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Статины – ингибиторы 34гидрокси434метилг4

лютарил коэнзим А редуктазы (ГМГ4КоА редукта4

зы), являются неотъемлемым компонентом страте4

гии сердечно4сосудистой профилактики. Эффек4

тивность данного класса препаратов бесспорна.

Проспективный мета4анализ данных о 90056 паци4

ентах – участниках 14 рандомизированных исследо4

ваний статинов, свидетельствует о том, что сниже4

ние концентрации холестерина липопротеинов

низкой плотности (ХС ЛНП) достоверно уменьша4

ет частоту коронарной болезни сердца (КБС) и дру4

гих основных сердечно4сосудистых событий [1]. 

В настоящее время отмечается несколько но4

вых тенденций в применении статинов. Это касает4

ся расширения показаний к назначению статинов,

более низких целевых уровней липидов и интенсив4

ности режимов терапии. В соответствии с совре4

менными рекомендациями сахарный диабет (СД),

симптомные атеросклеротические поражения сон4

ных, периферических артерий, аневризма брюшно4

го отдела аорты, 104летний риск КБС > 20% по Фре4

мингемской шкале рассматриваются как эквива4

ленты КБС, что увеличивает популяцию пациентов,

нуждающихся в терапии статинами [2,3]. 

На основании результатов эпидемиологичес4

ких исследований режимов гиполипидемической

терапии разной интенсивности эксперты нацио4

нальной образовательной программы по холестери4

ну (США) считают обоснованным достижение у

больных с очень высоким риском более низких це4

левых уровней ХС ЛНП, возможное при использо4

вании высоких доз статинов [3]. 

Увеличение доз сопряжено с повышением час4

тоты возникновения побочных эффектов. Отзыв с

рынка церивастатина в 2001г в связи со значительно

более частым, по сравнению с другими статинами,

развитием фатального рабдомиолиза, породил сом4

нения в безопасности статинов [4]. Созданная по

инициативе Национальной липидной ассоциации

США экспертная группа ведущих специалистов в

области гепатологии, нефрологии, неврологии, па4

тофизиологии мышечной ткани проанализировала
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результаты исследований с применением статинов

[4410]. Убедительность выводов по безопасности

статинов оценивалась по 44балльной шкале, где 1 –

очень убедительно, 2 – убедительно, 3 – мало убе4

дительно, 4 – не убедительно. Степень доказаннос4

ти зависела от типа исследований, в которых были

получены те или иные результаты: 

A – достаточное количество рандомизирован4

ных, клинических исследований (РКИ), 

B – ограниченное количество РКИ с высоко

достоверными результатами и ретроспективные ис4

следования случай4контроль, 

C – когортные исследования и сообщения о не4

гативных явлениях, 

D – мнения экспертов и неконтролируемые ис4

следования, 

U – отсутствие данных или доказательств. 

Какие же положения относительно безопас4

ности статинов являются бесспорными, а какие ма4

лоубедительными?

Статины и печень
С высокой степенью убедительности и дока4

занности (1А) можно утверждать, что повышение

уровней аланинаминотрансферазы (АЛТ) и аспар4

татаминотрансферазы (АСТ) является дозозависи4

мым класс4эффектом статинов. Повышение тран4

саминаз > 3 верхних границ нормы (ВГН), как пра4

вило бессимптомное и преходящее, наблюдается

при терапии статинами в терапевтических дозах у <

1% больных, в максимальных дозах (80 мг/сут. атор4

вастатина) или при комбинации с эзитимибом – у

243% больных, и не зависит от степени снижения

ХС ЛНП [11416]. Повышение трансаминаз наблю4

дается при лечении всеми дозами всех разрешенных

к применению статинов [11,12,17422]. В 70% случа4

ев происходит спонтанное снижение повышенных

трансаминаз у пациентов, продолжающих прини4

мать статины [14,16,31,32]. 

Достаточно убедительным, хотя и менее обос4

нованным (2С), является положение об отсутствии

связи повышения трансаминаз с развитием повреж4

дения печени и нарушением ее функции. Изолиро4

ванное повышение трансаминаз без увеличения би4

лирубина не является проявлением повреждения

печени [23425]. В популяции отмечаются спонтан4

ные колебания уровня трансаминаз. В отличие от

РКИ с включением тщательно отобранных пациен4

тов без значимых сопутствующих заболеваний, в ре4

альной клинической практике терапию статинами

получают пациенты с состояниями, сопровождаю4

щимися гиперферментемией: пожилого возраста, с

ожирением, СД, неалкогольной жировой болезнью

печени, многокомпонентной терапией, употребля4

ющие алкоголь [26430]. При исходном (до начала

терапии статинами) повышении трансаминаз сле4

дует уточнить причину гиперферментемии.

Безусловное практическое значение имеет воп4

рос о необходимости рутинного мониторирования

трансаминаз при терапии статинами. Согласно

действующим рекомендациям, следует определять

трансаминазы исходно, затем через 6412 недель пос4

ле начала терапии статинами, при повышении до4

зы, начале комбинированной гиполипидемической

терапии и периодически впоследствии [26]. Нас4

колько оправданно это требование? Исходя из час4

тоты заболеваний печени 0,5 на 100 тыс. человек4

лет, необходимо мониторировать АЛТ у 100 тыс. па4

циентов ежегодно на протяжении 3 лет для выявле4

ния 110 пациентов с последовательным повышени4

ем АЛТ, что позволит определить 0,1 пациента, у ко4

торого возможно развитие печеночной недостаточ4

ности [9]. Одним из отрицательных последствий ру4

тинного мониторирования печеночных ферментов

может стать необоснованный отказ от терапии ста4

тинами у пациентов высокого риска при обнаруже4

нии изолированного повышения трансаминаз.

Имеющиеся данные достаточно убедительно и

обоснованно (2B) свидетельствуют об отсутствии

необходимости рутинного мониторирования тран4

саминаз при длительной терапии статинами. Одна4

ко до внесения компаниями4производителями из4

менений в инструкции к применению препаратов

следует придерживаться существующих принципов

контроля безопасности.

Следует уделять внимание жалобам пациента

на желтуху, недомогание, слабость, сонливость как

возможным проявлениям гепатотоксичности. Для

диагностики поражения печени предпочтительно

определение фракций билирубина, которые в отсу4

тствии холестаза являются более четким маркером в

сравнении с изолированным повышением транса4

миназ. При подтверждении поражения печени сле4

дует прервать терапию статинами и установить при4

чину. Изолированное бессимптомное повышение

трансаминаз до 3 ВГН не требует отмены статинов.

При изолированном бессимптомном повышение

трансаминаз > 3 ВГН следует определить их уровни

повторно, при сохраняющейся гиперферментемии

– исключить возможные вторичные причины [9]. 

Наибольшее клиническое значение имеет воп4

рос о связи терапии статинами со значимым нару4

шением функции печени или печеночной недоста4

точностью. Результаты статистического анализа

причин, приведших к трансплантации печени в

США за период 199042002гг., свидетельствуют о

том, что лишь 1 из 51741 человек лечился статинами

[33]. Случаи развития печеночной недостаточности

на фоне терапии статинами единичны – 141,14 слу4

чаев на 1 млн. человек4лет. В общей популяции лиц,

не принимающих статины, риск развития острой

печеночной недостаточности сопоставим с предс4

тавленными данными, что позволяет предположить

отсутствие связи печеночной недостаточности с

приемом статинов. Развитие печеночной недоста4

точности может быть проявлением идиосинкразии
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или аутоиммунных заболеваний печени, спровоци4

рованных приемом статинов [34436]. Таким обра4

зом, прямые доказательства возможного развития

фатального поражения печени у пациентов, прини4

мающих статины, отсутствуют. Утверждение об уве4

личении на терапии статинами частоты печеночной

недостаточности, связанных с ней трансплантации

печени и смерти, малообоснованно и опирается

только на мнении экспертов (2D).

Особый интерес представляет возможность те4

рапии статинами у больных хроническими заболе4

ваниями печени. Убедительным и достаточно обос4

нованным (1B) можно считать применение стати4

нов у пациентов с неалкогольной жировой бо4

лезнью печени и неалкогольным стеатогепатитом,

широко распространенными среди пациентов с ги4

перлипидемиями (ГЛП). Как правило, эти пациен4

ты имеют высокий риск сердечно4сосудистых ос4

ложнений (ССО) [37]. Существуют данные, подтве4

рждающие улучшение гистологии печени у пациен4

тов с неалкогольным стеатогепатитом на фоне тера4

пии статинами [6].

Статины и мышечная ткань
Мышечные нежелательные явления, во многом

благодаря отзыву с рынка церивастатина, привлека4

ют наибольшее внимание как одни из важнейших

побочных эффектов терапии статинами [10]. Мио4

токсичность от незначительно выраженной миал4

гии до потенциально фатального рабдомиолиза

считается с высокой степенью убедительности, но

недостаточно обоснованно (1С), класс4эффектом

статинов. 

По данным клинических исследований мы4

шечные симптомы: мышечная боль, напряжен4

ность, слабость и/или судороги, как правило, не

сопровождающиеся повышением креатинфосфо4

киназы (КФК), встречаются у ~ 5% пациентов, по4

лучающих терапию статинами, с такой же частотой,

как и в группе плацебо [38,39]. Еще реже при тера4

пии зарегистрированными в настоящее время ста4

тинами отмечается тяжелая миопатия. По результа4

там 21 рандомизированного, клинического иссле4

дования со статинами миопатия имела место у 5, а

рабдомиолиз – у 1,6 пациентов на 100 тыс. паци4

ент4лет [38]. Специфический механизм поврежде4

ния мышечной ткани на фоне терапии статинами

неизвестен.

Не убедительна и не доказана связь бессимп4

томного повышения КФК или мышечных жалоб

(боли, слабость) при нормальном уровне КФК на

фоне лечения статинами с повреждением мышц

(3D). Различаются ли статины в отношении риска

развития мышечных негативных явлений, и какие

факторы влияют на этот риск? Риск развития мы4

шечных нежелательных симптомов при примене4

нии имеющихся на рынке статинов сопоставим и

значительно ниже в сравнении с церивастатином

[40,41]. Особые свойства церивастатина – относи4

тельно высокая биодоступность и липофильность,

лекарственные взаимодействия (особенно с гем4

фиброзилом), использовавшиеся дозы превысили

порог безопасности [4,9,38]. 

Убедительным и доказанным служит положе4

ние об увеличении частоты мышечных негативных

эффектов при повышении дозы (1А) и/или конце4

нтрации статинов в сыворотке крови (менее обос4

нованно – 1С). К факторам, повышающим риск

развития миопатии, относятся: пожилой возраст,

хрупкое телосложение, женский пол, нарушения

функции почек и печени, гипотиреоз [42]. Риск раз4

вития миопатии во многом определяется лекар4

ственными взаимодействиями: влиянием на мета4

болизм системы цитохрома (достаточно убедитель4

но и обоснованно – 2B), действием на связывание с

глюкуроновой кислотой, период полувыведения

(менее убедительно – 3B). Многие лекарственные

взаимодействия статинов являются результатом по4

давления или индукции изоферментов цитохрома

Р450, которые осуществляют метаболизм более по4

ловины всех применяемых в клинической практике

медицинских препаратов. Метаболизм ловастатина,

симвастатина и аторвастатина осуществляется с по4

мощью микросомального изофермента цитохрома

Р450(CYP)3A4, тогда как флувастатин метаболизи4

руется с помощью изофермента CYP2C9, розуваста4

тин – с помощью изоферментов CYP2C9 и

CYP2C19 [38,43]. Риск миопатии увеличивается при

совместном применении статинов с ингибиторами

соответствующих изоферментов цитохрома Р450.

Правастатин не метаболизируется системой цитох4

рома P450 и, соответственно, по сравнению с други4

ми статинами имеет меньше фармакокинетичесих

взаимодействий с ингибиторами изоферментов

CYP [44]. При совместном применении статинов и

циклоспорина возможно увеличение частоты неже4

лательных явлений в связи с влиянием циклоспори4

на на экскрецию статинов с желчью [45]. 

Особого внимания заслуживают лекарственные

взаимодействия статинов с другими гиполипидеми4

ческими средствами. Достаточно убедительным и

доказанным (1B) является повышение риска разви4

тия мышечных негативных симптомов при комби4

нации статинов с гемфиброзилом, который подав4

ляет связывание статинов с глюкуроновой кисло4

той. Напротив, мало убедительно и не доказано (4С)

взаимодействие статинов с другим производным

фиброевой кислоты – фенофибратом, не влияю4

щим на конъюгацию статинов с глюкуроновой кис4

лотой. Добавление к статинам секвестрантов желч4

ных кислот или ω43 жирных кислот не повышает

риск развития миопатии или рабдомиолиза (убеди4

тельно, но недостаточно доказано – 1С). Не доказа4

но, что при комбинированной терапии статинами и

никотиновой кислотой или ингибиторами абсорб4

ции ХС (эзетимибом) увеличивается частота мы4
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шечных нежелательных эффектов (4D) [46448].

Напротив, определенно не влияет на риск раз4

вития миопатии и рабдомиолиза степень снижения

ХС ЛНП (1А), неясно возможное влияние гидро4

фильности препаратов (4D).

Для преодоления различий в терминологии не4

желательных мышечных явлений предложены но4

вые определения миопатии и рабдомиолиза. Мио4

патия – симптомы миалгии (мышечные боли или

напряженность), слабость, судороги в сочетании с

повышением уровня КФК >10 ВГН. Рабдомиолиз –

повышение уровня КФК > 10000 МЕ/л или повы4

шение КФК >10 ВГН в сочетании с увеличением

креатинина сыворотки (обычно с появлением миог4

лобина в моче и окрашиванием мочи в коричневый

цвет) или в сочетании с внутривенной (в/в) гидрата4

ционной терапией [9]. 

До начала терапии статинами следует проин4

формировать пациента о риске появления жалоб со

стороны мышц и строгой необходимости оповеще4

ния об этом врача. Обсуждается целесообразность

исходного определения КФК только пациентам с

высоким риском мышечных токсических эффектов

и нецелесообразность мониторирования КФК при

отсутствии симптомов. При появлении симптомов

следует определить КФК для оценки тяжести мы4

шечного поражения и решения вопроса о продол4

жении терапии статином или изменении дозы. По4

явление мышечных симптомов или повышение

КФК у пациентов, получающих статины, требует

исключения других причин: повышенная физичес4

кая нагрузка, травмы, судороги, гипотиреоз, инфек4

ции, отравление оксидом углерода, полимиозит,

дерматомиозит, злоупотребление алкоголем и упот4

ребление наркотиков. Развитие непереносимых

мышечных симптомов независимо от уровня КФК

является основанием для отмены статина. После

разрешения симптомов возможно назначение того

же статина в более низкой дозе или другого статина.

Возобновление симптомов требует подбора другой

липид4снижающей терапии. Переносимые мышеч4

ные симптомы или бессимптомное повышение

КФК <10 ВГН позволяют продолжить лечение ста4

тином в той же или сниженной дозе. Появление

рабдомиолиза является показанием для отмены ста4

тина. После выздоровления пациента следует тща4

тельно оценить возможный риск и пользу лечения

статинами [9].

Статины и почки
Анализируя историю клинических испытаний

препаратов этого класса, можно с уверенностью ска4

зать, что после определенного уровня дозы возмож4

ная польза от дальнейшего снижения содержания

ХС ЛНП нивелируется повышением риска. По дан4

ным преклинических исследований дозы статинов,

превышающие терапевтические, могут вызвать пе4

рерождение почечных канальцев [49]. 

В рутинной практике выявляемость почечной

недостаточности у пациентов, получающих стати4

ны, является низкой и составляет 0,340,6 случаев на

1 млн. назначений [50]. В крупных исследованиях,

изучавших конечные точки, при назначении разре4

шенных к применению доз снижение функции по4

чек и развитие почечной недостаточности достовер4

но чаще отмечалось у больных, получавших плаце4

бо (0,8%) по сравнению с правастатином (0,5%)

[4,9,38,51]. Имеющиеся на сегодняшний день дан4

ные позволяют с уверенностью констатировать, что

прием статинов не может служить причиной разви4

тия острой и хронической почечной недостаточнос4

ти (1В); исключение составляют случаи развития

рабдомиолиза. Повышение креатинина сыворотки,

не связанное с развитием рабдомиолиза, не требует

отмены статинов, но в некоторых случаях рекомен4

дуется коррекция дозы.

При использовании всех известных статинов

достаточно редко, но все же регистрируются случаи

развития протеинурии и гематурии. Следует учиты4

вать, что пациенты, принимающие статины, имеют

предпосылки к появлению протеинурии, такие как

СД, АГ, пожилой возраст. Затрудняет интерпрета4

цию результатов клинических исследований ис4

пользование неточных методов обнаружения проте4

инурии (тест4полоски, исследование разового ана4

лиза мочи), только в небольшом количестве испы4

таний для оценки функции почек определяется от4

ношение альбумин/ креатинин. 

Использование терапевтических доз статинов

не сопровождается развитием выраженной протеи4

нурии [52,53]. Иногда диагностируемая умеренная

протеинурия может быть скорее физиологической

реакцией, а не следствием токсического воздей4

ствия [49]. Это объясняется тем, что снижение кон4

центрации мевалоната под воздействием ингибито4

ров ГМГ4КоА редуктазы нарушает рецептор4опос4

редованный эндоцитоз альбумина в проксимальных

канальцах, снижая его реабсорбцию и приводя к по4

явлению протеинурии [49,54,55]. При исследова4

нии мочевого осадка методом электрофореза было

показано, что протеинурия у пациентов, получаю4

щих розувастатин, имеет канальцевое происхожде4

ние, а не является следствием повреждения клубоч4

ков [49,56]. Эту теорию подтверждают эксперимен4

тальные данные, полученные при исследовании

культуры почечных клеток, продемонстрировав4

шие, что назначение мевалоната восстанавливает

рецептор4опосредованный эндоцитоз альбумина

[57], т.е. статины приводят к обратимому дозо4зави4

симому подавлению реабсорбции белка в почечных

канальцах. Развитие протеинурии не требует отме4

ны или снижения дозы статинов, хотя оправданным

представляется дообследование пациента. 

Определение связи появления гематурии с при4

емом статинов в клинических исследованиях нес4

колько затруднительно, поскольку рутинным мето4
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дом оценки безопасности является общий анализ

мочи; пациенты не проходят специального обследо4

вания. Между тем частыми причинами гематурии

могут быть урологические нарушения, патология

предстательной железы, инфекции мочевыводящей

системы, менструальные кровотечения, физическая

нагрузка, идиопатическая гематурия [49]. В настоя4

щее время отсутствуют убедительные данные в

пользу того, что прием статинов в терапевтических

дозах может вызвать гематурию, но требуются даль4

нейшие наблюдения (2C).

Выполненное открытое, годовое исследование,

в котором больным с почечной патологией к тера4

пии ингибиторами ангиотензин4превращающего

фермента (ИАПФ) или антагонистами рецепторов

ангиотензина II (АРА) в половине случаев добавля4

ли аторвастатин, продемонстрировало, что аторвас4

татин может уменьшать протеинурию и замедлять

прогрессирование хронической патологии почек,

дополняя положительное воздействие ИАПФ и АРА

[58]. Необходимо заметить, что лишь 2% метаболи4

тов аторвастатина экскретируются почками, в отли4

чие от флювастатина (5%), розуваcтатина (10%),

симвастатина (13%) и правастатина (20%), что мо4

жет объяснять его хорошую переносимость у боль4

ных с патологией почек. 

При мета4анализе 13 клинических исследова4

ний было установлено, что липид4снижающая тера4

пия обладает ренопротективными свойствами, спо4

собствуя сохранению скорости клубочковой фильт4

рации и уменьшению протеинурии у пациентов с

почечной патологией [59].

Доказана безопасность применения статинов у

больных СД, находящихся на гемодиализе, при

этом частота развития миопатии и миалгии была

сравнима в группах аторвастатина и плацебо, случа4

ев рабдомиолиза или развития поражения печени

зарегистрировано не было [60,61]. 

Таким образом, до начала терапии статинами

вполне оправданной является оценка состояния

функции почек; рутинное мониторирование креа4

тинина и протеинурии не требуется. При нараста4

нии уровня креатинина у пациента без признаков

рабдомиолиза не показан полный отказ от терапии

статинами, однако коррекция дозы представляется

целесообразной. Хронические заболевания почек

не являются противопоказанием для назначения

статинов, однако наличие умеренной и тяжелой по4

чечной недостаточности требует подбора адекват4

ных доз.

Статины и нервная ткань
Негативное влияние статинов на нервную

ткань остается наименее изученным по сравнению с

воздействием на другие органы и системы. Сущест4

вуют отдельные сообщения, свидетельствующие о

том, что назначение статинов может приводить к

некоторому снижению когнитивной функции, осо4

бенно у пожилых пациентов [62465]. Однако в ран4

домизированных, клинических исследованиях

подтверждено отсутствие связи приема статинов и

развития деменции, в т.ч. болезни Альцгеймера

[66,67]. Достаточно убедительной и доказанной

представляется точка зрения, что длительная тера4

пия статинами не ухудшает память и когнитивную

функцию у пожилых пациентов (1B) [68470]. 

По результатам мета4анализов статины снижа4

ют частоту развития негеморрагического инсульта

на 17%421%, несмотря на отсутствие прямой взаи4

мосвязи между этим показателем и повышенным

уровнем ХС, что потенциально способствует сохра4

нению ментальной функции [71,74]. Использова4

ние статинов у больных с диагностированной де4

менцией, в т.ч. с болезнью Альцгеймера, может

уменьшать скорость прогрессирования когнитив4

ной дисфункции [8,75].

Учитывая липофильность препаратов этой

группы, можно предположить влияние препаратов

на центральную нервную систему (ЦНС). По липо4

фильности препараты можно разместить в порядке

убывания следующим образом: ловастатин, симвас4

татин, аторвастатин, флювастатин, розувастатин,

правастатин, что объясняет, почему ловастатин в

отличие от правастатина обнаруживают в спинно4

мозговой жидкости. Однако воздействие любых

препаратов на головной мозг определяется не толь4

ко липофильностью, т.е. скоростью проникнове4

ния, но и скоростью их выведения из ЦНС транс4

портерами. С практической точки зрения остается

определенно доказанным только то, что липофиль4

ность статинов не оказывает влияния на их эффек4

тивность и безопасность. 

Потенциальное негативное действие статинов

на периферическую нервную систему также не наш4

ло подтверждения в крупных исследованиях

[68,69,76]. Применение статинов не сопровождает4

ся развитием периферической нейропатии (2B). От4

дельные сообщения о развитии периферической

нейропатии наиболее вероятно связаны с ее высо4

кой распространенностью. При появлении ее симп4

томов необходимо исключить вторичные причины,

такие как СД, почечная недостаточность, злоупот4

ребление алкоголем, дефицит витамина В12, рак,

гипотиреоз и др. После исключения этих сопутству4

ющих заболеваний, рекомендуется отмена терапии

статинами на 346 месяцев для выявления ее связи с

неврологической симптоматикой. Хотя в редких

случаях возможно развитие статин4ассоциирован4

ной нейропатии. Только исчезновение симптомов

на фоне отмены лечения свидетельствует в пользу

диагноза «Статин4индуцированная периферичес4

кая нейропатия».

Не следует забывать о схожести симптомов ми4

алгии и периферической нейропатии, поэтому при

появлении жалоб на локальную или генерализован4

ную болезненность требуется детальное дифферен4
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циальное клинико4лабораторное обследование.

Таким образом, больные, получающие стати4

ны, не нуждаются в специальном наблюдении нев4

ролога.

Терапевтическая эквивалентность оригинальных ста!
тинов и генериков 

В 2004г общий объем продаж статинов составил

30,2 млрд. долл. США, что позволило им занять ли4

дирующее положение в мире по этому показателю

среди всех лекарственных препаратов. Тенденция

широкого использования высококачественных ге4

нериков отчетливо проявляется как в России, так и

во всем мире, включая экономически развитые

страны. Одним из главных преимуществ генериков

является сравнительно небольшая стоимость пре4

паратов при высоком качестве и хорошем терапев4

тическом эффекте – очень близком, а иногда и

идентичном оригинальному препарату. Полное

воспроизведение в генерике состава и лекарствен4

ной формы оригинального препарата, соответствие

действующим международным стандартам произ4

водства («качественной производственной практи4

ки» Good Manufacture Practice – GMP) называется

фармацевтической эквивалентностью. Биоэквива4

лентность (фармакокинетическая эквивалентность)

– это идентичность фармацевтически эквивалент4

ных лекарственных средств (оригинального и гене4

рика) по основным фармакокинетическим пара4

метрам. Корректно проведенные исследования

фармацевтической эквивалентности и биоэквива4

лентности практически гарантируют терапевтичес4

кую эквивалентность генерика и оригинального

препарата, т.е. одинаковую степень эффективности

и безопасности лечения.

Статины, производимые компанией KRKA, не

отличаются от оригинальных препаратов и имеют

доказанную химическую, фармацевтическую и те4

рапевтическую эквивалентности. 

Уникальный собственный метод синтеза сим4

вастатина получил патентную защиту в США и Ев4

ропе. Качество получаемой данным способом ак4

тивной субстанции доказано несколькими аналити4

ческими методами, в т.ч. спектрофотометрией. Ре4

зультаты, полученные при исследовании Вазилипа

по степени снижения общего ХС и его фракций, со4

поставимы с результатами крупнейших зарубежных

исследований оригинального симвастатина. 

Аторис (КРКА, Словения) – первый генери4

ческий аторвастатин, одобренный к применению в

15 странах Европы, является единственным препа4

ратом, для которого доказана фармацевтическая и

терапевтическая эквивалентности по отношению к

оригинальному аторвастатину в многоцентровом,

рандомизированном, двойном слепом, прямом,

сравнительном исследовании [77]. В исследование

INTER4ARS (INTERnational multicenter randomized

double4blind comparison study in parallel groups –

Atoris versus Referent Statin) включены 117 пациен4

тов: мужчины в возрасте 35465 лет и женщины в воз4

расте 45465 лет с ГЛП (ХС ЛНП ≥ 3 ммоль/л) и вы4

соким абсолютным риском 104летней коронарной

смерти (≥9,51%), рассчитанным по таблице PRO4

CAM (Munster Heart Study). После 44недельного пе4

риода плацебо пациенты были рандомизированы на

две группы. 

Больные I группы (n=57) принимали Аторис в

дозе 10 или 20 мг/сут. в течение 6 недель, а больные

II группы (n=60) – оригинальный аторвастатин в

дозе 10 или 20 мг/сут. Начальная доза зависела от

исходного уровня ХС ЛНП. Дозу 20 мг принимали

больные, у которых концентрацию ХС ЛНП следо4

вало снизить > 45%. У пациентов с уровнем ХС

ЛНП ≥ 3 ммоль/л после 64недельного лечения, доза

обоих препаратов была увеличена до 20 или 40

мг/сут., в зависимости от начальной дозы, и лечение

продолжалось еще в течение 6 недель. Между груп4

пами отсутствовали различия в отношении пола,

возраста, массы тела, величины артериального дав4

ления и статуса курения. 

Через 6 и 12 недель лечения отмечалось досто4

верное снижение уровня ХС ЛНП: в конце исследо4

вания содержание ХС ЛНП снизилось при назначе4

нии Аториса на 37,8%, оригинального аторвастати4

на – на 38,4% (различия между группами недосто4

верны). Пропорции пациентов, достигших целевых

уровней ХС ЛНП в группах Аториса и оригинально4

го аторвастатина, сопоставимы. В группах сравне4

ния также получены сопоставимые результаты в от4

ношении снижения общего ХС, триглицеридов, со4

отношения апоВ/апоА1. Отмечена тенденция в

снижении показателей высокочувствительного С4

реактивного белка (недостоверны как в группе Ато4

риса, так и в группе оригинального аторвастатина). 

В обеих группах процентное соотношение па4

циентов, принимавших 10 мг/сут. и 20 мг/сут. пре4

парата сопоставимо. Сопоставимыми оказались и

средние дозы Аториса и оригинального аторваста4

тина в конце исследования. Аторис так же эффек4

тивно влиял на абсолютный коронарный риск

(PROCAM) как и оригинальный препарат.

Количество и виды побочных эффектов при те4

рапии Аторисом и оригинальным аторвастатином

были одинаковы. Переносимость Аториса была со4

поставима с переносимостью аторвастатина. Ни

один больной не прекратил лечения из4за развития

побочных явлений. Ни у одного пациента не зареги4

стрированы признаки миопатии. Исследование

INTER4ARS доказало терапевтическую эквивале4

нтность Аториса и оригинального аторвастатина. 

Заключение
В настоящее время гиполипидемическая тера4

пия статинами рассматривается как долговременная

стратегия первичной и вторичной профилактики
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сердечно4сосудистых заболеваний и тяжелых ише4

мических исходов: смерть, инсульт, инфаркт. Дан4

ный класс лекарственных препаратов подтвердил

эффективное влияние на снижение смертности от

ССО при хорошей переносимости и высокой безо4

пасности этих средств. Принимая решение о необ4

ходимости терапии и характере ее режима, целевых

уровнях липопротеинов в соответствии с действую4

щими рекомендациями, также следует учитывать со4

отношение пользы и риска для конкретного пациен4

та. При назначении генерических препаратов оди4

наковая степень эффективности и безопасности га4

рантирована только в случае доказанной терапевти4

ческой эквивалентности оригинальному препарату. 
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