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ВЛИЯНИЕ РОЗУВАСТАТИНА И АТОРВАСТАТИНА 
НА УРОВЕНЬ АПОЛИПОПРОТЕИНОВ И МАРКЕРЫ ВОСПАЛЕНИЯ 

У БОЛЬНЫХ НЕСТАБИЛЬНОЙ СТЕНОКАРДИЕЙ
Ш. У. Хошимов, Ш. С. Ахмедова, Л. Э. Кан, Ф. М. Бекметова, А. Б. Шек

Ташкентский республиканский специализированный центр кардиологии Министерства здравоохранения 
Республики Узбекистан, директор – д. м. н., проф. Р. Д. Курбанов.

v%+< (11+%$." -(?. Изучить в сравнительном аспекте влияние розувастатина и аторвастатина на уровень аполипо-
протеинов и маркеры воспаления при трёхмесячном лечении у больных нестабильной стенокардией.
l 2%0( +; ( ,%2.$;. В сравнительное рандомизированное перекрёстное открытое исследование включены 74 па-
циента с нестабильной стенокардией (II B класс, по E. Braunwald) 35–74 лет, с уровнем холестерина липопротеидов 
низкой плотности (ХС ЛПНП) > 100 мг/дл. I группе пациентов назначали лечение аторвастатином в дозе 20-40 мг/сут. 
II группа получала розувастатин 10-20 мг/сут. Содержание липидов, аполипопротеинов А-I, В, высокочувствительного 
С-реактивного белка определяли на биохимическом автоанализаторе «Daytоna» (RANDOX, Великобритания).
p%'3+<2 2;. Трёхмесячное лечение аторвастатином в титруемых дозах 20-40 мг/сут (I группа) и розувастатином 10-
20 мг/сут (II группа) дало сопоставимые результаты на снижение уровня общего холестерина, ХС ЛПНП и триглицери-
дов; целевой уровень ХС ЛПНП<100 мг/дл был достигнут в 56% и 60% случаев. Однако, при назначении розувастатина 
выявлено статистически более значимое повышение уровня липопротеидов высокой плотности, понижение аполипо-
протеина B, повышение уровня аполипопротеина А и более выраженное снижение соотношения Апо В/Апо А – на 25% 
по сравнению с аторвастатином. Оба препарата снижали уровень высокочувствительного C-реактивного белка.
g *+>7%-(%. Полученные результаты расширяют возможности применения розувостатина в клинической практике, 
особенно у больных с высоким риском сердечно-сосудистых осложнений. 
j+>7%";% 1+." : нестабильная стенокардия, розувастатин, аполипопротеины А и В, высокочувствительный 
С-реактивный белок.
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THE INFLUENCE OF ROSUVASTATIN AND ATORVASTATIN 
ON APOLIPOPROTEIN LEVEL AND MARKERS OF INFLAMMATION 

IN PATIENTS WITH UNSTABLE STENOCARDIA
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The aim of the research. To study in a comparative perspective the impact of rosuvastatin and atorvastatin on apolipoprotein 
level and markers of inflammation in the three-month treatment in patients with unstable stenocardia.
Material and Methods. In the comparative randomized cross open study were included 74 patients with unstable stenocardia 
(II B class, by E. Braunwald) of 35-74 years old, with the cholesterol level of low density lipoprotein (LDL-C)> 100 mg / dL. To the 
first group of patients was prescribed the treatment with atorvastatin 20-40 mg / day. The second group received rosuvastatin 
10-20 mg / day. The content of lipids, apolipoproteins A-I, B, high-sensitivity C-reactive protein was determined by biochemical 
autoanalyzer “Daytona» (RANDOX, Great Britain).
Results. Three-month treatment with atorvastatin in titrated doses of 20-40 mg / day (I group) and rosuvastatin 10-20 mg / day 
(II group ) gave comparable results to reducing total cholesterol, LDL cholesterol and triglycerides ; target level LDL-C < 100 mg / 
dL was achieved in 56 % and 60 % of cases. However , at prescribing rosuvastatin was detected statistically more significant 
increase of the level of high density lipoproteids, decrease in apolipoprotein B, increase apolipoprotein A level and a marked de-
crease ratio  of apo B / apo A - at 25% compared to atorvastatin . Both drugs reduced the level of high-sensitive C- reactive protein .
Conclusion. The results broaden the the possibility of using rozuvostatin in clinical practice, especially in patients with high risk 
of cardiovascular complications. 
Key words: unstable angina, rosuvastatin, apolipoproteins A and B, high sensitive C-reactive protein.

Введение
Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ), обуслов-

ленные атеросклерозом – инфаркт миокарда, мозговой 
инсульт доминируют в общей структуре смертности в 
экономически развитых странах мира [3,11]. В настоящее 
время лечение статинами является важной составляющей 
фармакотерапии ИБС, направленной на снижение сердеч-
но-сосудистой заболеваемости и смертности [1,8]. Наряду 
с гиполипидемическим действием, этому способствуют до-
полнительные, «плейотропные» эффекты статинов, такие, 
как благоприятное влияние на функцию эндотелия, марке-
ры и медиаторы воспалительных реакций, обеспечивающие 
антиишемический эффект при длительном лечении [6]. 
Розувастатин – представитель нового поколения статинов, 
эффективность которого была изучена в программе клини-
ческих исследований GALAXY (Галактика) [12, 13], однако 
некоторые особенности его плейотропного действия, в 
сравнении с не утратившим своих позиций аторвастатином, 
на наш взгляд, заслуживают дальнейшего изучения.

Цель исследования: изучить в сравнительном аспекте 
влияние розувастатина и аторвастатина на уровень апо-
липопротеинов и маркеры воспаления при трёхмесячном 
лечении у больных нестабильной стенокардией.

Материалы и методы
В сравнительное рандомизированное перекрёстное от-

крытое исследование были включены 74 пациента с неста-
бильной стенокардией (II B класс, по E. Braunwald) в возрасте 
35-74 лет, с уровнем ХС ЛПНП > 100 мг/дл. Половине пациен-
тов в случайном порядке назначали лечение аторвастатином в 
дозе 20 мг/сут, которую через 1 месяц при отсутствии дости-
жения целевого уровня ХС ЛПНП < 100 мг/дл, увеличивали до 
40 мг/сут; другая половина получала розувастатин 10 мг/сут, 

с увеличением её до 20 мг/сут, при отсутствии эффекта через 
1 месяц. У 33 (44,6%) пациентов в анамнезе имел место острый 
инфаркт миокарда (ОИМ) и сахарный диабет типа 2 – у 19 
(25,7%) больных (табл. 1). В исследование не включали больных 
с ОИМ, перенесенным менее чем 3 месяца назад, сахарный 
диабет типа 2 в стадии декомпенсации, с сердечной недоста-
точностью (СН) III-IV ФК; сложными нарушениями ритма 
сердца; тяжёлыми нарушениями функции печени, почек. 

Таблица 1
h15.$-;% *+(-(*.-#%,.$(- ,(7%1*(% 
/.* ' 2%+( 3 .!1+%$." --;5 !.+<-;5 

(lQSD), n (%)

Показатели Аторвастатин (n=34) Розувастатин (n=40)
Возраст, годы 58,5±9,7 61,0±10,0

ИМ в анамнезе, n (%) 15 (44,1%) 18 (45%)
СД 2, n (%) 7 (20,5%) 12 (30%)
ЧСС уд/мин 72,7±12,0 68,6±7,6

САД мм.рт.ст. 137,0±28,0 134,6±22,4
ДАД мм.рт.ст. 87,4±14,0 82,9±12,3

Аорта, см 33,7±2,6 34,1±3,9
ЛП, см 35,7±5,6 35,1±4,6

ТМЖП, мм 11,8±1,3 11,7±1,9
ТЗСЛЖ, мм 11,6±1,4 10,7±2,2
КДР ЛЖ, мм 56,0±4,8 54,5±6,0

ФВ, % 63,7±9,9 62,5±7,4
КИМ ОСА 1,01±0,18 1,04±0,25

Примечание: ЧСС – частота сердечных сокращений; САД – систолическое 
артериальное давление; ДАД – диастолическое артериальное давление; ЛП – 
левое предсердие; ТМЖП – толщина межжелудочковой перегородки; ТЗСЛЖ 
– толщина задней стенки левого желудочка; КДР ЛЖ – конечно диастолический 
размер левого желудочка; КСР ЛЖ – конечно систолический размер левого желу-
дочка; ФВ – фракция выброса.
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Протокол исследований включал: стационарное лече-
ние (9-10 дней) и этап амбулаторного наблюдения после 
выписки больного из стационара – 2,5-3 месяца. На стацио-
нарном этапе у больного, в день поступления, регистриро-
вали жалобы, данные анамнеза (факторы риска, динамику 
болевого синдрома за неделю до госпитализации), клини-
ческие, гемодинамические показатели (частота сердечных 
сокращений – ЧСС, систолическое и диастолическое 
артериальное давление – САД, ДАД), ЭКГ покоя в 12 от-
ведениях, клинические анализы и уровень тропонина при 
подозрении на ОИМ. На второй день проводились: биохи-
мические анализы, эхокардиографическое исследование, 
ультразвуковое исследование сонных артерий. 

Содержание липидов, аполипопротеинов А-I, В опре-
деляли на биохимическом автоанализаторе «Daytоna» 
(RANDOX, Великобритания), с помощью метода иммуно-
турбидиметрии, с использованием моноспецифических 
антител к человеческому апо-В. Рассчитывали соотношение 
апо-В/апо-АI. Значение коэффициента считали нормаль-
ным при величине соотношения < 1,0.

Концентрация вчС-реактивного белка определялась 
высокочувствительным методом иммунотурбидиметрии 
с латексным усилением на аппарате «Daytоna» (RANDOX, 
Великобритания). 

Базисная терапия включала: антикоагулянты (гепарин 
или клексан) в остром периоде (100%), антиагреганты 
(100%), бета-адреноблокаторы (бисопролол, 100%), при 
необходимости нитраты (95%) и ингибиторы АПФ (95%). 
Длительность наблюдения составила 2,5-3 месяца. 

При проведении статистического анализа полученных 
данных использованы возможности электронных таблиц 
Microsoft Excel, и пакета статистического анализа Statistica 
v. 6.0. Полученные результаты представлены в виде средне-
го арифметического и стандартного отклонения (М±SD), 
статистическая значимость полученных измерений при 
сравнении средних величин определялось 
по критерию Стьюдента (t) с вычислением 
вероятности ошибки (Р) при проверке нор-
мальности распределения стандартными 
методами. Если распределение изучаемых 
переменных отличалось от нормального, 
применяли непараметрические методы 
анализа: критерий Вилькоксона для по-
следовательных измерений и критерий (Т) 
Манна-Уитни для двух выборок. Для на-
хождения различий между качественными 
показателями использовали метод χ2.

Результаты и обсуждение
Как видно из табл. 2, исходные показате-

ли уровня липидов (общего ХС, ХС ЛПНП, 
ТГ, ХС ЛПВП и КА), биомаркеров липидного 
обмена (АпоА-1, АпоВ и соотношение АпоВ/
АпоА-1) в обеих группах существенно не 
различались. В связи с достаточно высоким 
средним уровнем Апо А в этой случайной 

выборке пациентов (146,0±7,7 и 145,8±23,7 мг/дл), что 
близко к верхней норме, средние значения соотношения 
Апо В/Апо А в изучаемых группах (0,70±0,11 и 0,68±0,25 
мг/дл) оказались в пределах нормальных значений.

Через 3 месяца лечения (табл. 2) уровень общего ХС 
(Р<0,001), ТГ (Р<0,001) и ХС ЛПНП (Р<0,001) статистиче-
ски значимо снизился в обеих изучаемых группах, однако, 
уровень ХС ЛПВП при лечении розувастатином оказался 
статистически значимо выше (Р<0,01), что обусловило бо-
лее низкое значение коэффициента атерогенности (Р<0,01) 
по сравнению с I группой.

Сопоставимое снижение уровня ХС ЛПНП при титрова-
нии доз препаратов обусловило отсутствие статистически 
значимых различий в достижении его целевого уровня < 
100 мг/дл: в группе розувастатина (10-20 мг/сут) его до-
стигли 24 (60%) больных, а среди получавших аторвастатин 
(20-40 мг/сут) – 19 (56%). 

Концентрация Апо В в I и II группе снизилась на 8,9% 
(p<0,01) и 10,6% (p<0,05), соответственно, и оказалась ста-
тистически значимо ниже при лечении розувастатином 
(p<0,01). Одновременно уровень Апо А во II группе возрос 
на 16%, тогда как в I практически не изменился. Это со-
провождалось более выраженным снижением коэффи-
циента Апо В/Апо А (p<0,001) при лечении розувастати-
ном – на 25% (p<0,001), тогда как в группе аторвастатина 
снижение – на 6% было недостоверным. 

При сравнении исходных значений маркеров воспале-
ния (вчСРБ, лейкоциты, СОЭ) не выявлено статистически 
значимых различий между изучаемыми группами (табл. 3). 
Плейотропный эффект изучаемых статинов подтверждает 
динамика биохимических маркеров воспаления: в I группе 
уровень вчС-РБ снизился на 63% (p<0,001), а во II – на 61% 
(p<0,001), также в обеих группах отмечалась тенденция к 
уменьшению показателей СОЭ и лейкоцитов (табл. 3).

Таблица 2
d(- ,(*  30."-? +(/($." *0."( ( !(., 0*%0." +(/($-.#. 

.!,%-  " (11+%$3%,;5 #03// 5 (lQSD)

Показатели
Аторвастатин (n=34) Розувастатин (n=40)

Исходные 
значения

После 
лечения

Исходные 
значения

После 
лечения

Общий ХС, мг/дл 231,6±30,3 161,8±24,1*** 234,6±45,3 163,9±30,0***

ТГ, мг/дл 191,5±66,9 135,9±47,7*** 201,9±115,7 121,3±59,7***

ХС ЛПНП, мг/дл 152,0±22,4 95,2±17,1*** 150,7±34,1 93,7±22,9***

ХС ЛПВП, мг/дл 41,3±9,2 39,5±9,5 44,2±9,3 46,0±8,7(**)

ХС ЛПОНП, мг/дл 38,4±13,2 27,2±9,5*** 40,4±23,0 24,2±12,0***

КА, отн.ед. 4,8±1,3 3,2±0,7*** 4,5±1,1 2,7±0,6***(**)

Апо А, мг/дл 146,0±7,7 145,2±16,6 145,8±23,7 169,0±25,1*** (***)

Апо В, мг/дл 103,0±14,3 93,8±11,9** 95,8±27,2 85,2±13,7*(**)

АпоВ/АпоА, ед 0,70±0,11 0,66±0,15 0,68±0,25 0,51±0,11***(***)

Примечание: * Р<0,05, ** Р<0,01, ***Р<0,001 – статистическая значимость различия относительно 
исходного значения; (в случае непараметрического распределения – критерий Вилькоксона); (*) Р<0,05, 
(**) Р<0,01, (***) Р<0,001 – статистическая значимость различия относительно группы принимающих 
аторвастатин (в случае непараметрического распределения – критерий Манна-Уитни).
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Таблица 3
d(- ,(*  30."-? !(., 0*%0." ".1/ +%-(? 

" (11+%$3%,;5 #03// 5 (lQSD)

Показатели
Аторвастатин (n=34) Розувастатин (n=40)
Исходные 
значения

После 
лечения

Исходные 
значения

После 
лечения

вчCРБ, г/л 5,2±2,8 1,9±1,2*** 5,1±2,6 2,0±1,2***

Лейкоциты (10’9/л) 5,9±1,7 5,8±1,4 6,2±1,4 6,0±1,3

СОЭ, мм/ч 6,9±6,7 5,9±3,2 8,0±5,8 7,4±4,3

Примечание: * Р<0,05, ** Р<0,01, ***Р<0,001 – статистическая значимость 
различия относительно исходного значения; (в случае непараметрического рас-
пределения – критерий Вилькоксона); (*) Р<0,05, (**) Р<0,01, (***) Р<0,001 – ста-
тистическая значимость различия относительно группы принимающих аторва-
статин (в случае непараметрического распределения – критерий Манна-Уитни).

Исследований, посвященных сравнению влияния атор-
вастатина и розувастатина на липидный состав крови и 
маркеры воспаления (суррогатные конечные точки) доста-
точно много. В большинстве из них, розувастатин несколько 
превосходил аторвастатин во влиянии на уро вень ХС ЛПНП. 
В исследовании STELLAR (Statin Therapies for Elevated Lipid 
Levels compared Across doses to Rosuvastatin) гиполипидеми-
ческая эффективность розувастатина в дозах 10, 20 и 40 мг/
сут сравнивалась с эффективностью аторваста тина 10, 20, 40 
или 80 мг/сут, симвастатина 10, 20, 40 или 80 мг/сут и права-
статина 10, 20 или 40 мг/сут у пациентов с гиперхолестери-
немией. В этом открытом рандомизиро ванном исследовании 
(n=2431), розувастатин в дозе 10 мг/сут при 6-недельном 
лечении оказал более выраженный эффект в отношении 
ХС ЛПНП по сравнению с аторвастатином в дозе 10 мг/сут, 
а в дозе 20 мг/сут – более выраженный эффект, чем атор-
вастатин в дозах 20 и 40 мг/сут. Оба препа рата с одинаковой 
эффективностью снижали уровень ТГ. Розувастатин в дозе 
40 мг снизил уровень ТГ на 26,1% от исходного, аторвастатин 
в дозах 40 и 80 мг на 26,8 и 28,2% соответственно [5,10].

В рандомизированном двойном слепом исследовании 
PULSAR (Prospective study to evaluate the Utility of Low dose 
of the Statins Atorvastatin and Rosuvastatin) сравнива лась 
эффективность розувастатина в дозе 10 мг и атор вастатина 
в дозе 20 мг у пациентов из группы высокого риска. Оба 
препарата в изучаемых дозах, как и в нашем исследовании, 
в одинаковой степени снижали уровень ХС ЛПНП: через 
6 недель в группе розувастатина он снизился в среднем на 
44,6%, а в группе аторвастатина – на 42,7% [4].

Недостаточное влияние на повышение уровня ЛПВП 
нередко ставят «в вину» аторвастатину, так например, в 
сравнительном 36-недельном исследовании [7], его использо-
вание в дозе 40 и 80 мг сопровождалось в 1,5 и 2 раза меньшим 
влиянием на данный параметр, в сравнении с симвастатином 
80 мг. В уже упоминавшемся исследовании STELLAR [10] 
розувастатин в дозе 40 мг повышал концентрацию ХС ЛПВП 
на 10% и по эффекту превосходил аторвастатин в дозах 40 и 
80 мг, что подтверждается результатами нашего сравнения.

Как известно, в классическом исследовании INTERHEART 
была изучена роль 9 модифицируемых факторов риска 

в качестве причины ОИМ среди пациентов из 52 стран. При 
этом было показано, что соотношение Апо В/Апо А даже более 
сильный предиктор ОИМ, чем уровень липидов крови [15]. В 
этой связи в исследовании CENTAURUS (Comparison of the 
Effects Noted in the ApoB/ApoA-l ratio Using Rosuvastatin and 
atorvastatin in patients with acute coronary Syndrome) у пациен-
тов с острым коронарным синд ромом без подъема сегмента 
ST, подвергших ся коронарной ангиопластике (n=753) при 
лечении розувастатином в дозе 20 мг/сут и аторвастатином в 
дозе 80 мг/сут через 3 мес отмечалось одинаковое снижение 
аро В/аро А-1 и уровня ХС ЛПНП, что по-видимому объясня-
ется различием доз [9]. В уже упоминавшемся исследовании 
STELLAR [5] у больных, принимавших розувастатин в дозе 20 
мг наблюдалось повышение уровня апоА-I белка на 8,8% , что 
было более значимо, чем в группах аторвастатина в дозах 40 
и 80 мг и подтверждается результатами нашего сравнения.

Отдельного анализа заслуживают результаты исследова-
ний, в которых сравнивалось влияние розувастатина и атор-
вастатина на уровень высокочувствительного С-реактивного 
белка (вч-СРБ). При анализе подобных исследований обра-
щает внимание отсутствие каких-либо преимуществ розува-
статина перед аторвастатином по влиянию на уровень этого 
показателя. Так, одной из задач исследования COMETS (A 
Comparative study with rosuvastatin in subjects with METabolic 
Syndrome) было изучение влияния розуваста тина в дозах 10-
20 мг и аторвастатина в дозах 10-20 мг на уровень вч-СРБ у 
больных с метаболическим синдромом. В исследование был 
включен 401 пациент (165 – розуваста тин, 157 – аторва-
статин, 79 – плацебо), с уровнем ХС ЛНП > 3,36 ммоль/л и 
риском сердечно-сосудистых осложнений (ССО) >10% за 10 
лет. Длительность исследования соста вила 12 нед. Результаты 
COMETS не выявили статис тически значимого различия 
между группами в степени влияния на концентрацию вч-СРБ, 
которая на терапии любым из двух статинов снижалась на 
28-29% [14], что подтверждает полученные нами результаты.

В исследовании ANDROMEDA [2] изучалось влия ние 
розувастатина в дозах 10 мг-20 мг и аторвастатина в дозах 
10-20 мг на уровень вч-СРБ у больных с СД типа2. В этом ис-
следовании длительностью 16 недель (n=509), в группе розу-
вастатина отмеча лось более выраженное снижение уровня 
ХС ЛПНП как через 8 недель (51%), так и через 16 недель 
лечения (57%) в сравнении с аторвастатином: 39 и 46% соот-
ветственно (p<0,001 в обоих случаях). В то же время уровень 
вч-СРБ достоверно не различался между группами. Через 8 
недель величина этого показателя снизилась от исходного 
уров ня в группе розувастатина на 34%, в группе аторваста-
тина – на 21% (p=0,052). Через 16 недель снижение уровня 
вч-СРБ составило 40% и 34% соответственно (p=0,139).

Заключение
Таким образом, увеличение концентрации холестери-

на липопротеидов высокой плотности, антиатерогенного 
аполипопротеина А и снижение соотношения Апо В/Апо А 
при трёхмесячном лечении розувастатином, существенно 
расширяет возможности его применения в клинической 
практике, особенно у больных с высоким риском сердечно-
сосудистых осложнений. 
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v%+< (11+%$." -(?. Изучение влияния количества и качества ооцитов и эмбрионов на эффективность программ ВРТ у 
пациенток с различными формами бесплодия. 
l 2%0( +; ( ,%2.$;. Обследовано 179 супружеских пар, разделенных на группы с учетом формы бесплодия: трубно-
перитонеальная (ТПФ, n = 122), эндокринная форма (ЭФ, n = 23) и группа с мужским фактором (МФ, n= 36) – контроль-
ная. Исследовали уровни стероидных и гонадотропных гормонов, оценивали овариальный ответ, количество и качество 
ооцитов и эмбрионов. 
p%'3+<2 2;. У всех пациенток получено достаточное количество зрелых ооцитов и эмбрионов высокого и среднего 
качества. Частота наступления беременности в группе ТПФ – 40,7%, группе ЭФ – 23,3% и группе МФ – 45%. 
g *+>7%-(%. При эндокринной форме бесплодия частота имплантации самая низкая, что связано с прямым влиянием 
эндокринного фактора на состояние репродуктивной системы женщины.
j+>7%";% 1+." : бесплодие, овариальный ответ, эффективность программ вспомогательных репродуктивных техно-
логий (ВРТ).


