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Резюме
В  представленном приложении рассмотрены эпиде-
миология, этиология, патогенетические и клинические 
аспекты, а также методы диагностики и терапии лиц 
с  гипертриглицеридемией. Особое внимание уделя-
ется взаимосвязи гипертриглицеридемии и сахарного 
диабета 2 типа. Подробно рассматривается роль гипер-
триглицеридемии в формировании атерогенеза; рас-
сказано и о ее вкладе в развитие сердечно-сосудистых 
осложнений. В разделе по лечению представлены но-
вые возможности медикаментозной коррекции и роль 
экстракорпоральных методов лечения гипетриглицери-
демии. Приводятся алгоритмы диагностики и лечения 
пациентов с гипертриглицеридемией.
Ключевые слова: гипертриглицеридемия, атероскле-
роз, диагностика, лечение, сахарный диабет 2 типа
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Management of patients with hypertriglyceridemia. Focus on diabetes mellitus
Arabidze G.G., Mamedov M.N., Konstantinov V.O., Meshkov A.N., Druk I.V., Bondarenko I.Z., Akhundova H.R., 
Vovk Ye.I., Konovalov G.A.

The presented appendix reviews the epidemiology, 
etiology, pathogenetic and clinical aspects, as well 
as methods of diagnosis and therapy of persons with 
hypertriglyceridemia. Special attention is given to the 
relationship between hypertriglyceridemia and type 
2 diabetes mellitus. The role of hypertriglyceridemia 
in the development of atherogenesis is discussed in 
detail, as is its contribution to the development of 
cardiovascular complications. The section on treatment 
presents new possibilities of drug correction and the 
role of extracorporeal methods of hypertriglyceridemia 
management. Algorithms of diagnostics and treatment 
of patients with hypertriglyceridemia are given. 
Algorithms of diagnostics and treatment of patients with 
hypertriglyceridemia are discussed.

Keywords: hypertriglyceridemia, atherosclerosis, 
diagnostics, treatment, type 2 diabetes mellitus
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Список сокращений
АГ 	 — артериальная гипертония
АССЗ 	 — ​�атеросклеротические сердечно-

сосудистые заболевания
аГПП-1 	 — ​�агонисты рецептора 

глюкагоноподобного пептида-1
apo-А 	 — ​�аполипопротеин A белок переносчик 

ХС ЛПВП
apo-В 	 — ​�аполипопротеин В (48 или 100), белок 

переносчик ХС не ЛПВП
apoС-II 	 — ​�аполипопротеин С2 в составе 

хиломикронов и ЛПОНП
apoС-III 	 — ​�аполипопротеин С3 в составе 

ЛОНП и ЛВП
aроЕ 	 — ​�аполипопротеин E в составе 

хиломикронов и ЛПОНП
БПЭХ 	 — ​белок-переносчик эфира холестерина
ВОЗ 	 — ​�Всемирная организация 

здравоохранения
ГТГ 	 — ​гипертриглицеридемия
ДС 	 — ​�декстран-сульфат плазмосорбция 

(одноразовый сорбент)
ДГК 	 — ​докозагексоеновая кислота
ДИ 	 — ​доверительный интервал
ИБС 	 — ​ишемическая болезнь сердца
ИМТ 	 — ​индекс массы тела
иНГЛТ-2 	— ​�ингибиторы натрий-глюкозного 

котранспортера 2-го типа
иДПП-4 	— ​ингибиторы дипептидилпептидаза 4
ИР 	 — ​инсулинорезистентность
ИС 	 — ​иммуносорбция
КПФ 	 — ​каскадная плазмофильтрация
Лп(а) 	 — ​липопротеид (а)
ЛПВП 	 — ​липопротеины высокой плотности
ЛПНП 	 — ​липопротеины низкой плотности
ЛПОНП 	 — ​липопротеины очень низкой плотности
ЛПП 	 — ​�липопротеины промежуточной 

плотности
ЛПОНП1 — ​�крупные липопротеины очень низкой 

плотности в составе триглицеридов
ЛПОНП2 — ​�мелкие липопротеины очень низкой 

плотности в составе триглицеридов
ЛПЛ 	 — ​липопротеинлипаза
МС 	 — ​метаболический синдром
МТР 	 — ​�микросомальный триглицерид-

транспортный протеин
НЕФА 	 — ​неэтерифицированные свободные 
(НСЖК) 		  жирные кислоты
НТГ 	 — ​�нарушение толерантности к глюкозе
ОП 	 — ​острый панкреатит
ОР 	 — ​отношение рисков
ОЦП 	 — ​объем циркулирующей плазмы
ПА 	 — ​плазмаферез

ППЛ 	 — ​постпрандиальная липемия
ПЛ 	 — ​печеночная липаза
ПНЖК 	 — ​�полиненасыщенные жирные 

кислоты
ПА 	 — ​непрерывный плазмаферез
РКИ 	 — �​рандомизированное клиническое 

исследование
СД 2 типа 	 — ​сахарный диабет 2 типа
СЖК 	 — ​свободные жирные кислоты
СН 	 — ​сердечная недостаточность
ССЗ 	 — ​сердечно-сосудистые заболевания
ССХ 	 — ​�синдром семейной хиломикронемии
ТЗД 	 — ​тиазолидоны
ТГ индекс 	 — ​триглицерид-глюкозный индекс
ТГ 	 — ​триглицериды
ТНЛ 	 — ​�ремнанты –триглицерид 

насыщенные липопротеины остатки
ФГ 	 — ​фибриноген
ХМ 	 — ​хиломикроны
ХНИЗ 	 — ​�хронические неинфекционные 

заболевания
ХС ЛПВП 	 — ​�холестерин липопротеинов 

высокой плотности
ХС ЛПНП 	 — ​�холестерин липопротеинов низкой 

плотности
ХС не ЛПВП — �​холестерин за исключением 

липопротеинов высокой плотности
ХС ЛОНП 	 — ​�холестерин липопротеинов очень 

низкой плотности
ХС ЛППП 	 — ​�холестерин липопротеинов 

промежуточной плотности
ЦИК 	 — ​�циркулирующий иммунный 

комплекс
ЭПК 	 — ​эйкозапентаеновая кислота
ЭХ 	 — ​эфиры холестерина
ABCG5/G8 	 — ​�АТФ-связывающие кассетные 

(ABC) белки G5/G8
AIP 	 — ​индекс атерогенности в плазме
CE 	 — ​эфиры холестерина
CETP 	 — ​�белок-переносчик эфиров 

холестерина
CRI–I 	 — ​индекс риска Кастели 1
CRI–II 	 — ​индекс риска Кастели 2
GLP-1 	 — ​глюкагоноподобный пептид-1
aGLP-1 	 — ​�агонисты рецептора 

глюкагоноподобного пептида-1
GPD1 	 — ​глицерол-3-фосфатдегидрогеназы 1
GPIHBP1 	 — ​�ген кодирующий 

гликозилфосфатидилинозитол- 
белок 1 связывающий 
липопротеины высокой плотности

DPP4 	 — ​дипептидилпептидаза 4
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DGAT1 	 — ​�диацилглицерол-
ацилтрансфераза 1

HELP 	 — ​�гепарин индуцированная ЛНП 
преципитация

HbA1C 	 — ​гликированный гемоглобин
IDL 	 — ​�липопротеины промежуточной 

низкой плотности
IL-1β 	 — ​интерлейкин 1β
LMF1 	 — ​�кодирующий фактор 1 созревания 

липазы
Log 	 — ​логорифм
MACE 	 — ​�риск серьезных сердечно-

сосудистых неблагоприятных 
событий

MASLD 	 — ​метаболический стеатогепатит
NHANES 	 — ​�Национальное исследование 

здоровья и питания США
NF-κB 	 — �​транскрипционный ядерный 

фактор
PPAR-ϒ 	 — ​�агонист рецептора, активирующего 

пролифератор пероксисом
PCSK9 	 — ​�фермент пропротеиновой 

конвертазы субтилизин-кексин 
типа 9

HELP 	 — ​�гепарин ЛНП/фибриноген 
преципитация

HL 	 — ​печеночная липаза
LMF1 	 — ​�кодирующий фактор 1 созревания 

липазы
LPL 	 — ​липопротеинлипаза
SNP 	 — ​однонуклеотидный полимофизм
LDL 	 — ​липопротеины низкой плотности
non-HDL-C 	 — ​�холестерин за исключением 

липопротеинов высокой плотности
SIMETAP-HTG — �исследование по 
	 распространенности 
	 гипертриглицеридемии 
	 у взрослых и связанных с ней 
	 кардиометаболических факторов
SNP 	 — ​однонуклеотидный полиморфизм
TNF-α 	 — ​фактор некроза опухоли α
TRL–C 	 — ​�триглицерид, содержащий 

ремнанты
аГПП-1 	 — �​агонисты рецепторов 

глюкагоноподобного пептида-1
VCAM-1 	 — ​�молекулы адгезии сосудистых 

клеток
VLDL 	 — ​�липопротеины очень низкой 

плотности
ICAM-1 	 — ​�молекулы внутриклеточной 

адгезии

ВВЕДЕНИЕ

В начале XXI века осложнения сердечно-сосуди-
стых заболеваний (ССЗ), связанные с  атероскле-
розом, занимают лидирующие позиции в структуре 
смертности взрослого населения в  большинстве 
стран мира. Несмотря на значимый успех в реали-
зации высоких технологий и профилактики в бли-
жайшее десятилетие по прогнозам Всемирной ор-
ганизации здравоохранения (ВОЗ), эта тенденция 
будет сохраняться. В 2020 году в России смертность 
от ишемической болезни сердца (ИБС) составила 
204,50 случаев (34,2 %), а мозговой инсульт 117,23 
случаев (19,9 %) на 100  тыс. населения, и  среди 
всех стран мира эти заболевания занимают 27 и 48 
место, соответственно.

Наряду с этим, отслеживается прирост хрониче-
ских неинфекционных заболеваний (ХНИЗ), кото-
рые ВОЗ обьявил пандемией в  начале XXI  века. 
Известно, что глобальная распространенность 
диабета среди людей в возрасте 20–79 лет в 2021 г. 
оценивалась в 10,5 % (536,6 млн человек) и может 
вырасти до 12,2 % (783,2 млн человек) в 2045 г. [1]. 

Россия относится к  странам высокой распростра-
ненности сахарного диабета (СД) и  входит в  пер-
вую десятку стран мира наряду с Китаем, Индией, 
США и Японией.

Сахарный диабет 2-го типа (СД 2 типа) является 
значительным фактором риска атеросклеротиче-
ских сердечно-сосудистых заболеваний (АССЗ), 
таких как ИБС, инсульт и заболевания перифери-
ческих артерий. Факторы, связанные с  этим сер-
дечно-сосудистым риском, включают комбинацию 
модифицируемых (ожирение, гипергликемию, 
гипертонию, дислипидемию) и  немодифицируе-
мых (возраст, раса, пол, генетика) переменных. 
Артериальная гипертония (АГ), дислипидемия, аб-
доминальное ожирение и неалкогольная жировая 
болезнь печени часто сопутствуют СД и еще боль-
ше увеличивают риск, который достигает макси-
мума у лиц с СД 2 типа и несколькими факторами 
кардиометаболического риска [2]. Высокий уро-
вень триглицеридов (ТГ) обнаруживается у  паци-
ентов с СД 2 типа как компонент метаболического 
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синдрома, наряду с  низким уровнем холестерина 
липопротеинов высокой плотности (ЛПВП), ожире-
нием и гипертонией [3, 4].

Гипертриглицеридемия (ГТГ) в сочетании с низ-
ким уровнем холестерина ЛПВП и  высоким уров-
нем холестерина липопротеинов низкой плотности 
(ЛПНП) у  пациентов с  СД способствует развитию 
угрожающих жизни сосудистых осложнений [5, 6]. 

Помимо заболеваемости и  смертности, ГТГ уве-
личивает расходы на здравоохранение у  больных 
СД [7].

Кроме этого известно, что высокий уровень ТГ 
в  крови способствует развитию острого панкреа-
тита (ОП), особенно при концентрации ТГ более 
10  ммоль/л (885  мг / дл) или на экстремальном 
уровне [8].

Глава 1. 
ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ ГИПЕРТРИГЛИЦЕРИДЕМИИ 

И МЕТАБОЛИЗМ ТРИГЛИЦЕРИД НАСЫЩЕННЫХ ЛИПОПРОТЕИНОВ, ПАТОГЕНЕЗ 
ГИПЕРТРИГЛИЦЕРИДЕМИИ, РОЛЬ ТРИГЛИЦЕРИДОВ И ТРИГЛИЦЕРИД 

НАСЫЩЕННЫХ ЛИПОПРОТЕИНОВ В АТЕРОГЕНЕЗЕ
В медицинской литературе опубликованы резуль-
таты нескольких крупных исследований по оценке 
распространенности ГТГ в популяции и в отдельных 
группах лиц.

В  крупном российском эпидемиологическом 
исследовании «Эпидемиология сердечно-сосуди-
стых заболеваний и их факторов риска в регионах 
Российской Федерации» (ЭССЕ-РФ) повышен-
ный уровень ТГ (более 1,7 ммоль/л) обнаруживали 
у каждого третьего мужчины и у каждой пятой жен-
щины, при этом минимальные значения отмечены 
у женщин из Санкт-Петербурга (15,7±1,16 %), жите-
лей Кемерово (22,5±1,63 % у мужчин и 16,5±1,24 % 
у  женщин) [9]. В  целом по популяции 26 % лиц 
имели уровень ТГ более 1,7 ммоль/л, из них 10,8 % 
имели уровень ТГ в  диапазоне 2,3–5,0  ммоль/л 
популяции имели повышенный уровень ТГ (более 
2,3 моль/л) и 1,1 % более 5,0 ммоль/л [10].

В перекрестном обсервационном исследовании 
«Скорректированные по полу и  возрасту показа-
тели распространенности гипертриглицеридемии» 
(SIMETAP-HTG study), проведенном в учреждениях 
первичной медико-санитарной помощи, принима-
ло участие 6588 взрослых лиц, случайно выбран-
ных из популяции. Показатели распространенно-
сти ГТГ с  поправкой на пол и  возраст составили 
27,0 % среди обследованных, 34,6 % среди мужчин 
и  21,4 % среди женщин. Независимыми перемен-
ными, которые были наиболее связаны с ГТГ, были 
гиперхолестеринемия (отношение шансов (ОШ): 
4,6), низкий уровень холестерина ЛПВП (ОШ: 4,1), 
стеатоз печени (ОШ: 2,8), СД (ОШ: 2,0) и ожирение 
(ОШ: 1,9) [11].

В  финском популяционном исследовании 
определена распространенность ГТГ при раз-

личных степенях толерантности к  глюкозе — ​СД 
2 типа, нарушенной толерантности к  глюкозе 
(НТГ) и  нормальной толерантности к  глюкозе. 
Распространенность ГТГ составила 47,6 % у  муж-
чин с СД 2 типа, 21,9 % у мужчин с НТГ и 15,4 % при 
нормогликемии. У  женщин ГТГ выявлена у  51,9 % 
среди больных СД 2 типа, у 25,7 % среди больных 
с НТГ и у 10,7 % у женщин с нормогликемией. ГТГ 
была часто связана с низким уровнем холестерина 
ЛПВП, высоким уровнем общего холестерина, ги-
перинсулинемией и  повышенной концентрацией 
мочевой кислоты в сыворотке [12].

По данным литературы распространенность 
ГТГ среди больных СД в  Эфиопии составила 
48,15 %, в  Таиланде 49,94 %, Ботсване 38,9 %, 
Танзании 53,8 %, Индии 56,1 %, Бразилии 46,7 % 
и Йемене 39,2 %; наибольшая распространенность 
в  Иордании 83,1 %. Наименьшая распространен-
ность в США 30 %, Саудовской Аравии 17 %, Китае 
22,3 % и Корее 28,7 % [13].

В перекрестном ретроспективном обсервацион-
ном исследовании с использованием базы данных 
результатов определения липидного профиля у 357 
072 субъектов из 254 городов России за 3-летний 
период с  2011 по 2013 гг. оценивали распростра-
ненность ГТГ. Всего у 29,2 % россиян была выявле-
на ГТГ. Процент пациентов с очень высоким (ТГ бо-
лее или равным 5,6 ммоль/л) и тяжелым ГТГ (ТГ бо-
лее или равным 10,0 ммоль/л) был невысок (0,01 % 
и  0,011 % соответственно). В  то  же время доля 
больных со смешанной ГТГ составляла 19 % иссле-
дуемой популяции. У  мужчин риск ГТГ был в  1,25 
раз выше, чем у женщин. Распространенность ГТГ 
увеличивалась с возрастом: у женщин уровень ТГ 
был максимальным в возрастной группе 60–69 лет 
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(34 %), тогда как у мужчин уровень ТГ был макси-
мальным в  возрастной группе 40–49  лет (43 %). 
Распространенность ГТГ увеличилась с  2011 по 
2013 гг. с 28 до 30 % (р<0,0001). Риск ГТГ был в 1,69 
раза выше при высоком уровне гликированного 
гемоглобина (HbA1C) более или равном 6,5 %, и на-
оборот, риск при HbA1C более или равном 6,5 % был 
в 2,04 раза выше у лиц с ГТГ. Распределение ГТГ 
и дислипидемии по регионам России имело боль-
шую вариабельность: выше на юге и ниже в север-
ных регионах европейской части России [14].

1.1. Метаболизм триглицерид 
насыщенных липопротеинов
Хиломикроны (ХМ) — ​основная транспортная форма 
экзогенных жирных кислот, ТГ и холестерина. ХМ 
образуются в эпителиальных клетках слизистой ки-
шечника, поступают в лимфатические сосуды и через 
грудной лимфатический проток попадают в большой 
круг кровообращения. ХМ лимфы содержат апо-
липопротеин B48 (apoB48) и несколько подтипов 
аполипопротеина A (apoA). В крови ХМ встречаются 
с ЛПВП, содержащими несколько подтипов аполипо-
протеина C (apoC) и аполипопротеина E (apoE). ХМ 
обмениваются с ЛПВП аполипопротеинами: отдают 
часть apoA и получают apoC и E. В кровеносных 
капиллярах жировой ткани, миокарда, скелетных 
мышц и молочных желез ХМ расщепляются липо-
протеидлипазой, расположенной на поверхности 
эндотелия. Кофактором липопротеидлипазы явля-
ется apoCII. При расщеплении ХМ освобождаются 
компоненты оболочки, содержащие apoC и остаточ-
ный компонент ХМ (сердцевина), содержащий боль-
шое количество эфиров холестерина и apoE и B48. 
Компоненты оболочки захватываются частицами 
ЛПВП, а остаточные компоненты хиломикронов 
удаляются из крови в печени, где есть рецепторы 
apoE. Сами ХМ обычно не обладают атерогенными 
свойствами (хиломикронемия относится к дислипи-
демии характеризующейся отсутствием активности 
липопротеидлипазы), но остаточные компоненты ХМ, 
по-видимому, атерогенны. Например, при семейной 
ГТГ (заболевание с высоким риском атеросклероза) 
уровень липопротеинов очень низкой плотности 
(ЛПОНП) и остаточных компонентов ХМ повышен.

Основной метаболизм липидов протекает 
в  печени в печени (рис.  1. Приложение). Печень 
вырабатывает аполипопротеин apoВ100-содер-
жащие частицы ((apo)B100) размером от крупных 
ЛПОНП-1 (VLDL), богатых ТГ, через небольшие 
ЛПОНП-2 и  липопротеины промежуточной плот-
ности (ЛПП) (IDL) до ЛПНП (LDL). Содержание 
ТГ в  печени (пул ТГ) влияет на профиль секрети-

руемых частиц. ЛПОНП секретируются печенью 
и  находятся под сильным влиянием инсулина 
и  потребления углеводов, тогда как хиломикроны 
выводятся из кишечника и секретируются в ответ 
на потребление жиров с  пищей. Секретируемые 
ЛПОНП подвергаются липолизу и  ремоделирова-
нию с образованием остатков/ реманантов (ЛПП); 
затем ЛНП образуется под действием ЛПЛ (LPL), 
печеночной липазы (ПЛ) (HL) и белка-переносчика 
эфира холестерина (СЕТР). У  людей со средним 
уровнем ТГ в  популяции около половины липо-
литических остатков (которые соответствуют ЛПНП 
на основе плотности и размера) в этом пути выво-
дятся относительно эффективно, а  оставшаяся 
часть преобразуется в основном в ЛНП-II, который 
имеет более высокое сродство к рецепторам ЛНП 
и  более короткое время пребывания, чем ЛПНП, 
возникающее из ЛПОНП-1. Состав ЛПНП, полу-
ченных из ЛПОНП, модулируется как за счет CETP-
опосредованного переноса эфиров холестерина 
(CE) из липопротеинов высокой плотности (ЛПВП), 
так и  за счет CETP-опосредованного переноса ТГ 
из ЛПОНП и их остатков. У лиц с низким ТГ плаз-
мы преобладают ЛПНП-I  и-II. Клиренс этих липо-
протеинов быстрый, а  концентрации холестерина 
ЛПНП (ХС ЛПНП) и аpoВ низкие. Люди с повышен-
ным уровнем ТГ в  плазме избыточно производят 
ЛПОНП-1 и  имеют сниженную скорость липолиза 
отчасти из-за ингибирования активности ЛПЛ 
из-за обильного содержания в них аpоС-III, инги-
битора ЛПЛ. Ремоделирование ЛПОНП-1 приводит 
к  образованию остатков в  диапазоне размеров 
ЛПОНП, которые обогащены аpоЕ; такие циркули-
рующие остатки могут быть удалены несколькими 
механизмами, в первую очередь в печени, с помо-
щью белка, родственного рецептору ЛНП, гепаран-
сульфатными протеогликанми и  рецептором ЛНП. 
Печеночный клиренс остаточных частиц, проис-
ходящих из ЛПОНП-1, может, однако, замедляться 
за счет обогащения аpоС-III [15].

Необходимо подчеркнуть, что ЛПОНП-1 и 
ЛПОНП-2 являются мишенью CETP, который за-
меняет основной ЭХ  в  ЛНП на ТГ, причем, как 
в ЛПОНП-1, так и в ЛПОНП-2. Гидролиз ТГ под дей-
ствием липопротеинлипазы (ЛПН) затем уменьша-
ет частицы ЛНП с образованием преимущественно 
небольших, плотных ЛНП-III  при умеренной ГТГ 
или даже более мелких ЛНП-IV  при тяжелой ГТГ; 
такие небольшие плотные ЛНП проявляют ослаб-
ленную аффинность при связывании с  рецепто-
ром ЛНП, что приводит к длительному нахождению 
в  плазме. Вместе это комплекс изменений липо-
протеинов, возникающий в  результате повышен-
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ных уровней больших ЛПОНП-1 и  малых плотных 
ЛНП, представляет липидный фенотип, обозна-
чаемый как атерогенная дислипидемия, ключевой 
признак метаболического синдрома и СД 2 типа.

Хорошо известно, что гиперхолестеринемия 
причинно связана с АССЗ, и что снижение уровня 
ЛПНП, богатых холестерином, снижает сердечно-
сосудистые события [15]. Тем не менее, лекарства, 
снижающие уровень холестерина, предотвращают 
только до половины этих событий.

Последние достижения в области генетики че-
ловека указывают на то, что оставшийся «остаточ-
ный риск» ССЗ при атеросклерозе связан с повы-
шенным уровнем в  плазме крови ТГ. Поскольку 
считается, что сам по себе ТГ не способствует 
атерогенезу, появилось консенсусное мнение, 
что оставшийся риск связан с повышением обра-
зование «остаточных» частиц. Они получены из 
ТГ в  крови, когда ТГ удаляются ферментом ЛПЛ 
[8, 15].

После секреции ХМ и  ЛПОНП липопротеины 
подвергаются воздействию ЛПН на эндотелиаль-
ных клетках капилляров в жировой ткани, скелет-
ных мышцах и  сердце, что приводит к  гидролизу 
ТГ и позволяет доставлять неэтерифицированные 
свободные жирные кислоты (НЕФА) в  жировую 
ткань, скелетные мышцы и сердце.

По мере того, как ТГ удаляются из частиц, они 
сжимаются, и  их плотность увеличивается [16]; 
ХМ становятся ремнантами ХМ, а  крупные части-
цы ЛПОНП-1, богатые ТГ, становятся более мел-
кими ЛПОНП-2 и, следовательно, липопротеи-
нами промежуточной плотности (ЛППП). Частицы 
ЛППП могут быть дополнительно гидролизованы 
до частиц ЛНП под действием липазы печени. 
Поскольку все человеческие ТГ содержат значи-
тельное количество эфиров холестерина, гидролиз 
ТГ приводит к  обогащению эфиров холестерина. 
Следовательно, остатки ТГ обогащены эфирами 
холестерина [17].

Таким образом, остатки ТГ (ремнанты) пред-
ставляют собой макромолекулы, состоящие из 
большого ядра нейтрального липида, окруженного 
полярными компонентами, включая фосфолипиды, 
свободный холестерин и  apoЕ. Ремнантный ТГ 
происходят из кишечника (хиломикроны) и печени 
(ЛПОНП) и  являются основным источником жир-
ных кислот для производства энергии в перифери-
ческих тканях или для хранения в жировой ткани. 
Ремнанты ТГ транспортируют в основном ТГ и мо-
гут существенно способствовать остаточному сер-
дечно-сосудистому риску у  пациентов с  целевым 
уровнем холестерина ЛПНП [8].

Ремнантные частицы не эффективно уменьша-
ются за счет снижения уровня холестерина с помо-
щью известных лекарственных препаратов. Чтобы 
попасть в  стенку артерии, липопротеиды должны 
проникнуть через эндотелий путем трансцитоза, 
то есть везикулярного транспортного процесса. 
В то время как ХМ и большие ЛПОНП не могут под-
вергаться трансцитозу из-за их размера, меньшие 
остатки ХМ и малые ЛПОНП могут проникать через 
артериальную стенку. Таким образом, остатки ТГ, 
помимо ЛПНП, также могут задерживается в  ар-
териальной стенке [18]. Несмотря на то, что оста-
точные частицы остаются более богатыми ТГ, чем 
холестерином, их большой размер означает, что 
они содержат в  два раза больше холестерина на 
частицу, чем ЛПНП. Однако относительная атеро-
генность остатков по отношению к ЛПНП остается 
неясной [8].

Путь синтеза объясняет только 20 % вариаций ТГ 
в плазме [19]. Напротив, путь клиренса объясняет 
50 % вариаций общего количества ТГ в  плазме. 
Таким образом, нарушение катаболизма ЛПОНП-1 
ТГ является наиболее важным фактором, опреде-
ляющим концентрацию ТГ в плазме крови у паци-
ентов с  абдоминальным ожирением и  дислипи-
демией.

Содержание жира в  печени и  общая жировая 
масса являются важными независимыми пре-
дикторами скорости секреции (СС) ЛПОНП1-ТГ. 
Концентрация аpоС-III  в  плазме сильно коррели-
рует с ТГ в плазме и фракционным катаболизмом 
ЛПОНП1-ТГ. Кинетика ЛПОНП1-ТГ в TГ объясняет 
76 % вариаций в общей плазме.

1.2. Патогенез гипертриглицеридемии, 
роль триглицеридов и триглицерид 
насыщенных липопротеинов 
в атерогенезе
Доказано, что аpoВ-содержащие частицы диа-
метром около 70 нм или менее могут проникать 
в артериальный эндотелиальный слой и впослед-
ствии задерживаться в стенке артерии. Таким 
образом, богатые холестерином остатки (то есть 
как остатки ХМ, так и остатки ЛПОНП) могут при-
водить к отложению холестерина в растущих бляш-
ках, ускоренному атеросклерозу и повышенному 
риску ССЗ аналогично ЛПНП. Остатки ЛПОНП 
(apoB-100) атерогенны, и их первичные частицы 
накапливаются, когда уровень ТГ составляет от 2,8 
до 5,6 ммоль/л. ЛПОНП и ХМ могут сосуществовать 
при ГТГ >5,6 ммоль/л, хотя остатки ХМ (apoB-48) 
преобладают со значительным увеличением уровня 
ТГ >5,6 ммоль/л [20].
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ТГ насыщенный липопротеин [23] (ТНЛ) вычис-
ляют путем вычитания ХС ЛПВП и  ХС ЛПНП из 
общего холестерина, (табл. 1), что является альтер-
нативным и  простым способом расчета так назы-
ваемого остаточного холестерина (remnant-C), ука-
зывающего на холестериновый компонент липо-
протеинов, богатых ТГ. Этот биомаркер тесно свя-
зан с кардиометаболическим риском. В частности, 
циркулирующие уровни ТГ и  холестерина, транс-
портируемые в ТНЛ, могут предсказывать сердеч-
но-сосудистые события, при этом ТНЛ-ремнант ≥ 
30  мг/дл (0,3  ммоль/л) идентифицирует субъектов 
с  более высоким сердечно-сосудистым риском. 
Соответственно, связь ТГ и  остаточного холесте-
рина с  серьезными неблагоприятными сердечны-
ми событиями — ​MACE (ИМ, инсульт или сердеч-
но-сосудистая смерть) — ​оценивалась в  когорте 
пожилых людей с  высоким сердечно-сосудистым 
риском в  «Primary Prevention of Cardiovascular 
Disease» (PREDIMED), рандомизированном кон-
тролируемом исследовании, в  котором изучались 
эффекты средиземноморской диеты по сравне-
нию с  диетой с  низким содержанием жиров для 
первичной профилактики ССЗ у субъектов с высо-
ким риском.  ТНЛ-ремнант распределялся одина-
ковым образом между группами вмешательства 
(средиземноморская диета, обогащенная олив-
ковым маслом первого отжима и средиземномор-
ская диета, обогащенная орехами) и  между пола-
ми и повышался с увеличением ИМТ у пациентов 
с  диабетом по сравнению с  лицами без диабета. 
Кроме того, независимо от концентрации ЛНП, 
уровень ТНЛ-ремнант ≥30  мг/дл позволял диффе-
ренцировать пациентов с  более высоким риском 
MACE по сравнению с  ТНЛ-ремнант при более 
низкой концентрации.  Ранее, в  двух различных, 
проспективных, долговременных наблюдатель-
ных когортах США, включающих почти 5000 участ-
ников в  целом, было показано, что TRL–C  связан 
с повышенным на 23 % риском возникновения ИБС 
для объединенной популяции в  течение 8-лет-
него наблюдения после корректировки для фак-
торов риска ССЗ.  Тем не менее, эта ассоциация 
была ослаблена после поправки на ЛПВП и ЛПНП 
в  данной модели.  ТНЛ-ремнант также оценивали 
у пациентов с ИБС и ЛПНП <100 мг/дл после гипо-
липидемической терапии.  Когда был проведен 
пошаговый многомерный пропорциональный ана-
лиз рисков Кокса, ТНЛ-ремнант был значимым 
предиктором сердечно-сосудистых событий после 
корректировки на ТГ, ХС не-ЛПВП и  общий аpоВ, 
что привело к более высокой эффективности, чем 
для ХС не-ЛПВП, в  прогнозировании сердечно-

сосудистых событий у пациентов с ИБС с уровнем 
ЛНП <2,6  ммоль/л, которые проходят гиполипиде-
мическую терапию. Таким образом, этот биомаркер 
может служить ключевой мишенью для снижения 
остаточного риска после достижения целей ХС 
ЛПНП с  помощью гиполипидемической терапии 
[21]. Также, остатки ТНЛ увеличивают адгезию мо-
ноцитов к эндотелиальным клеткам за счет усиле-
ния экспрессии белка молекул адгезии (например, 
молекулы адгезии сосудистых клеток (VCAM)-1, 
молекулы внутриклеточной адгезии (ICAM-1), 
E-селектина), увеличивают выработку эндотелием 
фактора некроза опухоли (TNF)-α и интерлейкина 
(IL)-1β и  способствуют активации тромбоцитов. 
Эти эффекты ремнантов могут быть связаны с обо-
гащением ТНЛ апопротеином аpоС-III, что харак-
терно для людей с дислипидемией и аналогичным 
образом активирует транскрипционный ядерный 
фактор (NF-κB) и увеличивает адгезию моноцитов 
и/или образование продуктов липолиза ТГ ЛПЛ, 
которые могут способствовать воспалению и  апо-
птозу эндотелиальных клеток.

Таблица 1
Расчетные липидные индексы атерогенности [22]

Индекс Формула расчета
Норма по 
индексу

атерогенности 
(ммоль/л)

ХС не ЛПВП 
(Non-HDL–C)

Общий ХС (ммоль/л) –
ХС ЛВП (ммоль/л) <3,8

Индекс риска 
Кастели 1 (CRI–I)

Общий ХС(ммоль/л)/
ХС ЛПВП (ммоль/л)

Мужчины <5;
женщины <4,5

Индекс риска 
Кастели 2 (CRI–II)

ХС ЛПНП(ммоль/л)/
ХС ЛПВП(ммоль/л)

Мужчины <3.5; 
женщины <3

ТНЛ ХС не ЛПВП (ммоль/л) –
ХЛ ЛПНП(ммоль/л) <0,3

Индекс 
атерогенности 
в плазме (AIP)

Log (Tриглицериды (ммоль/)/
ХС ЛВП(ммоль/л) ≤0,3

1.3. Наследственные 
гипертриглицеридемии

1.3.1. Семейная гипертриглицеридемия 
(гиперлипопротеидемия типа IV)

а. Эпидемиология. Семейная ГТГ встречается 
у  родственников больных, перенесших инфаркт 
миокарда, с  такой  же частотой, как семейная ги-
перхолестеринемия. Семейная ГТГ может быть 
обусловлена разными генетическими дефектами. 
Кроме того, ГТГ нередко бывает компонентом се-
мейной смешанной гиперлипопротеидемии, се-
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мейной дисбеталипопротеидемии или семейной 
гиперлипопротеидемии типа V. Многие нарушения 
обмена веществ (в  первую очередь — ​СД) приво-
дят к  вторичной ГТГ В  клиничекой картине неха-
рактерны ксантомы.

б. Лабораторная диагностика. Содержание 
общего холестерина нормальное или умеренно 
повышено и соответствует содержанию ХС ЛПОНП. 
Содержание ТГ в  пределах 2,8–8,5  ммоль/л (250–
750  мг/дл). Уровень холестерина ЛПВП обычно 
ниже нормы и обратно пропорционален уровню ТГ. 
ГТГ усиливается при сопутствующих заболеваниях 
(ожирении, СД, гипотиреозе, уремии, алкоголиз-
ме), на фоне вторичной инсулинорезистентности 
вследствие приема эстрогенов или пероральных 
контрацептивов, а также при лечении глюкокорти-
коидами.

1.3.2. Семейная гиперлипопротеидемия 
(гиперлипопротеидемия типа V)
Основное проявление — ​тяжелая ГТГ, обуслов-
ленная повышением концентрации ХМ и ЛПОНП. 
Уровень ТГ обычно превышает 11,2–22,5 ммоль/л 
(1000—2000 мг/дл), но может изменяться в ши-
роких пределах под влиянием алкоголя, диеты, 
приема глюкокортикоидов, эстрогенов, а также 
при сопутствующих заболеваниях (ожирении, СД). 
В семьях с этим заболеванием риск атеросклероза, 
как правило, не повышен, хотя уровень общего 
холестерина может быть увеличен. Вид липо-
протеидемии у одного и того же больного может 
изменяться под влиянием факторов окружающей 
среды (например, диеты) и при сопутствующих 
заболеваниях. Некоторым больным с семейной 
гиперлипопротеидемией ошибочно устанавливают 
диагноз семейной смешанной гиперлипопротеиде-
мии (особенно если уровень общего холестерина 
повышен). Отличительные клинические признаки 
семейной гиперлипопротеидемии: гепатомегалия, 

спленомегалия, ксантомы, липидная инфильтра-
ция сосудов сетчатки, повторные приступы пан-
креатита.

1.3.3. Семейная смешанная 
гиперлипопротеидемия

а. Распространенность. Этот тип гиперлипопро-
теидемии встречается чаще, чем семейная гипер-
холестеринемия и  семейная гипертриглицериде-
мия вместе взятые. Доказано, что семейная сме-
шанная гиперлипопротеидемия — ​моногенная бо-
лезнь, но мутация, лежащая в ее основе, не выяв-
лена. Известно, однако, что экспрессивность этой 
мутации изменяется в широких пределах и зависит 
от факторов окружающей среды. Поэтому у разных 
больных выявляются фенотипы липопротеидов IIa, 
IIb, IV или V. Фенотип липопротеидов может изме-
няться с возрастом.

б. Патогенез. В  отличие от семейной гипер-
холестеринемии, при семейной смешанной гипер-
липопротеидемии функция рецепторов ЛПНП не 
нарушена. У многих больных повышен риск атеро-
склероза из-за избыточного накопления аpoB-100 
(гиперапобеталипопротеидемии).

в. Клиническая картина и  лабораторная диа-
гностика

1) У 30—35 % больных семейной смешанной ги-
перлипопротеидемией и  их родственников с  дис-
липопротеидемией наблюдается гиперхолесте-
ринемия.

2) В 30—35 % случаев наблюдается ГТГ.
3) В  остальных случаях гиперхолестеринемия 

сочетается с ГТГ.
У  некоторых больных снижен уровень ХС ЛВП 

при нормальном содержании ХС ЛПНП; могут 
определяться мелкие ЛПНП. Ксантомы нехарак-
терны. Самые частые сопутствующие заболева-
ния — ​эндогенное ожирение, инсулинорезистент-
ность и СД.

Глава 2. 
ПРИЧИНЫ УВЕЛИЧЕНИЯ КОНЦЕНТРАЦИИ ТРИГЛИЦЕРИДОВ  

В ПЛАЗМЕ КРОВИ

2.1. Генетические причины 
гипертриглицеридемии
ГТГ определяется как концентрация ТГ натощак, пре-
вышающая 2,0 ммоль/л или превышающая 180 мг/дл 
[23, 24], но считается, что пороговое значение риска 
ССЗ составляет> 1,7 ммоль/л или> 150 мг/дл) [23, 24].

Тяжелая ГТГ, определяемая как концентрация 
ТГ более 10 ммоль / л (> 885 мг / дл). Повышенные 
до такой степени концентрации ТГ натощак по-
чти всегда указывают на патологическое присут-
ствие ХМ.
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Внутри этой группы большинство людей с выяв-
ленными генетическими причинами имеют поли-
генную предрасположенность, определяемую как 
накопление общих вариантов с небольшими инди-
видуальными эффектами на концентрацию ТГ или 
гетерозиготные, редкие, с потерей функции мута-
ции генов [25].

В большинстве случаев 1–2% взрослых с тяже-
лой ГТГ имеют моногенную причину, распозно-
ваемую как рецессивный (биаллельный), редкий 
вариант с выраженным эффектом (то есть простая 
гомозигота или компаунд гетерозигота), в генах, 
участвующих в регуляции липопротеинов, бога-
тых ТГ.

Широко используемый термин синдром се-
мейной хиломикронемии является синонимом 
предпочтительного термина моногенной хило-
микронемии.  Примечательно, что по сравнению 
с  пациентами, которые имеют гораздо более рас-
пространенную многофакторную или полигенную 
ГТГ, люди с  моногенной хиломикронемией имеют 
следующие характеристики [25]:

— имеют тенденцию проявлять свой фенотип 
ГТГ в более молодом возрасте, включая детство;

— менее подвержены ожирению или имеют 
вторичные факторы риска;  могут иметь концен-
трацию ТГ натощак, превышающую 20  ммоль/л 
(1780 мг / дл);

— имеют более высокий риск развития ост-
рого панкреатита в течение жизни (то есть до 60–
70 %  против  5–10 % при многофакторной хиломи-
кронемии);

— имеют гораздо более низкие концентрации 
апоB-100

— очень устойчивы к  препаратам, снижающим 
уровень ТГ.

Хотя перепроизводство ЛПОНП в печени явля-
ется наиболее частой причиной ГТГ от легкой до 
умеренной степени тяжести, моногенная тяжелая 
ГТГ является результатом дефицита или полно-

стью нарушенного производства ЛПЛ (LPL), свя-
занного с  липолизом липопротеинов, богатых ТГ, 
особенно больших ХМ, содержащих большое коли-
чество ТГ.

ХМ секретируются кишечником после употреб-
ления жиросодержащей пищи и  выводятся из 
кровообращения через 4–6 ч, поэтому их нельзя 
обнаружить в состоянии натощак. При моногенной 
хиломикронемии, эти частицы присутствуют в кро-
ви постоянно [8].

На сегодняшний день биаллельные мутации 
с  потерей функции в  пяти генах, участвующих 
в  катаболизме триглицеридов в  хиломикронах 
и  ЛПОНП вызывают моногенную хиломикро-
немию — ​это LPL  (кодирующая ЛПЛ), APOC2, 
APOA5, LMF1 (кодирующий фактор 1 созревания 
липазы [LMF1]) и  GPIHBP1 (кодирующий глико-
зилфосфатидилинозитол-белок 1 связывающий 
липопротеины высокой плотности). GPIHBP1 
представляет собой белок капиллярных эндо-
телиальных клеток, который обеспечивает плат-
форму для LPL-опосредованного процессинга 
ХМ [25] (табл. 2).

Все эти генные элементы необходимы для липо-
протеинлипазно (ЛПЛ)-опосредованного липолиза 
ХМ и ЛПОНП. Тем не менее, концентрации ЛПОНП 
могут быть нормальными или низкими, поскольку 
секреция ЛПОНП в  основном определяется ТГ, 
доставляемыми в печень остатками ХМ. Секреция 
ЛПОНП может быть увеличена, если также присут-
ствует метаболический синдром (то есть имеется 
общее ожирение, инсулинорезистентность и  диа-
бет). Более 80 % людей с  моногенной хиломикро-
немией имеют двуаллельные  мутации  гена LPL, 
из которых идентифицировано более 100 вариан-
тов [25].

ApoC–II  является необходимым ко-активатором 
ЛПЛ.  Хотя биаллельные мутации с  потерей функ-
ции  гена ApOC2  вызывают фенотип, который по 
существу идентичен гомозиготному дефициту ЛПЛ, 

Таблица 2

Моногенные нарушения у липопротеинов, связанные с повышением ТГ [25]
Наследование

↑ ТГ Ген Хромосома MIM ссылочные номера

Моногенная хиломикронемия (ранее тип 1 HLP)
Дефицит ЛПЛ АР LPL 8p22 609708, 238600
apoC–II дефицит АР APOC2 19q13 207750, 608083
apoA-V дефицит АР APOA5 11q23 145750, 144650, 606368
Нарушение созревание липазы — ​дефицит фактора 1 АР LMF1 16p13 246650, 611761
GPIHBP1 дефицит АР GPIHBP1 8q24 612757, 615947
Триглицеридемия у детей, транзиторная АР GPD1 12q13 614480, 138420
Дисбеталипопротеинемия (тип 3 гиперлипопротеинемии) Комплексное APOE 19q13 107741, 617347
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молекулярное тестирование показывает, что толь-
ко у 2–5 % людей с моногенной хиломикронемией 
наблюдаются биаллельные мутации в гене ApOC2.

Точно так  же редко встречается полное отсут-
ствие ApoAV, который, как полагают, облегчает 
взаимодействие ХМ и  ЛПОНП с  ЛПЛ на поверх-
ности эндотелия капилляров.

Биаллельные мутации потери функции в  гене 
ApoA5  наблюдаются у  2–5 % людей с  моногенной 
хиломикронемией,  которые могут представлять 
с фенотипом, сходным с дефицитом ЛПЛ, хотя тя-
жесть часто зависит от вторичных факторов, таких 
как резистентность к инсулину или диабет.

LMF1 (кодирующий фактор 1 созревания липа-
зы), идентифицированный как причина мышиного 
комбинированного дефицита липазы, представ-
ляет собой белок, необходимый для правильного 
свертывания и  внутриклеточного переноса заро-
ждающейся ЛПЛ. 	 Дефицит LMF1 приводит 
к  заметному снижению секреции ЛПЛ, вызывая 
тяжелую ГТГ, сходную с дефицитом ЛПЛ.

Пациенты с  биаллельными мутациями в  гене 
LMF1 представляют не более 1–2 % всей моноген-
ной тяжелой ГТГ. Наконец, GPIHBP1 транслоци-
рует недавно секретированный ЛПЛ через капил-
лярный эндотелий и  стабилизирует фермент на 
поверхности эндотелия, где он взаимодействует 
с ХМ и ЛПОНП.

Биаллельные мутации в гене GPIHBP1, включая 
макроделеции в  гене,  лежащие в  основе полного 
дефицита GPIHBP1, являются второй наиболее 
распространенной причиной моногенной хиломи-
кронемии, что составляет 5–10 % случаев.

Характеристика моногенной хиломикронемии 
указывает на сходную степень тяжести в  широ-
ком диапазоне липидных и метаболических фено-
типов, связанных с биаллельными мутациями LPL, 
по  сравнению с  пациентами с  мутациями в  четы-
рех минорных генах.

Избыточный вес или резистентность к инсулину 
еще более усугубляет фенотип.

Сообщалось о  полной потере активности GPD1 
(глицерол-3-фосфатдегидрогеназы 1) при пре-
ходящей ГТГ у  детей, и, вероятно, это связано 
с повышенной секрецией в печени триглицеридов 
ЛПОНП, а не хиломикронов.

Другие гены с мутациями с большим эффектом, 
способствующими тяжелой гипертриглицериде-
мии, это CREB3L3, кодирующий фактор транскрип-
ции, циклический AMP-чувствительный элемент-
связывающий белок H и GCKR, кодирующий регу-
ляторный белок глюкокиназы.

Редкие гетерозиготные варианты потери функ-
ции в этих генах вносят вклад в полигенную вос-
приимчивость.

Наконец, тяжелая ГТГ иногда является вторич-
ной особенностью редких моногенных форм инсу-
линорезистентности (ИР) или диабета, включая 
семейную генерализованную или частичную липо-
дистрофию.

Тяжелая ГТГ чаще всего обусловлена ​​высоким 
полигенным риском в сочетании с вторичными не-
генетическими факторами [25].

Некоторые люди случайно наследуют преобла-
дание триглицерид-повышающих полиморфиз-
мов, которые в  совокупности увеличивают риск 
развития тяжелой ГТГ — ​в одном из исследований 
из 563 пациентов с концентрацией ТГ, превышаю-
щей 10 ммоль/л, только 6 (1,1 %) пациентов имели 
двуаллельные мутации в  генах моногенной хило-
микронемии, а  87 (15 %) пациентов были гетеро-
зиготными носителями мутации с потерей функции 
одного из этих генов при сравнении с 20 (4,0 %) из 
503 пациентов с  нормолипидемией имеющих та-
кие же мутации [26].

Эта в три раза более высокая восприимчивость 
к  ГТГ типична для полигенного проявления;  риск 
заболевания у людей с генетической предрасполо-
женностью повышен, но не абсолютен, потому что 
часть здоровых людей также несет такое же гено-
типическое бремя. Вторичные факторы риска три-
глицеридемии часто также присутствуют у генети-
чески предрасположенных людей, что увеличивает 
вероятность ГТГ.

Тяжелая ГТГ, вызванная моногенными мутация-
ми с потерей функции одного из пяти генов, участ-
вующих в липолизе, часто проявляется в детстве, 
даже в  младенчестве, и  обычно связана с  неспо-
собностью физическому и  умственному развитию 
и  проявляется желудочно-кишечными симптома-
ми, такими как боль в животе и панкреатит [25]. 	
Анализ крови на ТГ может указать на возможное 
развитиеОП, вызванного ГТГ.

Диагностика моногенной хиломикронемии дол-
жна рассматриваться в  тех случаях, когда кон-
центрации ТГ в плазме превышают 10 ммоль/л (> 
885  мг/дл), особенно когда ТГ значительно пре-
вышают эту концентрацию. Большинство пациен-
тов с такими концентрациями ТГ имеют многофак-
торную или полигенную хиломикронемию;  доля 
с моногенной хиломикронемией может составлять 
только 1–2 %.

Отсутствие вторичных факторов и  диагностика 
в очень раннем возрасте наводят на мысль о моно-
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генной хиломикронемии, особенно если ГТГ свя-
зана с панкреатитом.

У подростков старшего возраста и взрослых, ко-
торые избежали раннего панкреатита, диагноз ГТГ 
может быть поставлен во время обычного анализа 
крови по другим причинам.

ОП может поражать любого пациента с  кон-
центрацией ТГ более 10 ммоль/л (885 мг/дл). В то 
время как относительный риск выше при моноген-
ной хиломикронемии, в  абсолютных показателях 
гипертриглицеридемический индуцированный 
панкреатит встречается гораздо чаще при много-
факторной или полигенной хило-микронемии.

Независимо от генетической основы, тяжесть 
гипертриглицеридемии (и, следовательно, склон-
ность к  развитию панкреатита) увеличивается за 
счет потребления продуктов с  высоким содержа-
нием жиров, алкоголя, препаратов, содержащих 
эстрогены, при беременности, ожирении и при ин-
сулинорезистентности, диабете, гипотиреозе или 
при применении лекарств, которые увеличивают 
ЛПОНП секрецию (например, стероиды).

Низкие концентрации в  плазме apoВ-100 
(<0,75 г/л) при моногенной хиломикронемии могут 
помочь дифференцировать пациентов с  моноген-
ной и многофакторной хиломикронемией.

2.1.1. Семейная дисбеталипопротеинемия 
(гиперлипопротеинемия типа III) [25]
Этот вид нарушения встречается у 1–2-х человек на 
20 000 людей. Как ТГ, так и холестерин варьируются 
из-за патологического накопления остатков липо-
протеинов промежуточной плотности или ЛПОНП. 
Хотя биохимически она напоминает смешанную 
дислипидемию, дисбеталипопротеинемию можно 
отличить путем измерения концентраций аpоВ.

Отличительные клинические проявления вклю-
чают ладонные и  тубероэруптивные ксантомы на 
локтях и  коленях. Пациенты склонны к  развитию 
преждевременной ИБС и, особенно, заболеваний 
периферических артерий. Большинство пора-
женных людей гомозиготны по изоформе apoE ε2, 
которая кодирует белок, имеющий дефектное свя-
зывание с рецептором ЛНП, что приводит к накоп-
лению остатков хиломикрона аpoB-48 в кровотоке.

Около 10 % пациентов имеют доминантный ред-
кий миссенс-вариант apoE. Однако, поскольку 
нормолипидемические люди также имеют эти ге-
нотипы, требуются дополнительные факторы вос-
приимчивости, включая резистентность к инсулину 
или диабет, вместе с  вторичными негенетически-
ми факторами (например, экзогенные гормоны, 
плохое питание, гипотиреоз, почечную недостаточ-

ность, диабет, парапротеинемию или системную 
красную волчанку). Лечение включает в себя кон-
троль вторичных факторов и использование стати-
нов или фибратной терапии, или и того, и другого.

Связь с  ССЗ триглициридемии с  определением 
ассоциация силы воздействия однонуклеотидного 
полимофизма (SNP) на липиды плазмы с  силой их 
влияния на риск ИБС, была изучена в одном из ис-
следований опубликованном в  2013  г. [27]. Авторы 
наблюдали значительную связь ТГ и ИБС (р = 3×10-5). 
Был сделан вывод, что SNP с одинаковым направле-
нием и  одинаковой величиной ассоциации как для 
ТГ, так и  для холестерина ЛПНП (ХС ЛПНП) имеют 
тенденцию ассоциироваться с риском ИБС; локусы, 
оказывающие исключительное влияние на ТГ, также 
связаны с ИБС; сила воздействия SNP на ТГ корре-
лирует с величиной его влияния на риск ИБС, даже 
после учета влияния того  же SNP на ХС ЛПНП и/
или ХС ЛПВП. Это открытие, основанное на 185 рас-
пространенных SNP, согласуется с  данными о  кон-
кретных генах, преимущественно связанных с  ТГ, 
которые также влияют на риск ИБС. SNP промотора 
в гене APOA5, общий SNP гена TRIB1 [28] и нонсенс-
полиморфизм в  гене APOC3 [29] преимущественно 
связаны с  ТГ плазмы, и  каждый SNP убедительно 
связан с  клинической ИБС. В  исследовании, опуб-
ликованном в  2021  г., распространенный вариант 
rs5128 в  APOC3 был тесно связан с  повышенными 
уровнями ТГ у пациентов с ИБС, показывая значение 
p= 2,8×10–4. Генетически модифицированное увели-
чение уровня ТГ в  плазме на 1 стандартное откло-
нение на 15 мг/дл вызывает умеренное увеличение 
(3 %) риска ИБС (p=0,042) [30].

2.2. Вторичные причины 
гипертриглицеридемии [31]

Стиль жизни
•	 Диета с высоким гликемическим индексом
•	 Высокое потребление фруктозы или сахарозы
•	 Физическое бездействие
•	 Чрезмерное употребление алкоголя
•	 Злоупотребление табаком
Медицинские причины
•	 Сахарный диабет 2 типа
•	 Статус ожирения или избыточного веса
•	 Гипотиреоз
•	 Нефротический синдром
•	 Синдром поликистозных яичников
•	 Синдром Кушинга
•	 Вирус иммунодефицита человека (ВИЧ)
•	 Липодистрофия
•	 Акромегалия
•	 Беременность
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Прием лекарств
•	 Пероральные эстрогены
•	 Стероиды
•	 Тамоксифен
•	 Атипичные нейролептики
•	 Антиретровирусная терапия
•	 Секвестранты желчных кислот
•	 Тиазиды
•	 Бета-блокаторы
•	 Циклоспорин
•	 Сиролимус
•	 Производные ретиноевой кислоты.
Независимо от генетической основы, тяжесть 

ГТГ (и, следовательно, склонность к развитию пан-
креатита) увеличивается за счет потребления про-
дуктов с  высоким содержанием жиров, алкоголя, 
препаратов, содержащих эстроген, беременности, 

ожирения и  резистентности к  инсулину, диабета, 
гипотиреоза или лекарств, которые увеличивают 
ЛПОНП секрецию (например, стероиды).

Клинические особенности, связанные с  син-
дромом хиломикронемии:

•	 Боль в животе.
•	 Рецидивирующий острый панкреатит.
•	 Гепатоспленомегалия.
•	 Эруптивный ксантоматоз.
•	 Липемия сетчатки.
•	 Усталость.
•	 Потеря памяти.
•	 Депрессия.
•	 Рвота и диарея.
•	 Протеинурия.
•	 Анемия.

Глава 3. 
ПАТОГЕНЕТИЧЕСКАЯ СВЯЗЬ МЕЖДУ САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 

И ГИПЕРТРИГЛИЦЕРИДЕМИЕЙ.КЛИНИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ 
ГИПЕРТРИГЛИЦЕРИДЕМИИ

3.1. Взаимосвязь патогенеза сахарного 
диабета и гипертриглицеридемии
ИР является важнейшим, но не единственным факто-
ром развития диабетической дислипидемии (табл. 3). 
В норме инсулин регулирует концентрацию ЛПОНП 
в сыворотке крови, подавляя выработку ЛПОНП 
печенью и стимулируя выведение ЛПОНП путем 
активации ЛПН. Экспериментальные и клиниче-
ские наблюдения свидетельствуют, что ИР, но не 
гиперинсулинемия, стимулирует выработку ЛПОНП 
в печени (см. табл. 3).

Повышение уровня липопротеинов богатых ТГ 
(хиломикроны, ЛПОНП) имеет сложные механизмы 
формирования (табл. 4).

При СД 2 типа повышены уровни apoC–III, что 
препятствуют выведению как липопротеин насы-
щенных ТГ (ТНЛ), так и их остатков, что приводит 

к  увеличению времени пребывания этих частиц 
в кровообращении.

Увеличение количества крупных частиц ЛПОНП 
при СД 2 типа инициирует последовательность 
событий, которая приводит к  образованию атеро-
генных остатков, мелких плотных ЛПНП и  мелких 
функционально неполноценных частиц ЛПВП, бо-
гатых ТГ. Механизмы образования мелких плотных 
ЛПНП включают следующие этапы: 1) белок пере-
носа эфиров холестерина (CETP) облегчает пере-
нос ТГ из ТНЛ в ЛПНП, 2) образующийся в резуль-
тате богатый ТГ ЛПНП является предпочтительным 
субстратом для печеночной ЛПЛ повышенный 
липолиз богатых ТГ ЛНП приводит к образованию 
бедных холестерином ЛПНП (рис. 1).

Таким образом, у лиц с СД 2 типа стимулируется вы-
работка ЛПОНП и ХМ (ТНЛ-ремнантов). Длительное 

Таблица 3
Особая роль инсулина в сравнении с резистентностью к инсулину в основных нарушениях метаболизма ЛПОНП [32]

Нарушения обмена веществ инсулин Резистентность к инсулину Метаболизм ЛПОНП
Поток свободных жирных кислот (СЖК) в печень ↓ ↑ Увеличение секреции ЛПОНП
Внутриклеточная деградация apoB ↑ ↓ Увеличение секреции ЛПОНП
de novo липогенез ↑ ↑ непрямая Увеличение размера частиц ЛПОНП
Микросомальный белок переноса триглицеридов (MTP) ↓ ↑ Стимулирование сборки ЛПОНП
ЛПЛ ↑ ↓ Снижение катаболизма ЛПОНП
аpоC3 ↓ ↑ Снижение катаболизма ЛПОНП
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Таблица 4
Патогенез диабетической дислипидемии
ХМ ЛПОНП

Функция
и патофизиология

Циркулируют в плазме после приема пищи [32]
ХМ временно вырабатываются в тонком 
кишечнике после приема жиров с пищей. На 
выработку ХМ влияет количество пищевых 
жиров, чувствительность энтероцитов 
к инсулину. Выработка ХМ регулируется 
инсулином и циркулирующим СЖК. Удаляются 
ХМ путем гидролиза под действие ЛПЛ [32]
Транспортируют экзогенные ТГ из кишечника 
в жировую ткань

Присутствуют в плазме как натощак, так и при приеме пищи.
Транспортируют эндогенные ТГ из печени в жировую ткань 
и мышцы

При СД 2 типа

ХМ повышены.
А. Перепроизводство ХМ: повышена 
экспрессия NPC1L1 (С1-подобный 1 Ниманна-
Пика (NPC1L1) — ​опосредует всасывание 
холестерина в кишечнике и облегчает 
транспорт холестерина через печень; 
повышена экспрессия MTP (Микросомальный 
белок переноса ТГ играет центральную роль 
в формировании ХМ)
Б. Дефект катаболизма: при развитии ИР 
снижается активность ЛПЛ (удаляет ТГ 
из ХМ, формируя остатки частиц) за счет 
ингибирующего действия повышенной 
секреции аpoС3; снижена экспрессия ABCG5/
G8 (АТФ-связывающие кассетные (ABC) белки 
G5/G8 — ​стимулируют выведение холестерина 
из кишечника)

ЛПОНП Повышены.
А. Перепроизводство ЛПОНП.
Основными источниками ТГ натощак в печени являются:
1) жирные кислоты, полученные из жировой ткани 
и поступающие в печень: циркулирующие СЖК является 
основным источником ТГ ЛПОНП
2) жирные кислоты, полученные из остатков ХМ и ЛПОНП, 
поглощаемых печенью
3) жирные кислоты, продуцируемые печеночным 
липогенезом de novo. Этот механизм повышения ЛПОНП 
характеризуется не столько увеличением количества частиц 
ЛПОНП, сколько увеличенным размером частиц ЛПОНП 
(ЛПОНП 1 типа) с повышением содержания ТГ в частице; доля 
продукции ТГ ЛПОНП через липогенезе de novo незначительна 
[32]
Б. Дефект катаболизма: вызван снижением активности ЛПЛ 
(вследствие дефицита инсулина или ИР) особенно в жировой 
ткани; повышением уровня апоС3 (стимулируется ИР путем 
активации FOXO1) [32]

пребывание ТНЛ в  циркуляции способствует из-
быточному переносу ТГ в  ЛНП и  сопутствующему 
переносу сложных эфиров холестерина (CE) в  ТНЛ 
под действием белка переноса сложных эфиров 
холестерина (CETP).  Опосредованный печеноч-
ной ТГ-липазой гидролиз основного ТГ приводит 
к образованию частиц ЛПНП с низким содержанием 

холестерина (небольших плотных ЛНП). Обедненные 
холестерином подвиды малых плотных ЛНП и бога-
тые холестерином подвиды ЛПВП-2 особенно под-
вержены влиянию инсулинорезистентности и  могут 
быть названы “метаболическими ЛПНП и  ЛПВП” 
соответственно [32].

Рис. 1. Перепроизводство ТНЛ приводит к образованию небольших плотных ЛПНП при потере ТГ с помощью 
печеночной липазы [32]
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3.2. Клинические проявления 
гипертриглицеридемии
Хотя ХС ЛПНП является общепризнанным фактором 
риска развития атеросклероза, а статины остаются 
терапией первой линии для снижения сердечно-
сосудистого риска, очевидным, что существует “оста-
точный риск” ССЗ, несмотря на достижение целевых 
уровней ХС ЛПНП. У каждого седьмого пациента с СД, 
принимающего статины, в конечном итоге, в течение 
5 лет возникает сердечно-сосудистое событие [24]. 
Несмотря на контролируемый статинами уровень ХС 
ЛПНП, сердечно-сосудистые события регистрируются 
чаще среди пациентов с СД и высоким уровнем ТГ, 
которые, как и ТГ насыщенные ремнанты, опреде-
лены как важные факторы остаточного сердечно-
сосудистого риска [10].

Связь повышенного уровня ТГ и риска ССЗ в по-
пуляции больных СД 2 типа не является точно уста-
новленной и  окончательно подтвержденной. Ряд 
исследований продемонстрировали, что высокие 
уровни ТГ связаны с повышенным риском ССЗ у па-
циентов с длительным СД 2 типа [33]. В проведенном 
метанализе было включено 31 исследование, в кото-
ром приняли участие 132 044 пациента с СД 2 типа, 
и  произошло 10 733 сердечно-сосудистых события. 
Объединенное отношение рисков (ОР) (95 % ДИ) для 
ССЗ с увеличением исходного уровня ТГ по log ТГ на 
1  ммоль/л и  отнесенного к  категории самого высо-
кого и самого низкого уровня ТГ при СД 2 типа со-
ставило 1,06 (1,02; 1,09), 1,30 (1,18; 1,42) и 1,30 (1,16; 
1,46), что соответствует увеличению риска ССЗ на 
6 %, 30 % и  30 % соответственно. Объединенный ОР 
(95 % ДИ) ССЗ для прироста ТГ на 1 ммоль/л в восьми 
исследованиях и категорий ТГ в трех исследованиях 
составил 1,03 (0,98, 1,08) и 1,39 (0,92, 2,1) у пациентов 
с СД 2 типа, скорректированных на другие параме-
тры липидов соответственно. Был сделан вывод, что 
у пациентов с СД 2 типа повышенный уровень ТГ не 
может служить независимым маркером повышен-
ного риска сердечно-сосудистых событий, но тем 
не менее более высокие уровни ТГ в сыворотке, как 
правило, связаны с повышенным риском ССЗ [34].

Появившиеся новые данные в  эпидемиологии 
теперь позволяют предположить, что липопротеи-
ны с высоким содержанием ТГ, являются сильными 
и независимыми предикторами АССЗ и смертности 
от всех причин, а также что содержание в них холе-
стерина или остаточный холестерин также явля-
ются сильными предикторами АССЗ. У 27 % взрос-
лых уровень ТГ превышает 2  ммоль/л (176  мг/дл), 
а  у  21 % уровень остаточного холестерина превы-
шает 1 ммоль/л (39 мг/дл). Для лиц в общей популя-
ции с уровнем ТГ не натощак 6,6 ммоль/л (580 мг/

дл) по сравнению с лицами с уровнями 0,8 ммоль/л 
(70 мг/дл) риск инфаркта миокарда был в 5,1 раза 
выше, в  3,2 раза для ИБС, в  3,2 раза для ишеми-
ческого инсульта и  в  2,2 раза для смертности от 
всех причин. Кроме того, генетические исследова-
ния с  использованием менделевской схемы ран-
домизации, подхода, который сводит к  минимуму 
проблемы, связанные со смешиванием и обратной 
причинно-следственной связью, теперь демон-
стрируют, что липопротеины, богатые ТГ, причинно-
связаны с ССЗ и смертностью от всех причин [35].

Недавние исследования показали, что такой 
показатель, как триглицерид-глюкозный индекс 
(ТГ индекс) тесно коррелирует с  резистентностью 
к  инсулину и  развитием диабета [36]. Например, 
у субъектов с нормогликемией в верхнем квартиле 
ТГ индекса риск развития диабета был в семь раз 
выше в  8,8-летнем последующем исследовании 
[37]. Ряд перекрестных исследований продемон-
стрировал, что ТГ индекс связан с  суррогатами 
сердечно-сосудистого риска, включая жесткость 
артерий [38] и  кальцификацию коронарных арте-
рий [39]. Учитывая, что недиабетическая гипер-
гликемия и  высокий уровень ТГ способствуют 
ССЗ, ТГ индекс имеет клиническое значение для 
скрининга людей без явных метаболических нару-
шений на предмет будущего риска ССЗ. ТГ индекс 
рассчитывается как натуральный логорифм (ln) [ТГ 
(мг/дл) × показатель глюкозы (мг/дл)/2] (перевод 
ТГ ммоль/л × 88,5 = мг/дл, глюкоза ммоль/л х 18 = 
мг/дл) [40]. В  крупном проспективном когортном 
исследовании с  длительным периодом наблюде-
ния высокий кумулятивный ТГ индекс был связан 
с  более высоким риском сердечной недостаточ-
ности (СН). По данным метаанализа 2023 года [41] 
по семи исследованиям, сравнивавших группу 
с самым высоким ТГ индексом и группой с самым 
низким ТГ индексом, выявлялся значительно по-
вышенный риск СН в первой группе (ОР 1,21: 95 % 
ДИ от 1,14 до 1,29, р <0,01). Такой же результат для 
риска СН был получен при увеличении ТГ индекса 
на одну единицу (ОР 1,17, 95% ДИ от 1,08 до 1,26). 
Аналогичным образом, более высокий ТГ индекс 
был связан с более высокой частотой возникнове-
ния СН у  пациентов с  СД 2  типа или ИБС. Кроме 
того, частота нежелательных явлений (повторная 
госпитализация и  смертность) у  пациентов с  СН 
была связана с ТГ индексом.

Исследователи подтвердили эффективность ТГ 
индекса в  сочетании с  антропометрическими из-
мерениями, такими как окружность талии (ТГ ин-
декс-ОТ= ТГ индекс х окружность талии (ОТ) в см), 
индекс массы тела (ТГ индекс-ИМТ = ТГ индекс х 
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ИМТ) или соотношение ТГ индекса и  окружности 
бедер (ТГ индекс-ОБ = ТГ индекс х окружности 
бедер (ОБ) в  см.). ТГ индекс можно использовать 
и у пациентов, страдающих диабетом [40].

В  отличие от известных моделей индексов 
ИР «Homeostasis Model Assessment of Insulin 
Resistance» (HOMA-IR) и  «Quantitative insulin 
sensitivity check index» (QUICKI), уровень инсулина 
не нужно оценивать при использовании ТГ индекса. 
Это делает ТГ индекс легко измеряемым, простым 
и  экономически эффективным методом оценки ИР. 
Уровни ТГ измеряются ферментативными мето-
дами, которые проверены и  стандартизированы 
в дополнение к чувствительности к инсулину, функ-
ционированию островков Лангергаса и уровню глю-
козы. Показатели, основанные только на уровне 
глюкозы в крови, могут иметь проблемы, связанные 
с  дискриминационным диапазоном чувствительно-
сти к инсулину у здоровых людей и требуют коррек-
ции. Новые липидные комбинированные антропо-
метрические индексы, полученные путем слияния 
TГ-индекса и антропометрических оценок, таких как 
ТГ индекс-ОТ, ТГ индекс-ИМТ и ТГ индекс-ОБ, могут 
считаться эффективными предикторами ИР [40].

ОП — ​широко распространенное заболевание, 
связанное с  местными (некрозами, абсцессами 
и  псевдокистами) и  системными осложнениями, 
такими как стойкая одиночная или мультисистем-
ная органная недостаточность [41–44]. Широко 
описано, что панкреонекроз является одним из тя-
желых осложнений ОП, смертность от которого до-
стигает 35 % [45–47]. В связи с этим раннее выяв-
ление пациентов с повышенным риском панкрео-
некроза имеет решающее значение для начала 
таких вмешательств, как агрессивная инфузион-
ная терапия, профилактика органной недостаточ-
ности, профилактика инфекций или более ранняя 

госпитализация в отделение интенсивной терапии 
[48-50].

ГТГ является известной этиологией ОП у пациен-
тов ТГ 10 ммоль/л и выше, однако точный механизм 
патофизиологии четко не определен. Наиболее рас-
пространенная теория состоит в  том, что избыток 
ТГ гидролизуется липазой поджелудочной железы, 
образуя высокие концентрации свободных жирных 
кислот [51]. Комплексы свободных жирных кислот 
и мицелл повреждают эндотелий сосудов поджелу-
дочной железы и ацинарные клетки. Возникающая 
в  результате ишемия создает кислую среду, при-
водящую к  высвобождению и  активации липазы 
и  протеаз поджелудочной железы, что приводит 
к  усилению самопереваривания [52]. Избыток сво-
бодных жирных кислот также вызывает дисфунк-
цию β-клеток из-за нарушения функции митохон-
дрий [53]. Побочное повреждение β-клеток под-
желудочной железы может привести к диабету типа 
3c и потере секреции инсулина [54, 55]. Некоторые 
исследования также предполагают, что диабет уве-
личивает тяжесть ОП [56], а инсулин защищает аци-
нарные клетки от клеточного повреждения [57, 58].

ГТГ обычно присутствует на ранней стадии ОП, 
не вызванного ГТГ, и  его клиническое значение 
остается неясным. Некоторые исследования пока-
зали, что повышение ТГ при поступлении пациен-
тов с ОП предсказывает плохой прогноз и местные 
и системные осложнения [59–63].

Во время эпизодов ОП рекомендуется:
• Полное голодание в течение первых несколь-

ких дней с парентеральной поддержкой жидкости 
и обезболиванием.

• Внутривенное введение инсулина больным СД.
Плазмаферез (ПА) или удаление плазмы, как 

правило, не рекомендуются.

Глава 4. 
ГИПЕРТРИГЛИЦЕРИДЕМИЯ И РИСК СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ 

В КЛИНИЧЕСКИХ ИССЛЕДОВАНИЯХ
Многофакторный анализ сердечно-сосудистых 

событий в  одном из исследований выявил на 
34,9 % более высокую частоту возникновения серь-
езных сердечно-сосудистых событий за единицу 
времени в когорте с высоким уровнем ТГ от 2,26 до 
5,64 ммоль/л (n = 13411 пациентов) по сравнению 
с когортами сравнения с ТГ < 1,7 ммоль/л (n = 32506 
пациентов) (ОР: 1,35; р<0,001) [64], показав значи-
тельно более высокий риск нефатального инфарк-

та миокарда (ИМ) (ОР: 1,35; р<0,001), нефатального 
инсульта (ОР: 1,27; р<0,001) и необходимости коро-
нарной реваскуляризации (ОР: 1,51; р<0,001), но 
не был связан с  нестабильной стенокардией или 
сердечно-сосудистой смертью [64]. Мужской пол 
(ОР: 1,36; р <0,001), СД (ОР: 1,46; р <0,001) и АССЗ 
(ОР: 2,30; р <0,001) также были значимыми предик-
торами серьезных сердечно-сосудистого событий 
в этой модели, как и более молодой возраст, кото-
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рый имел защитный эффект. Повышенный сердеч-
но-сосудистый риск в когорте с высоким уровнем 
ТГ по сравнению с группой сравнения сохранялся 
даже при добавлении ХС не ЛПВП к многомерной 
модели и при анализе подгрупп с высоким и низ-
ким уровнем ХС ЛПВП. Средняя общая стоимость 
медицинской помощи на одного пациента в месяц 
(коэффициент затрат 1,15; р<0,001) и частота пре-
бывания в  стационаре (ОР: 1,17; р<0,001) также 
были значительно выше в когорте с высоким уров-
нем ТГ [64].

В  другом исследовании связь ГТГ при первич-
ной изолированной ГТГ (уровень ТГ ≥5,6  моль/л 
при отсутствии сопутствующей гиперхолестерине-
мии или вторичной причины высокого уровня ТГ) 
с ИБС оставалась значимой после поправки на де-
мографические, социально-экономические и  тра-
диционные сердечно-сосудистые факторы риска 
(ОР: 1,53; p=0,022) [65].

Копенгагенское городское кардиологическое 
исследование (Copenhagen City Heart Study) (при-
мерно 14 000 мужчин и  женщин; средний период 
наблюдения >26  лет) показало, что частота ИМ, 
ИБС и общая смертность значительно увеличились 
у пациентов во всех пяти квинтилях триглицеридов 
плазмы крови не натощак, от 1,00 до 1,99 ммоль/л 
по сравнению с контрольной группой (<1,0 ммоль) 
как у мужчин, так и у женщин. Кроме того, полно-
стью скорректированные коэффициенты риска 
показали, что на каждые 1,0  ммоль/л повышения 
уровня ТГ не натощак у женщин на 20 и 18 % выше 
вероятность ИМ и смерти соответственно [66].

У 4988 японских пациентов с диабетом, получав-
ших статины, включенных в  постфокальный ана-
лиз интенсивной терапии статинами при гипер-
холестеринемии (EMPATHY), уровни ТГ как нато-
щак, так и не натощак были положительно связаны 
с неблагоприятными сердечно-сосудистыми собы-
тиями, таким образом, подчеркивая значительный 
остаточный сердечно-сосудистый риск, связанный 
с ТГ [67].

В исследовании, проводившемся в Дании в те-
чение 22  лет с  участием 90 000 датчан, прогрес-
сивное увеличение измеряемых ТНЛ-ремнантов 
и ХС ЛПНП не натощак было связано с повышен-
ным риском ИБС и ИМ; однако только уровни ТНЛ-
ремнантов были связаны со смертностью от всех 

причин [68]. Было подсчитано, что увеличение 
ТНЛ-ремнантов на 1 ммоль/л (39 мг/дл) в условиях 
отсутствия голодания соответствует 2,8-кратному 
увеличению риска ИБС [68].

Последующее исследование, также проведен-
ное в  Дании с  участием 5414 пациентов с  ИБС, 
подтвердило связь между рассчитанными и/или 
измеренными уровнями ТНЛ-ремнантов не нато-
щак и смертностью от всех причин, в то время как 
подобная связь не наблюдалась для ХС ЛПНП [69]. 
Совсем недавно было установлено, что снижение 
ТНЛ-ремнантов на 32 мг/дл и 81 мг/дл снижает ча-
стоту рецидивов основных нежелательных сердеч-
но-сосудистых явлений — ​нефатальнго ИМ, нефа-
тального инсульта и  сердечно-сосудистой смерти 
(MACE) (на 20 % и 50 % соответственно) [70].

Наконец, совсем недавно, в  последующем 
исследовании 19 650 взрослых в  США в  рамках 
Национального исследования здоровья и питания 
(NHANES) (1999–2014), повышенные уровни ТНЛ-
ремнантов были независимо связаны со смерт-
ностью от ССЗ [71]. Прогностическая роль ТНЛ-
ремнантов в  отношении сердечно-сосудистых со-
бытий была подтверждена у пациентов с СД 2 типа 
и хронической болезнью почек [72].

Более того, в  проспективном обсервационном 
когортном исследовании, включавшем 798 невы-
бранных пациентов с метаболической жировой бо-
лезнью печени (MASLD) и кардиометаболическими 
заболеваниями, высокие уровни ТНЛ-ремнантов 
были предикторами будущих ССЗ [73].

Повышенные уровни ТГ в  плазме (с  накопле-
нием ТНЛ и остаточных частиц) связаны не только 
с  субклиническим атеросклерозом и  сосудистым 
воспалением независимо от ХС ЛПНП у  не при-
нимавших статины, предположительно здоровых 
субъектов, но и  в  равной степени с  остаточным 
сердечно-сосудистым риском среди пациентов, 
получающих статины, в том числе у пациентов с СД 
[10]. Имеются доказательства того, что снижение 
уровня ТГ в  плазме связано со снижением риска 
развития ССЗ после поправки на индуцирован-
ное статинами снижение уровня ХС ЛПНП [10]. Эти 
результаты дают стимул для разработки инноваци-
онных методов лечения со снижением уровня ТГ, 
ТНЛ и  ТНЛ-ремнантов, имеющих потенциальную 
пользу для сердечно-сосудистой системы.
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Глава 5. 
МЕТОДЫ ОПРЕДЕЛЕНИЯ КОНЦЕНТРАЦИИ ТРИГЛИЦЕРИДОВ И ТРИГЛИЦЕРИД 

НАСЫЩЕННЫХ ЛИПОПРОТЕИНОВ

5.1. Методы определения и референсные 
показатели триглицеридов
Референсные показатели ТГ у здоровых мужчин 0,45–
1,81 ммоль/л, у женщин 0,40–1,52 ммоль/л. Целевые 
уровни у лиц с повышенными ТГ< 1,7 ммоль/л [23, 24].

Согласованные определения нормо- и ГТГ [10].
Категория� уровень ТГ, ммоль/л (мг/дл)
Оптимальный � <1,2 ммоль/л (<~100)
Пограничный� 1,2–1,7 ммоль/л (100–150)
Умеренно повышен � 1,7–5,6 ммоль/л (150–500)
Серьезно повышен � 5,6–10,0 ммоль/л (500–885)
Экстремальный� >10 ммоль/л (>885)

Имеющиеся данные свидетельствуют о том, что 
ТГ не натощак (то есть измеряемые в  течение 8 
часов после еды) лучше предсказывают ССЗ, чем 
ТГ натощак, что побудило несколько организаций 
рекомендовать липидные панели не натощак в ка-
честве нового клинического стандарта [74]. Тем не 
менее, нестандартизированные протоколы оцен-
ки, связанные с измерением ТГ не натощак, могут 
привести к  неправильной классификации, при 
этом лица из группы риска будут упущены из виду. 
Значительный постпрандиальный липимический 
ответ может служить чувствительным инструмен-
том обнаружения риска у  практически здоровых 
людей. Этот преувеличенный ответ ТГ может быть 
связан со многими факторами, включая чрезмер-
ную секрецию липопротеинов, богатых ТГ (ТНЛ-
ремнант), в кишечнике и печени, снижение актив-
ности ЛПЛ и/или насыщение ЛПЛ. ТНЛ-ремнант 
(то есть ЛОНП и ХМ с частично гидролизованными 
ТГ), по-видимому, объясняют повышенный риск 
ССЗ у  людей с  высоким уровнем ТГ после еды, 
поскольку они избирательно удерживаются в  суб-
интимальном пространстве, легко поглощаются 
макрофагами в  немодифицированной форме и  их 
содержание в  5–20 раз превышает содержание 
холестерина в  ЛПН, что делает их высокоатеро-
генными.

В  отличие от ТГ не натощак, постпрандиальная 
оценка ТГ относится к  почасовому измерению ТГ 
после заранее определенного приема пищи с высо-
ким содержанием жиров в лабораторных условиях. 
Как правило, людей просят сообщить в исследова-
тельскую лабораторию после ночного голодания, 
забора крови натощак, а  затем стандартизирован-
ной пищи с  высоким содержанием жиров (то есть 

либо установленный болюс жира, либо пища с вы-
соким содержанием жира, рассчитанная на массу 
тела), после чего проводится ежечасное измерение 
ТГ в течение 6–8 часов. Другие важные модифика-
торы ТГ, такие как физическая активность и  про-
должительность ночного голодания, также контро-
лируются. Хотя постпрандиальное тестирование 
идеально подходит для определения пиковых зна-
чений триглицеридов у  людей после приема пищи 
и  фиксирует общую площадь ТГ под кривой, пост-
прандиальные протоколы в их нынешнем виде тре-
буют много времени и не подходят для крупномас-
штабных исследований или клинической практики. 
Постпрандиальные ТГ, по-видимому, являются цен-
ным маркером для выявления раннего риска забо-
левания, что требует дополнительных усилий, чтобы 
сделать постпрандиальные тесты клинически осу-
ществимыми. Хотя общепризнано, что ТГ остаются 
повышенными большую часть дня из-за допол-
нительного эффекта многократного приема пищи, 
точная величина относительно неясна в  контексте 
типичного западного режима питания. Потребление 
по западной модели питания может привести к зна-
чительному пику ТГ, при этом уровень ТГ остается 
выше уровня голодания 75 % всего дня.

У  среднего европейца, уровень ТГ натощак со-
ставляет 1,37 ммоль/л и который потребляет при-
мерно 2400 ккал/день, 35 % из которых приходится 
на жир 4–5 блюд и закусок. Эти средние значения 
соответствуют потреблению примерно 93  г жира 
каждый день или примерно 23  г за один прием 
пищи, если разделить его на четыре приема пищи. 
Известно, что аналогичное количество жира (20 г) 
увеличивает постпрандиальные триглицериды 
примерно на 1,20  ммоль/ у  субъектов с  нормаль-
ным уровнем ТГ натощак <1,70 ммоль/л [74]. Если 
предполагается четыре приема пищи с  интерва-
лом в 3 часа, а постпрандиальная кинетика ТГ схо-
жа после третьего и четвертого приема пищи, мы 
предполагаем, что средний мужчина может иметь 
пик ТГ около 3,39 ммоль/л примерно в 19:00. и не 
вернется к исходному уровню примерно до 1 часа 
ночи. Хотя это и  неточная оценка, предполагают-
ся определенные режимы питания в  популяции, 
и  можно было  бы ожидать некоторых различий 
у женщин из-за влияния половых гормонов на ТГ 
и  наличия меньшего количества висцерального 
жира, чем у мужчин (предположительно снижение 
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секреции ТГ ЛПОНП печенью), но она дает пред-
ставление о  ежедневной кинетике триглицеридов 
у многих взрослых, придерживающихся западного 
режима питания. Одномоментный анализ у  более 
46 000 мужчин показал, что повышение уровня ТГ 
натощак на 1,00 ммоль/л было связано с увеличе-
нием относительного риска сердечно-сосудистых 
событий на 32 %. Точно так же у женщин наблюда-
лось повышение ОР сердечно-сосудистых событий 
на 76 % в выборке из почти 11 000 женщин с повы-
шением уровня ТГ натощак на 1,00 ммоль/л. После 
корректировки по возрасту, общему холестерину, 
ХС ЛПВП и ХС ЛПНП, курению, ИМТ и АД эти взаи-
мосвязи все еще оставались значимыми, но сни-
жались до 14 и 37 % повышенного риска для муж-
чин и женщин соответственно [74].

В  норвежском исследовании (проспективное 
когортное исследование, включающее три после-
довательных сердечно-сосудистых скрининга, 
проведенных в  период с  1974 по 1988 гг. в  трех 
норвежских графствах Оппланд, Согн-ог-Фьордане 
и  Финнмарк у  86 000 мужчин и  женщин; средний 
период наблюдения 27 лет) женщины имели повы-
шенный на 17 % риск смертности от всех причин, 
начиная с 1,02 ммоль/л ТГ не натощак с самым вы-
соким квинтилем (>1,71  ммоль/л) с  повышенным 
риском на 42 %. Кроме того, женщины во втором, 
третьем и  четвертом квинтилях имели на 28–37 % 
больше шансов умереть от ССЗ по сравнению с са-
мым низким квинтилем, а самый высокий квинтиль 
был связан с повышенным на 77 % риском смерти 
от ССЗ. У мужчин повышение риска смерти от ИБС 
на 20–21 % наблюдалось в  двух самых высоких 
квинтилях ТГ не натощак [74]. В совокупности эпи-
демиологические данные свидетельствуют о  том, 
что ТГ не натощак связаны с сердечно-сосудисты-
ми событиями и смертью, даже после поправки на 
соответствующие смешанные переменные, и, воз-
можно, являются лучшим предиктором ССЗ, чем ТГ 
натощак.

Основными причинами высокого уровня тригли-
церидов натощак, по-видимому, являются стеатоз 
печени, (частично вызванный резистентностью 
жировой ткани к  инсулину и  факторами образа 
жизни) и  последующее увеличение секреции ТГ 
ЛПОНП. Нарушение клиренса ТГ из-за снижения 
активности LPL  и  обогащения ТНЛ аpоС-III  также 
связано с высоким уровнем ТГ натощак. В допол-
нение к  механизмам, которые повышают уровень 
ТГ натощак, неспособность инсулина подавлять 
постпрандиальную секрецию ЛПОНП, конкурен-
ция между ЛПОНП-триглицеридами и  хиломи-
крон-триглицеридами за гидролиз LPL и избыточ-

ная секреция кишечных ХМ являются уникаль-
ными факторами высокого уровня ТГ не натощак/
после приема пищи. В  Российских клинических 
рекомендациях «Нарушения липидного обме-
на» 2023  г. порог АССЗ риска для ТГ, измерен-
ных натощак ≥1,7  ммоль/л, и  если уровень более 
10  ммоль/л — ​тяжелая ГТГ с  высоким риском ОП 
[23]. Рекомендуется измерение (натощак после 12–
14 часов голодания) для дополнительной оценки 
риска и вторичной цели терапии [75].

В контексте ИР обогащенные ТГ ЛПОНП секре-
тируются сверх меры и выводятся медленнее, чем 
у  лиц, чувствительных к  инсулину. Из-за более 
длительного времени пребывания ТГ и  актива-
ции инсулином белка-переносчика эфиров холе-
стерина (CETP) ТГ в  ЛПОНП в  большей степени 
переносятся в  частицы ЛПВП и  ЛПНП. После 
дальнейшего гидролиза ТГ из этих ЛПВП и ЛПНП 
печеночной липазой они приобретают небольшой, 
плотный фенотип. Последствия этих небольших, 
плотных ЛПНП и  ЛПВП включают нарушение за-
хвата ЛПНП рецептором ЛПНП, с  более высокой 
вероятностью удержания ЛПНП в субинтимальном 
пространстве и  повышенную деградацию ЛПВП, 
приводящую к  снижению циркулирующих ЛПВП. 
Вместе эти неблагоприятные изменения липидов 
связаны с повышенным риском ССЗ и могут быть 
прослежены до высокой нагрузки ТГ печенью и се-
креции ЛПОНП. Важно отметить, что повышенная 
секреция ХМ и последующее поглощение остатков 
ХМ печенью может быть еще одним механизмом, 
способствующим стеатозу печени, потенциально 
усугубляющему постпрандиальную дислипидемию 
в будущем.

ТНЛ-ремнанты гораздо более многочисленны 
в  сытом состоянии из-за добавления кишечных 
ТНЛ и  временной задержки гидролиза ЛПОНП 
из-за конкуренции хиломикронов и  насыщения 
ЛПЛ. Учитывая, что пища с высоким содержанием 
жиров приводит к увеличению секреции ХМ, повы-
шение содержания ТГ в пище увеличивает количе-
ство остатков хиломикронов с проатерогенным по-
тенциалом и задерживает гидролиз существующих 
остатков ЛПОНП с  помощью липопротеидлипазы. 
В контексте очень выраженной постпрандиальной 
липемии, вызванной диетой и/или метаболиче-
скими заболеваниями, ремнанты будут иметь еще 
более длительное время пребывания в плазме, что 
увеличивает вероятность их проникновения в суб-
эндотелиальное пространство.

ТГ не натощак включают измерения ТГ, полу-
ченные в течение 8 часов после еды, а также легко 
измеряются с  помощью одного забора крови, что 
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делает их актуальными для определения АССЗ 
риска, тем более в связи с вышеуказанными дока-
зательными исследованиями [74, 75].

Рекомендуется применять один упрощенный 
тест на толерантность к  жирам. По протоколу за-
бор крови происходит на исходном уровне и через 
4 часа после еды, и участникам разрешается поки-
нуть лабораторию и  заниматься обычной повсе-
дневной деятельностью, пока они не едят и  не 
выполняют запланированные упражнения. В тесте 
на толерантность к  жиру, тестовая еда состоит из 
кокосовых сливок, шоколадного сиропа и протеи-
нового порошка (9 ккал/кг; 73 % жира (86 % насы-
щенных жиров)), что позволяет людям с  пищевой 
аллергией и/или после веганской диеты, прохо-
дить данный тест [75].

5.2. Дополнительные исследования 
в диагностике и дифференциальной 
диагностике гипертриглицеридемии

— Сывороточная панкреатическая липаза: по-
вышенные концентрации при гипертриглицериде-
мическом панкреатите

— Сердечно-сосудистые: неинвазивная визуа-
лизация преждевременного атеросклероза в коро-
нарных, экстракраниальных сонных и  перифери-
ческих артериях.

— Желудочно-кишечные и  печеночные: УЗИ 
брюшной полости для жирной печени при пони-
женных концентрациях ХС ЛПНП, гепатосплено-
мегалия при моногенной хиломикронемии.

— Исследование сыворотки на плазменные сте-
ролы для подтверждения ситостеролемии (при-
водит к  отложению стеролов в  эндотелии сосудов 
и развитию ССЗ, с появлением ксантом под кожей).

— Липолитический анализ плазмы крови после 
гепарина для подтверждения дефицита ЛПНП.

Глава 6. 
ЛЕЧЕНИЕ  ГИПЕРТРИГЛИЦЕРИДЕМИИ

6.1. Изменение образа жизни 
и гипертриглицеридемия
Врачи должны выявлять и устранять вторичные при-
чины ГТГ, корректировать образ жизни, диетические 
режимы и назначать фармакотерапию. Для профи-
лактики ССЗ доказала свое преимущество диета 
с высоким уровнем употребления фруктов, овощей, 
цельнозерновых злаков и клетчатки, орехов, рыбы, 
птицы и молочных продуктов с низким содержанием 
жира и ограниченным потреблением сладостей, 
сладких напитков и красного мяса. Рекомендуется 
использовать жиры растительных масел. Пациентам 
с СД 2 типа рекомендуется средиземноморская диета 
или рацион Dietary Approaches to Stop Hypertension 
(DASH) [23] (Приложение. рис. 2, 3):

— употребление овощей, фруктов и  цельнозер-
новых продуктов, включая обезжиренные или не-
жирные молочные продукты, рыбу, птицу, бобовые, 
орехи и растительные масла;

— ограничение продуктов с высоким содержанием 
насыщенных жиров, таких как жирное мясо, жирные 
молочные продукты и тропические масла, такие как 
кокосовое, пальмоядровое и пальмовое масла;

— ограничение сладких напитков и сладостей.
Немедикаментозные методы для снижения ТГ 

включают в себя снижение избыточной массы тела 
[целевой показатель ИМТ 20–25  кг/м2, окружно-

сти талии <94 см (мужчины) и <80 см (женщины)], 
уменьшение потребления алкоголя (пациентам 
с  ГТГ следует полностью воздержаться от приема 
алкоголя), увеличение регулярной физической 
активности (физические упражнения минимум 
30 мин каждый день), ограничение в потреблении 
легкоусвояемых углеводов [23].

У  лиц с  ГТГ один сеанс длительных аэробных 
упражнений снижает уровень ТГ в крови через 24–
48 часов после тренировки. Кроме того, выполне-
ние одного упражнения перед приемом пищи с вы-
соким содержанием жиров снижает постпранди-
альную липемию, что может помочь предотвратить 
развитие ССЗ у здоровых людей. Кроме того, заня-
тия физическими упражнениями могут снизить 
ППЛ у  людей с  повышенным риском ССЗ, таких 
как ожирение, метаболический синдром и  гипер-
холестеринемия, что может придавать физическим 
упражнениям клинически значимую роль.

В  одном из метаанализов модальность упраж-
нений (например, сердечно-сосудистые, упраж-
нения с  отягощениями, сочетание сердечно-сосу-
дистых упражнений и упражнений с отягощением 
или стоя), тип сердечно-сосудистых упражнений 
(например, непрерывные, интервальные, одновре-
менные или комбинированные) и время выполне-
ния упражнений перед приемом пищи значитель-
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но влияли на общий ответ снижения ТГ (р < 0,001). 
Кроме того, физические упражнения оказали уме-
ренное влияние на увеличение площади под кри-
вой для ответа по уровню ТГ (d Коэна = –0,40; p < 
0,0001). Снижение постпрандиального уровня ТГ, 
по-видимому, во многом зависит от затрат энер-
гии при физической нагрузке (~2 МДж) и времени 
выполнения упражнений. Влияние предшествую-
щих упражнений на постпрандиальную реакцию 
ТГ, является временным; поэтому упражнения 
должны быть частыми, чтобы вызвать адаптацию 
[76]. У пациентов с СД 2 типа снижение массы тела 
на 5 % сопровождается улучшением гликемиче-
ского контроля, снижением инсулинорезистент-
ности и  снижением уровня ТГ [77]. Как правило, 
полезным для снижения массы тела является 
максимальное ограничение жиров (прежде всего 
животного происхождения) и сахаров; умеренное 
(в размере половины привычной порции) – про-
дуктов, состоящих преимущественно из сложных 
углеводов (крахмалов) и белков; неограниченное 
потребление – продуктов с минимальной калорий-
ностью (в основном богатых водой и клетчаткой 
овощей) [77].

Меры по питанию должны быть адаптированы 
в  соответствии с  возрастом каждого пациента, 
фармакологическим лечением, уровнем липидов 
и  состоянием здоровья [23]. В  некоторых случаях 
может быть приемлемым выявление и  устране-
ния вторичной лекарственной ГТГ. Многие лекар-
ственные препараты могут повышать уровень ТГ: 
наиболее часто используемые лекарственные 
средства включают тиазидные диуретики, бета-
блокаторы, смолы желчных кислот, специфиче-
скую иммуномодулирующую терапию, ингибиторы 
протеаз, ретиноиды, атипичные нейролептики, 
глюкокортикоиды, эстрогены и селективные моду-
ляторы рецепторов эстрогена [25].

Контроль гликемии также может благотворно 
влиять на уровень липидов в  плазме, особенно 
у пациентов с очень высоким уровнем ТГ и плохим 
контролем гликемии [77]. Препараты сульфонил-
мочевины, ингибиторы НГЛТ2, тиазолидиндионы, 
агонисты ГПП1, ингибиторы ДПП-4, метформин 
могут существенно снижать снижают уровень ТГ 
[77]. Модификация образа жизни остается осно-
вой терапии ГТГ. Сочетание диетического регули-
рования и физических упражнений может снизить 
уровень триглицеридов до 60 % [31]. Кроме того, 
потеря веса на 5–10 % от исходной массы тела сни-
жает уровень ТГ на 25 % и  увеличивает уровень 
холестерина ЛПВП на 8 % [31]. Ряд диетических 
подходов может быть эффективным для сниже-

ния уровня ТГ; однако ключевым является отказ 
от продуктов с  высоким гликемическим индек-
сом, что не менее важно с  точки зрения диабета. 
Диета с очень низким содержанием жиров стано-
вится важной только тогда, когда активность ЛПЛ 
серьезно нарушена, например, у пациентов с син-
дромом семейной хиломикронемии, или когда ТГ 
очень повышены (например, >10  ммоль/л). Когда 
ЛПЛ недостаточно или она функционально нару-
шена, может произойти быстрое накопление ТНЛ 
с участием пищевых жиров [31], отсюда и обосно-
вание снижения потребления жиров. Однако для 
пациентов с функционирующей ЛПЛ и менее тяже-
лой ГТГ (<10 ммоль/л) потеря веса и диета с низ-
ким гликемическим индексом более эффективны 
для снижения ТГ, чем диета с низким содержанием 
жиров [31], за счет снижения циркулирующих не-
эстерефицируемых жирных кислот (НСЖК) и  бло-
кирования липогенеза de novo в печени.

6.2. Медикаментозное лечение 
гипертриглицеридемии
Лечение ГТГ у лиц с высоким или очень высоким 
риском АССЗ следует начинать с интенсивной мо-
дификации образа жизни и терапии статинами. 
Рекомендации европейского научного общества 
кардиологов / европейского научного ообщества 
атеросклероза (ESC/EAS) 2019 года по лечению 
дислипидемии признают, что риск АССЗ увеличи-
вается при уровнях ТГ >1,7 ммоль/л (>150 мг/дл), 
но рекомендуют начинать фармакотерапию только 
у пациентов с высоким риском, если ТГ >2,3 ммоль/л 
(>200 мг/дл) после исключения вторичных причин 
[24]. Распространенность пограничной ТГ и ГТГ 
составила 20,0 % и 19,5 % соответственно у лиц, 
принимавших статины, и 20,1 % и 25,3 % соответ-
ственно у лиц, не принимавших статины (р<0,0001) 
по данным Национального исследования здоровья 
и питания (NHANES) в США [78]. Среди лиц, полу-
чавших статины, с достигнутым уровнем ХС ЛПНП < 
1,4 ммоль/л мг/дл пограничная распространенность 
ТГ составляла 16,8 %, а распространенность ГТГ — ​
16,7 %. Примерно у 77,5 % пациентов с ГТГ оценоч-
ный 10-летний риск АССЗ составлял ≥7,5 %, при 
этом почти 40 % пользователей статинов имели риск 
АСССЗ ≥20 %. Остаточный ГТГ встречается более чем 
у 1/5 (~5,5 млн) взрослых в США с диабетом, в том 
числе у тех, кто принимает статиновую терапию 
и с хорошо контролируемым уровнем ХС ЛПНП [78].

Лицам, получающим максимально переноси-
мые статиновые препараты, с концентрацией ТГ ≥ 
2,3 ммоль/л рекомендуется добавить фибраты или 
высокие дозы омега-3 жирных кислот для дости-
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Таблица 5
Медикаментозные средства для лечения ГТГ

Препарат Степень 
снижения ТГ Механизмы действия

Фибраты 30 –50 % Активация рецепторов, стимулируемых пероксисомным пролифератором (PPAR-a), увеличение 
скорости бета окисления жирных кислот, стимулирование функции ЛПЛ, уменьшение уровня ApoCIII.

Омега-3 ПНЖК 20 –50 % Ингибирование секреции ЛПОНП и усиление скорости их выведения

Статины 10 –30 % Уменьшение ситеза ЛПОНП, повышение активности ЛПНП-рецепторов, участвующих 
и в выведении из крови ремнантов ТГ

жения желаемого уровня аpoB или ХС не-ЛПВП, 
и  отсюда Икосапент этил можно рассмотреть 
к  применению у  лиц с  высоким или очень высо-
ким риском АССЗ [20]. На уровень ТГ плазмы крови 
оказывают влияние беременность и  липодистро-
фии различного генеза. По мнению экспертов, уро-
вень ТГ оценивают в клинической практике лишь 
у  30 % пациентов, которым необходим его мони-
торинг, а  концентрацию холестерина, не относя-
щегося к ЛПВП (ХС не-ЛПВП), где большую часть 
составляют богатые ТГ частицы, — ​лишь у  11 % 
[79]. В  то  же время, при анализе крупных когорт-
ных исследований Copenhagen City Heart Study 
и  Copenhagen General Population Study установ-
лено, что уровень ТГ линейно связан с риском сер-
дечно-сосудистых осложнений как у  мужчин, так 
и  у  женщин, и  целевым уровнем ТГ следует счи-
тать показатель ≤ 1,7 ммоль/л, при этом уровень ≥ 
1,7 ммоль/л определяется примерно у 25 % взрос-
лых в США страдающих ГТГ [66, 80].

В  клинической практике необходимо, прежде 
всего, оценить фенотип пациента. Так, в  иссле-
довании European Study on Cardiovascular Risk 
Prevention and Management in Usual Daily Practice 
(EURIKA) среди пациентов, которым была показана 
первичная профилактика, у 20,8 % пациентов най-
дена чистая ГТГ (≥2,6  ммоль/л); у  22,1 % обследо-

ванных нашли изолированное снижение концен-
трации ХС ЛПВП; у 9,9 % пациентов была комбина-
ция ГТГ с низким уровнем ХС ЛПВП. В то же время 
существенное повышение уровня ТГ (> 5 ммоль/л) 
нашли у  1,9 % пациентов, а  выше 10  ммоль/л — ​
лишь в 0,3 % случаев [81].

Не следует забывать, что медикаментозное ле-
чение ГТГ должно всегда проводиться наряду с ра-
дикальным изменением образа жизни пациента 
(строгая диета с ограничением не только животных 
жиров, но простых углеводов и  любого алкоголя, 
систематические аэробные физические трени-
ровки, снижение массы тела и др.) (табл. 5, 6) [82]. 
(Приложение. Рис. 4).

А. Статины
Показания. При легкой и  умеренной гипертри-

глицеридемии ГМГ-КоА ингибиторы (статины) 
являются терапией первой линии после кор-
рекции образа жизни. В  случаях тяжелой ГТГ > 
5,6  ммоль/л) предпочтение следует отдать фибра-
там и  омега-3 ПНЖК [23], однако есть и  другие 
способы борьбы с этим состоянием.

Влияние на сердечно-сосудистый риск. 
Статины, как известно, не столь эффективно сни-
жают триглицериды, сколь уменьшают сердечно-
сосудистый риск. Статины снижают уровень ТГ 
на 20–40 %. Это снижение вероятно обусловлено 

Таблица 6
Гиполипидемические препараты: эффективность, суточные дозы и побочные эффекты [23]

Код АТХ Препараты
и суточные дозы

Липидные
эффекты

Побочные
эффекты Примечание

С10АА
Ингибиторы
ГМГ-КоА- редуктазы
(статины)

Симвастатин (20–40 мг)
Аторвастатин (10–80 мг)

Розувастатин 5–40 мг
Питавастатин 1—4 мг

ХС ЛПНП ↓ 20–60 %
ХС ЛПВП ↑ 5–15 %

ТГ ↓ 7–30 %
ХС не-ЛПВП ↓ 15–50 %

Миалгия
Миозит

Увеличение
сывороточных
трансаминаз

Редкие
осложнения:

рабдомиолиз, снижение
когнитивных способностей,

развитие СД
С10АХ
Другие
гиполипидемические 
средства

Эзетимиб 10 мг
ХС ЛПНП ↓ 15–22 %

ХС ЛПВП ↑ 1–2 %
ТГ ↓ 5–10 %

ХС не-ЛПВП ↓ 14–19 %

Головная боль
Боль в мышцах

Эффективен в сочетании  
со статинами

С10АХ
Другие
гиполипидемические 
средства

Эволокумаб (140 мг (1 мл),
подкожно, раз в 2 нед./420 мг (3×1 мл), 

подкожно, раз в месяц)
Алирокумаб (75 мг, подкожно, 

раз в 2 нед); 150 мг (1 мл) раз в 2 нед./ 300 мг
(2×1 мл или 2 мл) раз в месяц

ИНКЛИСИРАН (284 мг, подкожно, 1-й год — ​3 
инъекции,

далее 2 инъекции в год

ХС ЛПНП ↓ 50–70 %
ХС ЛПВП ↑ 4–7 %

ТГ ↓ 6–19 %
ХС не-ЛПВП ↓ 20–50 %

Реакция 
в месте 

инъекции
(5 %)

Не влияет на уровень
трансаминаз

Требуется подкожная
инъекция
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уменьшением синтеза ЛПОНП и  стимуляцией ак-
тивности ЛНП-рецепторов на поверхности клеток, 
которые наряду с ХС ЛПНП захватывают из плазмы 
и богатые ТГ ремнантные частицы.

Б. Фибраты
Механизмы действия и  риски. Фибраты сти-

мулируют действие специфических рецепторов, 
активируемых пероксисомным пролифератором 
(PPAR-a), что увеличивает бета-окисление жир-
ных кислот и  уменьшает их концентрацию, необ-
ходимую для синтеза частиц ЛПОНП в  печени. 
Фибраты также стимулируют активность ЛПЛ 
и уменьшают концентрацию apоСIII, которые уча-
ствуют в метаболизме ТГ в плазме. Фибраты могут 
снижать уровень ТГ на 20–70 %. Интересно, что 
фенофибрат уступая статинам по влиянию на ХЛ 
ЛПНП (–22 % в  среднем), избирательно снижает 
самую атерогенную их фракцию (мелкие и  плот-
ные ЛПНП) на 51 % (р <0,001) [83]. При комбинации 
некоторых фибратов со статинами может возра-
стать риск рабдомиолиза. Для комбинированной 
терапии статина и фибрата следует использовать 
только фенофибрат, где риск рабдомиолиза мини-
мален [84].

Уменьшение сердечно-сосудистого риска. 
Результаты большого метаанализа с  участием 
45058 пациентов показали, что терапия фибратами 
снижает риск больших сердечно-сосудистых собы-
тий на 10 % (95 % ДИ 0–12, р < 0,048) и на 13 % (95 % 
ДИ 7–19, р < 0,0001) — ​риск ИБС, по сравнению 
с плацебо [85]. По данным метаанализа 6 крупных 
рандомизированных клинических исследований 
эффективности фенофибрата, уменьшение уровня 
ТГ на 1  ммоль/л ассоциировалось со снижением 
сердечно-сосудистого риска на 54 % [80]. Еще один 
метаанализ (включавший только исследования 
с  фибратами) продемонстрировал доказательства 
защитного эффекта фибратов по сравнению с пла-
цебо в отношении комплексной цели несмертель-
ного инсульта, нефатального ИМ и смерти сердеч-
но-сосудистого происхождения (коэффициент рис-
ка 0,88, с 95 % ДИ от 0,83 до 0,94; у 16 ​​064 человек, 
включенных в  12 исследований). Таким образом, 
результаты показали, что при умеренном уровне 
доказательности фибраты могут быть эффективны 
во вторичной профилактике. [86].

Препарат Фенофибрат (микронизированная 
форма) — ​доказано снижение ХС ЛПНП на 22 %, 
и  значительное снижение ТГ — ​на 56 % в  дозе 
200  мг 1 раз в  сутки. В  исследовании, в  группе 
применения фенофибрата, выявлено значительно 
меньшее увеличение процентного диаметра стено-
за, чем в группе плацебо (в среднем 2,11 % против 

3,65 % p = 0,02) и значительно меньшее уменьше-
ние минимального диаметра просвета (–0,06 про-
тив –0,10 мм, p = 0,029) [85].

Результаты исследования Pemafibrate to Reduce 
Cardiovascular Risk (PROMINENT) (пемафибрат 
для снижения сердечно-сосудистых исходов за 
счет снижения уровня ТГ у пациентов с СД), пока-
зали, что некоторые фибраты могут не снижать 
риск АССЗ у лиц с СД 2 типа с высоким уровнем ТГ 
и низким уровнем ХЛ ЛПВП, несмотря на снижение 
уровня ТГ. По данным исследования PROMINENT 
снижение уровня ТГ без снижения концентрации 
других атерогенных липопротеинов в плазме кро-
ви вряд  ли снизит риск ССЗ [87]. Отсюда можно 
сделать вывод о важности комбинированной тера-
пии фибратов со статинами.

В. Комбинация статинов и фибратов
В ряде рандомизированных клинических иссле-

дований была показана эффективность комби-
нированной терапии статинами и  фибратами по 
снижению ХС не-ЛПВП и ТГ. У пациентов с гипер-
холестеринемией и  СД 2 типа терапия статинами 
в  средних дозах в  комбинации с  фенофибратом 
обеспечивала пятикратное увеличение числа 
больных, достигавших целевых значений аpоВ 
и  ХС не-ЛПВП [88]. В  другом исследовании [89] 
у  пациентов с  умеренным повышением ХС ЛПНП 
и  ТГ комбинированная терапия розувастатином 
и  фенофибратом приводила к  большему сниже-
нию ХС не-ЛПВП, чем использование монотерапии 
симвастатином. Среди пациентов с  метаболичес-
ким синдромом, которые получали фенофибрат 
в  комбинации со статинами, риск сердечно-сосу-
дистых событий был на 36 % ниже, чем среди боль-
ных, которые получали статины в  качестве моно-
терапии (ОШ = 0,64, 95 % ДИ 0,47–0,87, р=0,005).

Г. Омега-3 ПНЖК
Препараты, содержащие омега-3 ПНЖК, такие 

как докозагексоеновая (ДГК) и эйкозапентаеновая 
(ЭПК) кислоты могут снижать ТГ. Действие ПНЖК 
связано с  ингибированием секреции ЛПОНП 
и ускорением выведения этих частиц. Обычно ис-
пользуются большие дозы (2–4  г/д) этих препара-
тов для оптимального снижения ТГ. ПНЖК обычно 
хорошо переносятся пациентами и  могут приме-
няться в комбинации со статинами или фибратами 
при тяжелой ГТГ. Было показано, что ПНЖК улуч-
шают функцию эндотелия, уменьшают агрегацию 
тромбоцитов, способствуют вазодилатации и обла-
дают антиаритмическим эффектом [90].

У  пациентов с  ГТГ добавление омега-3 ПНЖК 
к  терапии статинами приводило к  существенному 
усилению гиполипидемического действия в  отно-
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шении ТГ и ХС ЛПНП, а также к удвоению частоты 
достижения целевых уровней ХС не-ЛПВП [91].

В  исследовании «Cardiovascular Risk Reduction 
with Icosapent Ethyl for Hypertriglyceridemia» 
(REDUCE-IT) приняли участие 8179 взрослых, полу-
чавших терапию статинами, с умеренно повышен-
ным уровнем ТГ (1,52–5,63  ммоль/л, cредний уро-
вень 2,44 ммоль/л), у которых были либо установ-
ленные АССЗ (когорта вторичной профилактики), 
либо СД плюс по крайней мере еще один фактор 
сердечно-сосудистого риска (когорта первичной 
профилактики — ​70 % больных с  ССЗ и  30 % с  СД 
2 типа + 1 и более риск-фактор), c достигнутым на 
статинах уровенем ХЛ ЛПНП — ​от 1,03 ммоль/л до 
2,6  ммоль/л. Пациенты были рандомизированы 
для приема 2  г икозапентаэтил (этиловый эфир 
эйкозапентаеновой кислоты высокой очистки) два 
раза в день (общая суточная доза 4 г) или плаце-
бо. В  группах активного лечения и  плацебо доля 
пациентов с  СД 2 типа составила 57,9 и  57,8 %, 
соответственно. Первичной конечной точкой была 
комбинация сердечно-сосудистой смерти, нефа-
тального ИМ, нефатального инсульта, коронарной 
реваскуляризации или нестабильной стенокардии. 
Ключевой вторичной конечной точкой была ком-
бинация сердечно-сосудистой смерти, нефаталь-
ного ИМ или нефатального инсульта. Медиана сни-
жения уровня ТГ составила 19,7 % по сравнению 
с  плацебо. Исследование продемонстрировало 
снижение риска первичной конечной точки на 25 % 
(р <0,001), снижение риска наблюдалось у пациен-
тов с СД или без него исходно. Совокупный показа-
тель сердечно-сосудистой смертности, нефаталь-
ного ИМ или нефатального инсульта был снижен 
на 26 % (р<0,001). Дополнительные конечные точки 
были значительно ниже в  группе, принимавшей 
икозапентэтил, чем в  группе плацебо, включая 
сердечно-сосудистую смертность, которая была 
снижена на 20 % (p=0,03). Доля пациентов, у кото-
рых наблюдались нежелательные явления и серь-
езные побочные явления, была одинаковой в груп-
пах активного лечения и  плацебо. Исследователи 
подчеркивают, что результаты исследования не 
следует переносить на другие препараты омега-3 
ПНЖК (ДГК, смеси омега-3 жирных кислот) [92]. 
Таким образом, доказана эффективность омега-3 
ПНЖК не только для снижения уровня ТГ, но и су-
щественного уменьшения сердечно-сосудистого 
риска.

Кокрейновский метаанализ 2020 года [93], 
включавший 86 рандомизированных клинических 
исследований (РКИ) со 162 796 участниками пока-
зал, что ПНЖК омега-3 из жирной рыбы (длинно-

цепочечные омега-3), включая ЭПК и  ДГК ока-
зывают незначительное влияние или отсутствие 
влияния на смертность от всех причин (ОР: 0,97, 
95 % ДИ от 0,93 до 1,01; 143 693 участника; 11 297 
смертей в  45 РКИ; высокая степень достоверно-
сти), сердечно-сосудистую смертность (ОР: 0,92, 
95 % ДИ от 0,86 до 0,99; 117837 участников; 5658 
смертей в 29 РКИ; доказательства средней опреде-
ленности), сердечно-сосудистые события (ОР: 0,96, 
95 % ДИ от 0,92 до 1,01; 140 482 участника, а имен-
но, развитие инсульта (ОР: 1,02, 95 % ДИ от 0,94 до 
1,12; 138888 участников; 2850 инсультов в 31 РКИ; 
доказательства средней определенности) или 
аритмии (ОР: 0,99, 95 % ДИ от 0,92 до 1,06; 77 990 
участников; в 30 РКИ у 4586 человек наблюдалась 
аритмия; доказательства низкой определенности). 
Омега-3 ПНЖК, как оказалось, могут немного сни-
зить смертность от ИБС (ОР: 0,90, 95 % ДИ от 0,81 
до 1,00; 127 378 участников; 3598 смертей от ИБС 
в 24 РКИ, доказательства низкой определенности) 
и события, связанные с ИБС (ОР 0,91, 95 % ДИ от 
0,85 до 0,97; 134 116 участников; у  8791 человека 
наблюдались события ИБС в 32 РКИ, доказатель-
ства низкой определенности).

Еще один метаанализ, опубликованный в 2021 г., 
оценивал влияние Омега-3 ПНЖК, таких как ЭПК 
и ДГК, на сердечно-сосудистые исходы. У 149 051 
вошедших в  метаанализ пациента омега-3 ПНЖК 
были связаны со снижением сердечно-сосудистой 
смертности (ОР: 0,93 [0,88–0,98]; р=0,01), нефаталь-
ного ИМ (ОР: 0,87 [0,81–0,93]; р=0,0001), снижением 
развития событий, связанных с ИБС (RR 0,91 [0,87–
0,96]; p=0,0002), с развитием MACE (RR 0,95 [0,92–
0,98]; p = 0,002) и  снижением реваскуляризации 
(RR, 0,91 [0,87–0,95]; р=0,0001) [94] (Приложение).

Д. Новые лекарственные средства для лечения 
гипертриглицеридемии.

Анти-APOC3 антисмысловая терапия (volane
sorsen; AKCEA-APOCIII–LRx) [95]: Действуя через 
рибонуклеазу H1, воланесорсен индуцирует дегра-
дацию мРНК-мишени и, таким образом, ингиби-
рует продукцию АроC–III. Антисмысловые тера-
певтические олигонуклеотиды, конъюгированны 
с  N-ацетилгалактозамин-конъюгированными 
(GalNAc) аддуктами (то есть, лигандом рецептора 
азиогликобелка печени). Они очень эффективны 
в  снижении экспрессии apoC3 [96]. Например, 
результаты исследования «Study of Volanesorsen 
(Formerly IONIS-APOCIIIRx) in Patients With Familial 
Chylomicronemia Syndrome» (APPROACH), его 
52-недельного рандомизированного двойного сле-
пого этапа 3 у 66 пациентов с синдромом семейной 
хиломикронемии, показали, что препарат привел 
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к впечатляющему снижению уровня ТГ в плазме на 
77 % [97]. Антисмысловой олигонуклеотид, моди-
фицированный GalNac, снижает как ТГ плазмы, 
так и ХС ЛПНП (на 63,1 % и 32,9 % соответственно) 
[98]. Интересно, что результаты мышиных моделей 
показывают, что антисмысловой олигонуклеотид, 
по-видимому, уменьшает стеатоз печени. Помимо 
снижения ТГ, уровень ХС ЛПВП увеличивается, 
а ХС ЛПОНП дозозависимо снижался. Все эти мно-
гообещающие эффекты сопровождались хорошим 
профилем безопасности. В  другом исследовании 
воланесорсен по сравнению с  плацебо ассоции-
ровался примерно с 80 % (82,3±11,7 %, 81,3±15,7 % 
и 80,8±13,6 %) снижением аpоC–III, apoB100, аpоC–
III–Lp(a) и липопротеинов apoC–III-apo AI  соответ-
ственно через 92 дня наблюдения [99]. При исполь-
зовании воланесорсена были высказаны некото-
рые опасения по поводу безопасности, в основном 
связанные с  возникновением тромбоцитопении. 
Из-за потенциальной серьезности побочных эф-
фектов необходима определенная осторожность, 
прежде чем подтверждать долгосрочную полез-
ность этого препарата [100].

Также было показано, что антисмысловые тера-
певтические олигонуклеотиды заметно снижают 
уровни аpоС-III и ТГ в плазме у пациентов с тяже-
лой или неконтролируемой ГТГ [99] и у пациентов 
с диабетической дислипидемией [101]. Интересно, 
что вмешательство не только улучшило диабетиче-
скую дислипидемию, но и  улучшило чувствитель-
ность всего организма к инсулину (на 57 %).

Таким образом, анти-ANGPTL3 терапия (эвина-
кумаб; IONIS-ANGPTL3-LRx) снижает как выра-
женную ГТГ (снижение примерно на 75 %), так 
и сильно повышенный уровень ХС ЛПНП у пациен-
тов с  семейной гиперхолестеринемией (снижение 
примерно на 23 %) [102, 103].

Ингибитор синтеза АpоВ. Другое, похожее по 
механизму действия лекарственное средство 
Мипомерсен, ингибирует трансляцию apoВ ма-
тричной РНК. Результатом этого является сниже-
ние синтеза атерогенных apoВ, содержащих липо-
протеинов включая ЛПНП, ЛПП и  ЛПОНП. В  на-
стоящее время препарат используется для подав-
ления продукции ХЛ ЛПНП (при семейной гипер-
холестеринемии), однако исследования показали 
и снижение уровня ТГ на 14 % по сравнению с пла-
цебо при назначении в дозе 200 мг подкожно раз 
в неделю (или 160 мг еженедельно для пациентов 
с массой тела менее 50 кг) [104].

Ингибитор ANGPTL3. Лекарственное средство 
Эвинакумаб — ​моноклональное антитело, свя-
зывающееся с  ангиопоэтин-подобным белком 

3 типа (ANGPTL3). При этом ANGPTL3 ингиби-
рует ЛПЛ и  эндотелиальную липазу, что приводит 
к  накоплению ЛПОНП. Эвинокумаб, связавшийся 
с  ANGPTL3, приводит к  повышению активности 
ЛПЛ и эндотелиальной липазы и к активированию 
рецептор-ЛНП независимого клиренса ЛПОНП. 
Эвинакумаб, так же как и мипомерсен в настоящее 
время используется для подавления продукции 
ХС ЛПНП (при семейной гиперхолестеринемии), 
однако в исследованиях показано, что эвинакумаб 
может снижать уровень ТГ более чем на 50 %, что 
свидетельствует о  его перспективах в  контексте 
лечения выраженной ГТГ [105, 106].

Ж. Генная терапия? направленная на ЛПЛ (LPL)
«Alipogene tiparvovec (Glybera)» — ​нереплици-

рующийся аденоассоциированный вирусный век-
тор, который доставляет копии гена ЛПЛ в мышеч-
ную ткань, что ускоряет клиренс липопротеинов, 
богатых ТГ, тем самым снижая чрезвычайно высо-
кие уровни ТГ.

Этот препарат был одобрен Европейским агент-
ством по лекарственным средствам в  Европе, но 
только для взрослых пациентов с  диагнозом се-
мейной недостаточности ЛПЛ и  наличием в  ана-
мнезе множественных или тяжелых эпизодов пан-
креатита, у  которых диетическая терапия оказа-
лась неэффективной. Применение осуществляется 
внутримышечно, и  хотя причинно-следственная 
связь не может быть установлена, и, несмотря на 
ограниченное число обследованных лиц, результа-
ты относительно недавно опубликованного иссле-
дования показывают, что лечение этим веществом 
было связано с более низкой частотой и тяжестью 
явлений панкреатита [107].

З.  Прадигастат является новым ингибитором 
диацилглицерол-ацилтрансферазы 1 (DGAT1), ко-
торый существенно снижает чрезвычайно высокие 
уровни ТГ и, по-видимому, перспективен для лече-
ния редкого синдрома семейной хиломикронемии 
(ССХ). Поскольку DGAT1 катализирует заключи-
тельную стадию синтеза ТГ и  в  высокой степени 
экспрессируется в  энтероцитах тонкого кишеч-
ника, где он играет ключевую роль в  абсорбции 
пищевого жира, ингибирование DGAT1 является 
привлекательной стратегией для снижения син-
теза и  секреции ТГ и, таким образом, снижения 
уровня плазмы ТГ. Важно подчеркнуть, что пради-
гастат, как правило, хорошо переносился пациен-
тами с ССХ, которые находились на диете с очень 
низким содержанием жиров в  суточных дозах до 
40  мг в  течение 3-х недель, и  у  них были только 
легкие или умеренные побочные эффекты со сто-
роны желудочно-кишечного тракта, такие как диа-



31
Международный журнал сердца и сосудистых заболеваний. Т. 12, № 42 (приложение), S1, июнь 2024
ISSN: 2311-1623 (Print)
ISSN: 2311-1631 (OnLine)
http://www.heart-vdj.com

рея, метеоризм и боль в животе. После перораль-
ного приема один раз в день равновесная экспози-
ция достигалась к 14 дню. Наблюдалось примерно 
пропорциональное дозе увеличение экспозиции 
прадигастата в изученных дозах. Прадигастат вы-
зывал снижение уровня ТГ натощак на 41 % (20 мг) 
и  70 % (40  мг) за 21 день лечения. Снижение ТГ 
натощак почти полностью объяснялось снижением 
ТГ ХМ. Лечение прадигастатом также приводило 
к существенному снижению постпрандиального ТГ, 
а  также аpо-48 (как натощак, так и  после приема 
пищи). Прадигастат был безопасен и хорошо пере-
носился, вызывая лишь легкие преходящие неже-
лательные явления со стороны желудочно-кишеч-
ного тракта [107, 108].

Е.  Ингибиторы МТР. Ломитапид — ​ингибитор 
микросомального триглицерид-транспортного 
протеина (МТР) одобрен FDA в США для лечения 
гомозиготной семейной гиперхолестеринемии. 
В дополнение к снижению ХС ЛПНП клинические 
исследования показали его способность снижать 
уровень ТГ на 45 % [109, 110].

6.3. Коррекция гипертриглицеридемии 
и гипергликемии
Общепринятым терапевтическим подходом у паци-
ентов с СД 2 типа и повышенным уровнем ТГ явля-
ется лечение гипергликемии и ее микрососудистых 
осложнений, прежде всего диабетической нефро-
патии. Целенаправленное воздействие на высокий 
уровень ТГ у лиц с СД является необходимым, но 
менее эффективным при высоком уровне НвА1С, 
в отсутствии физической активности, ограничения 
жиров, легко усвояемых углеводов, а так же при 
сопутствующем ожирении. И хотя появились новые 
терапевтические стратегии в лечении ГТГ, такие как 
агонисты PPAR-альфа рецепторов, а также двойные 
агонисты PPAR, так называемых глитазары, контроль 
гликемического статуса у пациентов с СД сохраняет 
свои преимущества.

За последнее десятилетие результаты между-
народных РКИ по сердечно-сосудистым исходам 
у  пациентов с  диабетом привели к  внедрению 
новых сахароснижающих препаратов, существен-
но влияющих на сердечно-сосудистый прогноз. 
Применение ингибиторов натрий-глюкозного ко-
трансформатора-2 (SGLT2), агонистов рецепторов 
глюкагоноподобного пептида-1 (GLP-1), а  также 
новых нестероидных антагонистов минералокор-
тикоидных рецепторов, таких как финеренон, зна-
чительно расширили терапевтические возмож-
ности кардиологов, что привело к многочисленным 

научно обоснованным рекомендациям по ведению 
таких пациентов.

Особое внимание уделяется многофакторному 
подходу к ведению пациентов с СД [23]:

1. Статины рекомендованы при СД 1 типа лицам 
с высоким и очень высоким риском.

2. Пациентам с СД 2 типа, на фоне терапии ста-
тином, но с уровнем ТГ > 2,3 ммоль/л, рекомендо-
вано добавление фенофибрата к  терапии стати-
ном, предпочтительно в  одной таблетке (зареги-
стрирован розувастатин+фенофибрат).

3. Если целевой уровень ХС ЛПНП не достигнут, 
рекомендовано к статину добавить эзетимиб (в том 
числе, статин с  эзетимибом в  одной таблетке или 
капсуле (зарегистрированы розувастатин+эзетимиб 
и аторвастатин+эзетимиб).

4. Рекомендуется назначение других гиполипи-
демических средств, таких как ингибиторы) — ​
алирокумаба, эволокумаба или инклисирана всем 
пациентам с СД 2 типа высокого и очень высокого 
сердечно-сосудистого риска с недостаточным сни-
жением ХС ЛПНП на фоне приема максимально 
переносимых доз статинов и эзетимиба для дости-
жения целевого уровня ХС ЛПНП и снижения рис-
ка ССЗ.

5. Терапия статинами может быть назначена па-
циентам с СД 1 типа и СД 2 типа ≤30 лет с пораже-
нием органов-мишеней и/или уровнем ХС ЛПНП > 
2,5 ммоль/л. 

6. ХС неЛПВП или аpоB являются хорошими 
маркерами при метаболическом синдроме и  СД 
и могут быть вторичной целью терапии [107].

7. Пациенткам с  СД до наступления менопаузы 
и  планирующим беременность или не принимаю-
щим контрацептивы не рекомендована терапия 
статином.

Ограниченное число исследований проведено 
на популяции с преобладанием пациентов, имею-
щих указания на высокий риск АССЗ/множествен-
ные факторы риска ССЗ.

В  российских клинических рекомендациях су-
ществует персонализация выбора гипогликемиче-
ских препаратов в зависимости от доминирующей 
клинической проблемы (табл. 7, 8) [77]:

В  крупных РКИ, выполненных на различаю-
щихся популяциях пациентов с СД 2 типа, иНГЛТ-2 
показали следующие результаты:

• Эмпаглифлозин в исследовании «Empagliflozin, 
Cardiovascular Outcomes, and Mortality in Type 2 
Diabetes» (EMPA-REG Outcome) (98 % участников 
с АССЗ): снижение на 14 % комбинированной пер-
вичной конечной точки 3P–MACE (сердечно-сосу-
дистая смерть, нефатальный ИМ, нефатальный ин-
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сульт), снижение общей смертности на 32 %, сер-
дечно-сосудистой смертности на 38 %, снижение 
частоты госпитализации по поводу ХСН на 38 %;

• Канаглифлозин в программе «Canagliflozin and 
Cardiovascular and Renal Events in Type 2 Diabetes» 
(CANVAS) (65 % участников с  АССЗ и  35 % с  ФР) 
снижение на 14 % комбинированной первичной 
конечной точки 3P–MACE; снижение частоты гос-
питализации по поводу ХСН на 33 %;

• Дапаглифлозин в исследовании «Dapagliflozin 
and Cardiovascular Outcomes in Type 2 Diabetes» 
(DECLARE-TIMI  58) — ​40 % участников с  АССЗ 
и  60 % с  ФР: тенденция к  снижению комбиниро-
ванной конечной точки 3-МАСЕ, не достигшую 
статистической достоверности; снижение на 17 % 
частоты развития событий комбинированной пер-
вичной конечной точки (госпитализация по поводу 
ХСН и/или сердечно-сосудистая смерть). В субана-

Таблица 7
Алгоритм индивидуализированного выбора целей терапии по HbA1c [77]

Наличие АССЗ

Возраст Функционально зависимые

Молодой 
возраст

Средний/пожилой 
возраст

Функционально 
независимые

Без старческой астении
и/или деменции

Старческая астения
и/или деменция

Есть АССЗ и/или риск 
тяжелой гипогликемии < 7,0 % < 7,5 % < 8,0 % < 8,0 % < 8,5 %

Таблица 8
Персонализация выбора сахароснижающих препаратов в зависимости от доминирующей клинической проблемы 

[77]

Проблема Рекомендованы (приоритет) Безопасны/нейтральны Не рекомендованы

Указания на высокий риск
АССЗ**** (возраст ≥55 лет с 
наличием стеноза коронарных 
артерий или каротидных артерий 
или артерий нижних конечностей 
или гипертрофия ЛЖ)

Эффективны в качестве
первичной профилактики
• �аГПП-1* — обладают 

дополнительными 
преимуществами

• иНГЛТ-2**

метформин
• препараты сульфонилмочевины 
• иДПП-4
• ТЗД (Пиоглитазон***)
• инсулины

АССЗ • аГПП-1 (лираглутид, 
семаглутид, дулаглутид*)
• иНГЛТ-2**
• �пиоглитазон*** 

(потенциально имеет 
преимущества)

Метформин
• препараты сульфонилмочевины
• Ингибиторы 
дипептидилпептидазы-4 (иДПП-4)
• аГПП-1
• инсулины

препараты 
сульфонилмочевины 
(глибенкламид)

ХСН • иНГЛТ-2
с подтвержденными
преимуществами в 
соответствующей популяции 5
(наибольшая 
доказанность при любой 
ФВ: дапаглифлозин, 
эмпаглифлозин)

• метформин
• препараты сульфонилмочевины 
(осторожность
при выраженной декомпенсации)
• иДПП-4
• аГПП-1
• инсулины (осторожность на старте)

• • препараты 
сульфонилмочевины 
(глибенкламид) 
• иДПП-4 (саксаглиптин) 
• ТЗД

Агонисты рецепторов глюкагоноподобного пептида-1 (аГПП-1) 
*Дулаглутид в исследовании REWIND (69% участников с указаниями на высокий риск АССЗ: возраст ≥55 лет с наличием стеноза 
коронарных, каротидных артерий или артерий нижних конечностей или гипертрофия ЛЖ) показал снижение числа событий 
первичной конечной точки на 12 % по сравнению с плацебо.

Ингибиторы натрий-глюкозного котранспортера 2-го типа (иНГЛТ-2)
** Дапаглифлозин в исследовании DECLARE-TIMI 58, в котором у 60% участников имелись множественные факторы риска АССЗ 
показал снижение комбинированной конечной точки (снижение сердечно-сосудистой смертности и госпитализации по поводу ХСН) на 
17%.

Агонист рецептора, активирующего пролифератор пероксисом (PPAR- ϒ) —
***Пиоглитазон в исследовании «Pioglitazone in the treatment of type 2 diabetes» (PROactive) при повторном анализе показал 
снижение риска комбинированной конечной точки MACE, включающей смерть по причине сердечно-сосудистых заболеваний, 
нефатальный инсульт и нефатальный инфаркт миокарда, на 18%, снижение риска повторного инфаркта миокарда на 28% и инсульта 
на 47%. 

****АССЗ — атеросклеротические сердечно-сосудистые заболевания: ИБС (ИМ в анамнезе, шунтирование/стентирование коронарных 
артерий, стенокардия); нарушение мозгового кровообращения; атеросклеротические заболевания артерий нижних конечностей 
(проявляющиеся клинически).
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лизе у больных с ИМ в анамнезе также было пока-
зано снижение комбинированной конечной точки 
3P–MACE на 16 %;

• Эртуглифлозин в  исследовании «eValuation 
of ERTugliflozin effIcacy and Safety» (VERTIS CV) 
(99,9 % участников с АССЗ): снижение частоты гос-
питализации по поводу ХСН на 30 %.

• Пиоглитазон является агонистом рецеп-
тора, активирующего пролифератор пероксисом 
(PPAR-ϒ) и  сильный сенсибилизатор инсулина 
с эффективным действием на ТГ. Пиоглитазон мо-
жет снизить уровень ТГ до 0,5 ммоль/л и повысить 
уровень ХС ЛПВП на 0,13 ммоль/л, хотя уровень ХС 
ЛПНП также повышается. Однако важно отметить, 
что повышение уровня ХС ЛПНП не обязательно 
приводит к повышению сердечно-сосудистого рис-
ка. Фактически, увеличенное количество плотных 
частиц ЛПНП (ЛПНП-П) лучше отражает исключи-
тельную атерогенность маленьких плотных частиц 
ЛПНП, которые несут меньше холестерина, чем 
большие плавучие ЛПНП [40]. Пиоглитазон умень-
шает плотные атерогенные частицы ЛПНП; поэто-
му вполне вероятно, что наблюдаемое повышение 
уровня холестерина ЛПНП отражает увеличение 
размера частиц ЛПНП, а  не количества частиц 
(ЛПНП-П). В  отличие от пиоглитазона, росигли-
тазон является агонистом PPAR-ϒ с  менее благо-
приятным влиянием на липиды, поскольку в неко-
торых исследованиях сообщается о  нейтральном 
эффекте, тогда как в  других отмечается повыше-
ние уровня триглицеридов [31].

Новые средства, снижающие уровень глюкозы, 
продемонстрировали свою способность снижать 

уровень ТГ. Агонисты рецептора глюкагоноподоб-
ного пептида-1 (GLP-1) уменьшают ГТГ как нато-
щак, так и после приема пищи со средним сниже-
нием до 27  мг/дл, но без устойчивого влияния на 
уровни ЛВП. В  отличие от агонистов рецептора 
GLP-1, которые обеспечивают супрафизиологиче-
ские уровни циркулирующего GLP-1, ингибиторы 
дипептидилпептидазы 4 (DPP4) повышают эндо-
генные уровни GLP-1. Таким образом, ингибиторы 
ДПП-4 обычно оказывают более умеренное влия-
ние на ТГ, хотя сообщалось о  среднем снижении 
уровня ТГ до 26 мг/дл. По неясным причинам сак-
саглиптин является исключением из типичного 
эффекта ингибитора ДПП-4, поскольку он всегда 
оказывается липид-нейтральным. Помимо сниже-
ния веса (только для агонистов рецептора GLP-1) 
и контроля гликемии, терапия на основе инкретина 
может снижать уровень триглицеридов, способ-
ствуя опосредованной GLP-1 задержке опорожне-
ния желудка, снижению абсорбции ТГ в кишечнике 
и последующему снижению синтеза хиломикронов 
[31]. Ингибиторы натрий-глюкозного котранспор-
тера-2 (SGLT2) повышают уровень ЛПВП и  при-
водят к  снижению уровня ТГ на 10 %, но также 
повышают уровень ХС ЛПНП [31]. Несмотря на 
обеспокоенность по поводу повышения уровня 
холестерина ЛПНП, ингибиторы SGLT2 оказывают 
кардиопротективное действие при СД 2 типа [31] и, 
подобно пиоглитазону, уменьшают мелкие плотные 
частицы ЛПНП с последующим сдвигом в сторону 
крупных, плавучих и менее атерогенных ЛПНП.

Глава 7. 
ЭКСТРАКОРПОРАЛЬНЫЕ МЕТОДЫ ЛЕЧЕНИЯ ГИПЕРТРИГЛИЦЕРИДЕМИИ

ГТГ приводит к  гипервязкости крови, дисфунк-
ции эндотелия сосудов, нарушению микроцирку-
ляции крови, что в  свою очередь вызывает сни-
жение чувствительности (рефрактерности) к меди-
каментам. Это особенно важно у  пациентов с  СД 
и его осложнениях, таких как диабетическая стопа, 
диабетическая ретинопатия, диабетическая энце-
фалопатия, метаболический синдром, панкреатит 
и, конечно, при ИБС, ишемической болезни мозга 
и при многих других заболеваниях, сопровождаю-
щихся выраженной гипервязкостью, обусловлен-
ной гипертриглицеридемией и  другими проявле-
ниями дислипидемии.

7.1. Гипервязкость крови
Нормальная вязкость крови является необходимым 
условием для хорошей микроциркуляции крови, 
доставки кислорода тканям и нормального обмена 
веществ. Повышенная вязкость крови затрудняет 
кровоток в мелких сосудах, способствует поврежде-
нию эндотелия сосудов, формированию тромбов 
и ухудшению обменных процессов, является одним 
из факторов риска прогрессирования атеросклероза. 
Кроме того, в условиях гипервязкости снижается 
биодоступность лекарственных препаратов и эффек-
тивность лекарственной терапии существенно сни-
жается. Коррекция гипервязкости важна практически 
во всех областях медицины. Особенно в кардиологии, 
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неврологии, эндокринологии, акушерстве и гинеко-
логии, реаниматологии и других специальностях 
[111–113]. Уменьшение вязкости крови улучшает 
микроциркуляцию крови, что наиболее эффективно 
улучшает состояние больных ИБС, атеросклерозом 
периферических сосудов, осложнениях СД (диабети-
ческой стопе, диабетической и возрастной макулопа-
тии), мозговой дисциркуляции, острой и подострой 
сенсорной тугоухости [114–116], панкреатитах и дру-
гой патологии. Формула микроциркуляции Hagen-
Poiseuille гласит, что микроциркуляция напрямую 
зависит от перфузионного давления и диаметра 
сосудов и обратно пропорциональна протяженности 
сосудов и вязкости крови. Улучшить же микроцир-
куляцию крови быстро и эффективно можно только 
уменьшив вязкость крови [113-115].

Формула Hagen-Poiseuille для микроциркуля-
ции = перфузионное давление × диаметр сосуда4 / 
вязкость крови × длина сосуда [115].

К гипервязкости крови приводит [111]:
•	 увеличение ТГ
•	 увеличение ХС ЛПНП и Лп(а)
•	 увеличение гематокрита
•	 увеличение фибриногена
•	 увеличение IgM, циркулирующих иммунных 

комплексов и патогенных аутоантител.
Уменьшение вязкости крови — ​улучшает микро-

циркуляцию.
Эффективно при ИБС, атеросклерозе перифери-

ческих артерий.
Осложнениях СД — ​диабетической стопе, диа-

бетической и возрастной ретинопатии.
Панкреатите, обусловленном ГТГ.
Мозговой дисциркуляции, острой и  подострой 

сенсорной тугоухости, невынашивании беремен-
ности и другой патологии [111, 112, 117].

При тяжелой ГТГ, по современным Российским 
рекомендациям, необходимо рассмотреть вопрос 
использования ПА, плазмосорбции [23].

7.2. Плазмаферез
Метод ПА широко применяется в трансфузиологии. 
Он берет свое начало от кровопусканий, упомина-
ния, о которых имелись в Древнем Египте. О них 
говорится в работах Гиппократа и Галена. Термин 
плазмаферез был предложен Abel и соавт. в 1914 г., 
от греч. «apheresis» — ​«удаляю» [111, 118].

Применяющиеся методы терапевтического ПА 
приводят к улучшению реологии плазмы крови па-
циентов с  самой разнообразной патологией [118-
121], однако имеют свои ограничения из-за необ-

ходимости замещения удаляемой плазмы донор-
ской плазмой или раствором человеческого аль-
бумина при удалении более 1 литра плазмы крови, 
возможной иммунизацией к  чужеродным белкам 
и отсутствию селективности. Кроме этого, теряют-
ся ИГ и другие белки плазмы крови, что при дли-
тельном применении может негативно сказаться 
на состоянии пациентов.

7.2.1. Реоферез в клинической практике
В последние годы появились методы лечения, вы-
зывающие выраженный реологический эффект 
в результате селективного или преимущественного 
удаления из плазмы крови компонентов, повышаю-
щих вязкость крови (фибриноген, липопротеиды 
низкой плотности, триглицериды, липопротеид (а), 
IgM, а2-макроглобулин), вызывающих нарушение 
микроциркуляции крови, ухудшение функции эндо-
телия сосудов, тромбоцитов, эритроцитов, чувстви-
тельности к лекарственным препаратам [111]. Эти 
методы лечения получили название реофереза 
и осуществляются путем применения специальных 
каскадных плазменных фильтров (реофильтры), 
гепарин ЛНП — ​преципитации (HELP), иммуно-
сорбции ЛНП и липопротеида (а) — ​Лп(а). Это при-
водит к улучшению кровотока и микроциркуляции, 
вызванной уменьшением вязкости крови и плазмы. 
Кровоток прямо пропорционален кровяному давле-
нию и диаметру сосудов, обратно пропорционален 
вязкости крови [111, 122]. При патологических состоя-
ниях уменьшение вязкости плазмы крови остается 
единственной возможностью для увеличения крово-
тока и поддержки микроциркуляции [23]. Наиболее 
эффективно улучшают реологию крови и микроцир-
куляцию применение КПФ и HELP, а также иммуно-
сорбции ЛНП и Лп(а) у пациентов с выраженной 
гиперхолестеринемией [113, 114, 122] (табл. 9).

7.2.2. Каскадная плазмофильтрация (КПФ)
КПФ выполняют путем первичного отделения плазмы 
на сепараторе клеток крови или первичном фильтре, 
затем плазма протекает через вторичный плазмен-
ный фильтр (реофильтр), разделяясь на концентрат, 
содержащий макромолекулы, размер которых боль-
ше, чем у IgG, включая ЛПНП, Лп(а), триглицериды, 
фибриноген и плазмофильтрат, содержащий IgG, 
ЛПВП и компоненты плазмы с меньшей молекулярной 
массой, который вместе с эритроцитами и замещаю-
щим раствором возвращался пациентам. При этом 
за одну процедуру удаляли от 500 до 800 мл концен-
трата. Замещение удаляемого концентрата плазмы 
проводили адекватным количеством электролитного 
раствора или 4 % раствором альбумина [111, 118, 122].
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Таблица 9
Сравнительный реологический эффект методов терапевтического гемафереза [115,121,122]

Реологический параметр ПА ИС КПФ ДС HELP
Холестерин 45 % – 51 % – 67 % – 62 % – 65 %
ТГ – 48 % – 56 % – 54 % – 68 % – 63 %
ХС ЛПНП – 45 % – 55 % – 72 % – 72 % – 74 %
ХС ЛПВП – 39 % – 14 % – 30 % – 14 % – 13 %
Лп(а) – 40 % – 65 % – 70 % – 60 % – 80 %
ФГ – 49 % – 28 % – 63 % – 31 % – 72 %
Вязкость – 20 % – 14 % – 16 % – 14 % – 17 %

7.2.3. Гепарин ЛНП преципитация (HELP)
Методы реофереза применяются в коррекции грубых 
метаболических расстройств с нарушением реологии 
и микроциркуляции крови при многих заболеваниях, 
включая различные формы нарушений липидного 
обмена, включая выраженную гипертриглицериде-
мию, ИБС, метаболический синдром, СД и его ослож-
нения, цереброваскулярную ишемию, перифериче-
ский атеросклероз, невынашивании беременности 
и другие. Применение процедур реофереза приводит 
к выраженному улучшению реологии и микроцир-
куляции крови за предельно короткое время, суще-
ственно улучшая самочувствие пациентов и прогноз 
заболевания [115, 119–122].

Основным показанием для проведения реофе-
реза у этих пациентов являются наличие синдрома 
гипервязкости и нарушение микроциркуляции.

Курс одного из методов ПА, включая КПФ 
и  HELP — ​афереза продолжали до нормализации 
уровня атерогенных липопротеидов, ФГ и устране-
ния гипервязкости. После окончания курса ПА про-
должали лекарственную терапию статинами и  фи-
братами, диету, применение аспирина в дозе 100 мг, 
поддержание здорового образа жизни [117, 123].

Быстрая положительная динамика при примене-
нии методов реофереза, обусловлена выраженным 
снижением вязкости крови, улучшением реологии 
и микроциркуляции крови включая перфузию мио-
карда, улучшением сосудорасширяющей функции 
эндотелия сосудов, повышением чувствительности 
к лекарственным препаратам.

7.2.4. Применение методов плазмафереза при 
сахарном диабете
Нарушения липидного обмена с повышением уровня 
ТГ, ХС ЛПНП и уменьшение концентрации ХС ЛПВП 
(липидная триада), которая атерогенна при СД 2 типа 
приводят быстрому развитию его осложнений, про-
грессированию атеросклероза с развитием осложне-
ний и тромбозов. Большинство больных с атероген-
ной дислипидемией инсулинорезистентны. Широкое 
внедрение в практику экстракорпоральных методов 

лечения, позволяющих удалить из кровяного русла 
триглицериды, ХС ЛПНП и Лп(а), улучшить реоло-
гию и микроциркуляцию крови, повысить чувстви-
тельность организма к лекарственным, в том числе 
сахароснижающей препаратам и преодолеть ИР, 
позволяет с выраженным эффектом использовать эти 
методы лечения у больных СД 2 типа с нарушением 
липидного обмена. Наиболее тяжелыми осложнения-
ми, требующими профилактики и лечения, являются 
диабетическая ретинопатия, нефропатия, невропатия, 
диабетическая стопа. Наиболее широко применяются 
методы ПА, каскадной плазмофильтрации (КПФ) 
и гепарин-ЛПН преципитации (HELP) [118–120].

Показания:
1. Нарушения липидного обмена, резистентные 

к  лекарственной гиполипидемической терапии, 
особенно при выраженной гипертриглицериде-
мии, повышении Лп(а) и  гипоальфахолестерине-
мии, сопровождающиеся гипервязкостью и  инсу-
линорезистентностью.

2. Диабетическая ретинопатия.
3. Диабетическая нефропатия.
4. Диабетическая полинейропатия.
5. Диабетическая стопа и  другие расстройства 

кровообращения.
Противопоказания:
1. Нестабильность гемодинамики, сердечная не-

достаточность.
2. Внутреннее кровотечение.
3. Аллергия на компоненты процедуры.
Методика проведения [114, 122]
Курс ПА состоит из 3–12 процедур с  удалением 

25–40 % ОЦП с  замещением кристаллоидными 
растворами с  интервалом 2–3 дня. Наиболее эф-
фективно применение КПФ, 1–3 процедуры (в  от-
дельных случаях до 12, с  интервалом в  4–7 дней) 
в объеме 500–800 мл, или HELP в объеме 3 литра 
плазмы крови.

Критерии эффективности:
1. Уменьшение степени выраженности основных 

клинических проявлений указанных выше ослож-
нений СД.
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2. Коррекция нарушений липидного обмена, 
устранение гипервязкости, нарушений микро-
циркуляции, устранение инсулинорезистентности 
с нормализацией уровня глюкозы крови.

3. Улучшение перфузии тканей, заживление язв 
у пациента с диабетической стопой.

Недостаточное удаление ТГ из кровотока при-
водит к  болям в  животе (панкреатит, сосудистая 
недостаточность), эруптивным ксантомам, липе-
мии сетчатки и повышенной вязкости. У пациентов 
с гиперлипидемией типа 1 или 5 подобные симпто-
мы могут быть вызваны семейным повышением 
уровня триглицеридов в сыворотке [115,119,120].

Улучшение кровотока в  нижних конечностях 
после терапевтического афереза было объективно 
продемонстрировано с помощью венозной окклю-
зионной плетизмографии у пациентов с СГ.

Каскадная плазмофильтрация (реоферез) при МС.
МС или синдром ИР в  настоящее время имеет 

большое клиническое значение, так как наблю-
даемые при этом синдроме клинические проявле-
ния — ​АГ, дислипидемия, нарушение толерант-
ности к  глюкозе и  висцеральный тип ожирения 
являются факторами риска развития ИБС и  ее 
осложнений. Традиционное лечение МС, включаю-
щее диету, увеличение двигательной активности, 
медикаментозную коррекцию гипертонии и гипер-
холестеринемии, далеко не всегда приводит к по-
ложительному эффекту. Курс КПФ осуществляется 
на сепараторе клеток крови с  использованием 
каскадных плазменных фильтров, 3–6 процедур 
за курс лечения с интервалом 3–4 дня. В среднем 
за процедуру КПФ удаляется 600 мл концентрата 
плазмы, заменяемого электролитным раство-
ром. КПФ приводит к  уменьшению концентрации 
общего холестерина в  среднем на 48 %, ХС ЛПНП 
на 60 %, ТГ на 80 %, ЛПВП на 15 %, фибриногена 
на 45 %. Уровень инсулина уменьшался в среднем 
на 49 %, С-пептида на 38 %, фруктозамина на 12 %. 
В результате курсового применения КПФ отмечает-
ся существенное улучшение состояния и самочув-
ствия пациентов. Происходит нормализация уров-
ня артериального давления, показателей липидо-
граммы, глюкозы, фибриногена и вязкости крови, 
уменьшение гиперинсулинемии [118,121,122].

7.2.5. Методы реофереза при диабетической 
и возрастной макулопатии [118]
Методы реофереза применяется у больных с диа-
бетической и старческой макулодистрофией при 
наличии гипервязкости с целью повышения остроты 
и качества зрения (расширения полей зрения), 

преодоления инсулинорезистентности у больных 
с сахарным диабетом [111, 118].

Методы реофереза включают в себя HELP и КПФ 
[111].

Показания
Снижение остроты зрения, связанное с  гипер-

вязкостью.
Методика проведения
Курс лечения заключается в  применении 

HELP 1–3 раза, или КПФ 2–6 раз, с  интервалом 
в 3–5 дней.

Критерии эффективности:
•	 Устранение гипервязкости;
•	 Увеличение полей и остроты зрения;
•	 Уменьшение уровня глюкозы и липидов крови.
Реоферез при диабетической и  макулодистро-

фии (30 больных) [118, 123, 124] приводит:
— увеличению остроты зрения (с 0,10 до 0,35)
— сокращению центральной скотомы
— увеличению границ полей зрения
— уменьшению, более чем на 50 %, ТГ, фибрино-

гена, ЛПНП и Лп(а)
— уменьшению вязкости крови на 16 %.

Заключение
ГТГ и хиломикронемия встречаются редко, но пред-
ставляют собой значимую клиническую проблему 
с расходованием ресурсов здравоохранения. ОП 
является наиболее опасным осложнением гипре-
триглицеридемии и связан с более высокой смерт-
ностью и заболеваемостью по сравнению с другими 
причинами ОП. Большинство людей с ГТГ полигенны: 
наличие вторичного фактора, например, диабета, 
ожирения, алкоголя или наркотиков, делает их более 
восприимчивыми к развитию ГТГ. ГТГ — ​часто явля-
ется следствием генетических причин, образа жизни, 
приема определенных лекарств или комбинации 
этих факторов. Очень высокий уровень ТГ может 
приводить к панкреатиту или манифестировать 
эруптивными ксантомами. В то же время умеренная 
ГТГ ассоциируется с высоким сердечно-сосудистым 
риском. Клинические исследования демонстрируют 
существенное снижение сердечно-сосудистого риска 
на фоне терапии триглицерид-снижающими препа-
ратами и методов ПА. Тем не менее, краеугольным 
камнем в лечении ГТГ остаются оптимальная диета 
и систематические физические тренировки.

Данное приложение разработано и  подготов-
лено сотрудниками кафедры терапии и  подрост-
ковой медицины ФГБОУ ДПО РМАНПО Минздрава 
России совместно с преподавателями ведущих ву-
зов и сотрудниками федеральных научных центров 
Российской Федерации в соответствии с системой 



37
Международный журнал сердца и сосудистых заболеваний. Т. 12, № 42 (приложение), S1, июнь 2024
ISSN: 2311-1623 (Print)
ISSN: 2311-1631 (OnLine)
http://www.heart-vdj.com

Рис. 1. Механизм межорганных взаимодействий регулирования метаболизма липидов, аппетита и воспаления

Рис. 2. Пирамида здорового питания, основанного на Средиземноморской диете

стандартов по информации, библиотечному и  из-
дательскому делу.

Приложение предназначено для врачей-тера-
певтов, кардиологов, генетиков, врачей лабора-
торной диагностики, а  также ординаторов и  слу-

шателей циклов повышения квалификации и про-
фессиональной переподготовки врачей по специ-
альности «Терапия». Рубрикация по МКБ-10: класс 
E78.1 Нарушения липидного обмена.

ПРИЛОЖЕНИЕ



38
 
Арабидзе Г.Г., Мамедов М.Н., Константинов В.О и др.
Ведение пациентов с гипертриглицеридемией. Фокус на сахарный диабет...
DOI: 10.24412/2311-1623-2024-42S1-6-44

Рис. 3. Рекомендации по применению Средиземноморской диеты

Рис. 4. Алгоритм действий при ГТГ в зависимости от уровня липидных факторов риска для снижения риска ССЗ и развития 
панкреатита
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