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Цель. Изучить влияние аторвастатина в дозах 10 и 20 мг / сут.  на содержание липидов, С-реактивного 

белка (СРБ), фибриногена и структурно-функциональное состояние сосудистой стенки у больных ише-

мической болезнью сердца (ИБС) и первичной гиперлипидемией (ГЛП).

Материал и методы. 50 больных ИБС и ГЛП были рандомизированы на постоянный, без титрации дозы, 

прием аторвастатина 10 и 20 мг / сут.  на период 24 недели. Оценивались эффект аторвастатина на липиды, 

переносимость лечения (симптомы ± повышение печеночных ферментов) и влияние этой терапии на 

функцию эндотелия, растяжимость и жесткость сосудистой стенки.

Результаты. Через 24 недели в группе пациентов, лечившихся аторвастатином 10 мг / сут. , было достиг-

нуто достоверное снижение уровня общего холестерина (ОХС), триглицеридов (ТГ) и холестерина 

липопротеидов низкой плотности (ХС ЛНП) на 25,4%, 21,7%, 34,9%, соответственно. Через 24 недели 

в группе, получавшей аторвастатин 20 мг / сут. , снижение содержания ОХС, ТГ и ХС ЛНП было досто-

верным и составило 27%, 15,2% и 43,9% соответственно. Достоверных различий по средним уровням ХС 

ЛНП между группами получено не было. В ходе исследования достоверных изменений концентрации 

СРБ и фибриногена не отмечено. За 24 недели исследования были зарегистрированы 7 побочных явле-

ний, из которых только 2 (4%) были связаны с приемом препарата. 

Заключение. Аторвастатин в дозе 10-20 мг / сут.  при лечении больных ИБС и ГЛП снижает уровень ХС 

ЛНП на 35-44% и хорошо переносится больными. Эта терапия не оказала достоверного влияния на 

содержание СРБ и фибриногена. 

Ключевые слова: аторвастатин, холестерин липопротеидов низкой плотности, С-реактивный белок, дис-

функция эндотелия, дислипидемия, ишемическая болезнь сердца.

Aim. To compare effects of atorvastatin in the doses of 10 and 20 mg/d on lipid profile, C-reactive protein (hsCRP), 

fibrinogen levels, as well as vascular wall structure and function in patients with coronary heart disease (CHD) and 

primary hyperlipidemia (PHL).

Material and methods. Fifty CHD and PHL patients were randomized to 10 or 20 mg/d atorvastatin doses (no 

titration), for 24-week period. Atorvastatin effects on lipids, treatment tolerability (symptoms ± increased hepatic 

enzymes), as well as on endothelial function, vessel elasticity and stiffness, were examined.

Results. After 24 weeks of 10 mg/d atorvastatin treatment, levels of total cholesterol (TCH), triglycerides (TG), 

and low-density lipoprotein CH (LDL-CH) significantly decreased – by 25,4%, 21,7%, 34,9%, respectively. In 
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Введение 
Атеросклероз и его основные сосудистые 

осложнения – инфаркт миокарда (ИМ), ише-

мический инсульт и гангрена нижних конеч-

ностей, являются основной причиной инвали-

дизации и смертности в большинстве развитых 

и развивающихся стран, включая Российскую 

Федерацию (РФ) [1-3]. Ингибиторы 3-гидрок-

си-3-метилглютарил коэнзим А (ГМГ-Ко-А) 

редуктазы (статины) широко используются в 

повседневной клинической практике для пер-

вичной и вторичной профилактики атероск-

лероза, благодаря убедительной доказательной 

базе по снижению сердечно-сосудистой и об-

щей смертности. Аторвастатин – синтетичес-

кий статин III поколения, хорошо изучен в 

контролируемых клинических исследовани-

ях у больных с острым коронарным синдро-

мом (ОКС): MIRACLE (Myocardial Ischemia 

Reduction with Aggressive Cholesterol Lowering 

Study), PROVE-IT (PRavastatin Or AtorVastatin 

Evaluation and Infection Therapy), TIMI-22 

(Thrombolysis in Myocardial Infarction 22) [4,5], у 

пациентов с сахарным диабетом 2 типа: CARDS 

(Collaborative atorvastatin Diabetes study) [6], ар-

териальной гипертонией (АГ): ASCOT-LLA 

(Anglo-Scandinavian Cardiac Outcomer Trial 

Lipid Lowering Arm) [7], больных с ишемичес-

кой болезнью сердца (ИБС) и после ИМ: TNT 

(Treating to New Targets), IDEAL (Incremental 

Decrease in End points Through Aggressive Lipid 

Lowering) [8,9], а также в исследовании по рег-

рессии коронарного атеросклероза REVERSAL 

(REVERSAL of Atherosclerosis with Aggressive 

Lipid Lowering) [10]. Положительные клиничес-

кие эффекты аторвастатина связаны как с его 

выраженным снижением содержания холес-

терина липопротеинов низкой плотности (ХС 

ЛНП) на 30-50%, так и нелипидными (плейот-

ропными) эффектами, включая уменьшение 

уровня С-реактивного белка (СРБ). 

Согласно результатам международных, на-

блюдательных исследований, больные ИБС 

принимают статины в основном в начальных 

дозах, и только у 16-18% пациентов дозы ста-

тинов титруются [11-13]. Согласно результатам 

Московского Исследования по Статинам, в 

повседневной клинической практике г. Мос-

квы начальные дозы статинов принимают 86-

97% больных [14]. В исследовании ФАРВАТЕР 

(ЭФфективность действия АтоРВАстатина на 

сосудисТую стЕнку и СРБ) была предпринята 

попытка «спроецировать» этот режим приема 

статинов на реальную клиническую практику 

и изучить эффект постоянного, без титрации 

дозы, приема аторвастатина 10 и 20 мг / сут.  

(Аторис®, КРКА, Словения) на липидные па-

раметры, маркеры воспаления и на структур-

но-функциональные показатели сосудистой 

стенки.

По данным многоцентровых, клинических 

исследований положительный эффект стати-

нов в снижении сердечно-сосудистой и общей 

смертности может быть получен не ранее чем 

через 3-5 лет с момента начала лечения. Вместе 

с тем, в повседневной клинической практике 

врач, как правило, использует суррогатные ла-

бораторные и клинические маркеры: уровень 

ХС, количество принимаемых антиангиналь-

ных препаратов и т.д., которые позволяют оце-

нить эффективность лечения в более короткие 

сроки. В этой связи возрастает роль так называ-

емых валидированных суррогатных конечных 

точек, включая содержание СРБ, фибриноге-

на, а также структурно-функциональные пока-

затели сосудистой стенки – функция эндоте-

лия, толщина комплекса «интима-медия» и др. 

Важным преимуществом сосудистых методов 

исследования является возможность неинва-

зивного обследования пациентов в амбулатор-

ных условиях, а также мониторинга сосудистых 

параметров при лечении гиполипидемически-

ми препаратами.

Вторичные задачи исследования включа-

ли оценку безопасности, переносимости тера-

пии аторвастатином, а также влияния такого 

лечения на уровни фибриногена и высокоспе-

цифичного СРБ (вч-СРБ). Из показателей, ха-

20 mg/d group, these figures were 27%, 15,2%, and 43,9%, respectively. No significant inter-group difference in 

LDL-CH levels was registered. No substantial CRP and fibrinogen level reduction was observed. During 24 weeks, 

7 adverse events were registered, only 2 (4%) being related to atorvastatin therapy. 

Conclusion. In patients with CHD and PHL, atorvastatin (10-20 mg/d) decreased LDL-CH levels by 35-44%, and 

was well-tolerated. The therapy did not affect hsCRP and fibrinogen levels. 

Key words: Atorvastatin, low-density lipoprotein cholesterol, C-reactive protein, endothelial dysfunction, dyslipi-

demia, coronary heart disease

Ишемическая болезнь сердца
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рактеризующих состояние сосудистой стенки, 

изучали влияние лечения аторвастатином на 

эндотелий-зависимую вазодилатацию, подат-

ливость, эластичность и жесткость сосудистой 

стенки. 

В этой работе представлены дизайн иссле-

дования, исходная характеристика больных, 

результаты по гиполипидемической эффектив-

ности и переносимости Аториса®, по влиянию 

этого статина на содержание СРБ и фибрино-

гена. В последующих публикациях планируется 

представить результаты исследования по вли-

янию Аториса® на структурно-функциональ-

ные показатели сосудистой стенки. 

Материал и методы
Дизайн и основные гипотезы исследования

По дизайну ФАРВАТЕР (таблица 1) – открытое, про-

спективное, без повышения дозы, сравнительное, рандо-

мизированное, 24-недельное исследование, которое было 

проведено по инициативе исследователя (investigator-

initiated). Дизайн и протокол исследования были утверж-

дены на заседании этического комитета РКНПК МЗ РФ. 

В исследование были включены пациенты, ранее прини-

мавшие участие в Московском Исследовании по Стати-

нам (Moscow Statin Survey, MSS) [14]. Популяция больных 

MSS – это пациенты с документированной ИБС и гипер-

липидемией (ГЛП), которые наблюдаются повседневно в 

поликлиниках г. Москвы. 

Критерии включения в исследование ФАРВАТЕР 

были сформулированы на основании исходных данных 

больных ИБС и дислипидемией (ДЛП), участвовавших в 

исследовании MSS, в частности средних уровней липидов 

у пациентов, не получавших лечение статинами. Соглас-

но критериям включения, в исследовании ФАРВАТЕР 

участвовали мужчины и женщины 35-70 лет с уровнем 

общего ХС (ОХС) на фоне низкохолестериновой диеты 

не ≤ 7,5 ммоль/л, с активностью аспартатаминотрансфе-

разы/аланинаминотрансферазы (АСТ/АЛТ) на скринин-

говом визите не > 20% от верхнего предела нормы (ВПН) 

и давшие устное информированное согласие на участие 

в исследовании. В исследование не включали больных с 

семейной гиперхолестеринемией (ГХС), пациентов с ис-

ходным уровнем триглицеридов (ТГ) ≥ 4,5 ммоль / л, ку-

рящих > 5 сигарет в сутки, больных с вторичными ДЛП, 

обусловленными активными болезнями печени, почек, 

поджелудочной железы. В исследовании ФАРВАТЕР так-

же не участвовали больные, перенесшие нестабильную 

стенокардию (НС), ИМ, инсульт или операции реваску-

ляризации миокарда ранее 3 месяцев до визита рандоми-

зации.

Гипотезы, которые проверялись в рамках исследова-

ния ФАРВАТЕР, следующие: 

 лечение аторвастатином в дозе 20 мг / сут.  приводит 

к достоверно большему снижению уровня ХС ЛНП 

и более низкому среднему уровню ХС ЛНП через 12 

и 24 недели лечения, чем лечение аторвастатином в 

начальной дозе 10 мг / сут. ; 

 лечение аторвастатином в дозе 10 мг / сут.  умень-

шает уровни ХС ЛНП не менее чем на 30%, в дозе 

20 мг / сут.  – не менее чем на 40% от исходных зна-

чений; 

 лечение аторвастатином 10 и 20 мг / сут.  приводит к 

достоверному снижению уровня ТГ и повышению 

концентрации ХС липопротеинов высокой плотнос-

ти (ЛВП); 

 лечение аторвастатином 10-20 мг / сут. в течение 

24 недель хорошо переносится больными; 

 лечение атовастатином 10 и 20 мг / сут.  снижает со-

держание СРБ и не влияет на уровень фибриногена; 

 лечение аторвастатином 10 и 20 мг / сут.  улучшает 

функцию эндотелия и другие структурно-функцио-

нальные показатели сосудистой стенки – податли-

вость, растяжимость и жесткость через 12 и 24 недели 

лечения.

Пациенты
В скрининге приняли участие 84 пациента, в ис-

следование были включены 50 больных, 23 мужчины 

и 27 женщин, которые с помощью компьютерной про-

граммы «RANCODE» были рандомизированы на прием 

аторвастатина 10 или 20 мг / сут.  Клинико-биохимичес-

кая характеристика пациентов представлена в таблице 2. 

Средний возраст больных – 60,8±7,8 лет. У всех пациен-

•

•

•

•

•

•

Таблица 1
Дизайн исследования

Недели - 4 0-1 +6 +12 +24

Визиты в клинику 1 2 (рандомизация) 3 4 5

Липиды + + + + +

Переносимость + + + + +

Биохимия + + + + +

СРБ + + +

Фибриноген + + +

Функция эндотелия + +

Податливость артерий + +

Эластичность артерий + +

Жесткость артерий + +
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тов была документированная ИБС. 22 пациента (44%) 

перенесли ИМ в прошлом, 1 пациент – операцию аор-

токоронарного шунтирования, артериальная гипертония 

была у большинства (n=45, 90%) больных; 4 пациента 

перенесли острое нарушение мозгового кровообраще-

ния, у 3 были различные нарушения ритма сердца. Ис-

ходные показатели липидов у этих больных были доста-

точно высокими – средний уровень ОХС – 6,22 ммоль / л 

, концентрация ХС ЛНП – 4,15 ммоль / л , исходные по-

казатели активности АСТ, АЛТ и креатинфосфокиназы 

(КФК) – в норме. 

Методы исследования
Биохимическая часть работы была выполнена в ла-

боратории клинической биохимии РКНПК Росздрава 

(руководитель – профессор В.Н.Титов). Заборы крови 

для лабораторных анализов делались из локтевой вены в 

интервале между 9 и 10 часами утра натощак. Уровни ОХС 

и ТГ в сыворотке крови определяли ферментативным ко-

лориметрическим методом. Содержание ХС ЛВП в супер-

натанте оценивали после преципитации других классов 

липопротеинов смесью фосфовольфрамовой кислоты и 

хлористого магния. Концентрацию ХС ЛНП вычисляли по 

формуле Fridwald W 1972. Содержание глюкозы в плазме 

крови определяли глюкозооксидазным методом. Уровни 

вч-СРБ и фибриногена определяли иммуноферментыми 

методами на анализаторе Prospec BN II с использованием 

реактивов фирмы Dade-Behring [15,16]. 

Статистическую обработку количественных пере-

менных в группах проводили используя дисперсионный 

анализ методом Friedman ANOVA, для парных критери-

ев – методом Student и Wilcoxon matched pairs test. При 

сравнении двух групп применяли двусторонний тест 

Student или критерий Mann-Whitney. Величина вероят-

ности p<0,05 рассматривалась как статистически значи-

мое различие.

Результаты 
Гиполипидемическая эффективность 
Аториса® 10 и 20 мг / сут. 

Были рандомизированы 50 пациентов, за-

кончили исследование – 46 больных. В окон-

чательный статистический анализ по гипо-

липидемической эффективности препарата 

включены 39 больных. 

В таблице 3 представлены результаты гипо-

липидемической эффективности аторвастатина 

спустя 6 недель после начала лечения. В обеих 

группах (аторвастатин 10 и 20 мг / сут.) уровень 

Таблица 2
Исходные данные липидов и параметров клинической химии (n=50)

М (SD)  

Средний возраст 60,8 (7,8)

ОХС, ммоль / л 6,22 (0,63)

ТГ, ммоль / л 1,86* (0,99;2,96)

ХС ЛНП, ммоль / л 4,15 (0,51)

ХС ЛВП, ммоль / л 1,24* (0,27)

АСТ, Е/л 18* (15;23)

АЛТ, Е/л 14* (12;19)

КФК, Е/л 71* (43;86)

СРБ, г/дл 1,46* (0,6;3,14)

Фибриноген, г/л 2,93(0,66)

Примечание: * медиана (интерквартильный интервал).

Таблица 3
Кратковременная эффективность и переносимость аторвастатина 10 и 20 мг / сут.  (6 недель)

Показатели
Аторвастатин 10 мг 

(n=20) 6 недель
∆ % 

исх- 6 нед
Аторвастатин 20 мг 

(n=19) 6 недель
∆ % 

 исх- 6 нед

ОХС, ммоль / л  4,56 (0,83) -24,5%*** 4,53 (0,68) -29,1%***

ТГ, ммоль / л   # 1,17(0,89-2,19) -18,4%** 1,66 (0,34;2,0) -28,2 %**

ХС ЛНП, ммоль / л  2,69 (0,86) -34,9%** 2,47 (0,61) -40,9%**

ХС ЛВП, ммоль / л  1,33 (0,29) +6,4% нд 1,32 (0,27) +8,0 % нд

АСТ, Е/л  # 16 (15;21) Нд 19 (16;22) Нд

АЛТ, Е/л  # 13 (9;19) Нд 15 (10;19) Нд

КФК, Е/л  # 48 (38;67) Нд 51 (45;67) Нд

Примечание: *р<0,05; **p<0,01; ***p<0,001/;  # медиана (интерквартильный интервал); Нд – недоствоверно; ∆ – изме-
нение показателя (%).
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ОХС снизился <5 ммоль / л , ХС ЛНП – почти 

до целевого [5]. Относительное снижение со-

держания ХС ЛНП за 6 недель лечения соста-

вило – 34,9% (10 мг / сут. ) и 40,9% (20 мг / сут. ). 

Уменьшение концентрации ТГ за этот период 

лечения было достоверным и составило – 18,4% 

(10 мг / сут. ) и – 28,2% (20 мг / сут. ).

К 12 неделе лечения хороший гиполипи-

демический эффект аторвастатина в дозах 10 

и 20 мг / сут.  сохранился – -35,2% и -38,2% со-

ответственно (таблица 4); снижение ТГ было 

также достоверным – -14% и -17% в группах, 

принимавших аторвастатин 10 мг и 20 мг / сут. , 

соответственно. Через 24 недели лечения атор-

вастатином 10 мг / сут. , средний процент сни-

жения уровня ХС ЛНП составил > 30%; в груп-

пе больных, получавших Аторис® 20 мг / сут., 

произошло усиление эффекта – ∆% ХС ЛНП 

-43,9%. Ни на одном визите достоверное раз-

личие между группами больных, лечившихся 

аторвастатином 10 и 20 мг / сут. , по средним 

уровням ХС ЛНП, не было получено. К 24 не-

деле исследования относительный % уменьше-

ния содержания ХС ЛНП у лиц, получавших 10 

и 20 мг / сут.  аторвастатина, различался на 8%, 

что может косвенно свидетельствовать о хоро-

шем дозозависимом гиполипидемическом эф-

фекте препарата (таблица 5, рисунок 1). В ходе 

этого исследования было получено достоверное 

снижение уровня ТГ на 18-21% (10 мг / сут. ) и на 

15-28% (20 мг / сут. ). В работе оценивали эффект 

лечения аторвастатином 10 и 20 мг / сут.  на уро-

вень ХС ЛВП. В группе больных, использовав-

ших 20 мг / сут.  препарата, к 12 неделе отмечено 

достоверное увеличение ХС ЛВП на 20%, однако 

достоверные изменения в содержании ХС ЛВП 

к 24 неделе исследования не были получены.

В таблице 6 представлены результаты ле-

чения аторвастатином 10 и 20 мг / сут.  на со-

держание фибриногена. Средний исходный 

уровень фибриногена в обеих группах был нор-

мальным, через 12 недель лечения наблюдалась 

тенденция к его понижению. К 24 неделе было 

отмечено недостоверное повышение уровня 

фибриногена на 26,5% и 11,7% соответственно. 

Таблица 7 отражает результаты исследования 

Таблица 4 
Эффективность и переносимость  аторвастатина  10 и 20 мг / сут.  (12 нед)

Аторвастатин 10 мг 
(n=20) 12 недель

∆ % 
 исх- 12 нед

Аторвастатин 20 мг 
(n=19) 12 недель

∆ % 
 исх- 12 нед

ОХС, ммоль / л 4,58 (1,05) -24,5%*** 4,86 (0,84) -24,2%***

ТГ, ммоль / л   # 1,18(0,81;1,59) -14,9%** 1,53 (1,19;1,86) -17,7 %*

ХС ЛНП, ммоль / л 2,70 (0,86) -35,2%** 2,65 (0,64) -38,2%**

ХС ЛВП, ммоль / л 1,35 (0,28) +10,4%нд 1,46 (0,18) +20,6 %*

АСТ, Е/л  # 13    (12;16) Нд 20 (16;23) Нд

АЛТ, Е/л  # 13 (12;16) Нд 14 (11;20) Нд

КФК, Е/л  # 55 (39;70) нд  53 (45;72) Нд

Примечание: * р<0,05; **p<0,01;***p<0,001/;  #  медиана (интерквартильный интервал); ∆ – изменение показателя 
(%).    

Таблица 5
Долговременная  эффектвность и переносимость  аторвастатина 10 и 20  мг / сут.  (24 нед)

Аторвастатин 10 мг 
(n=20) 24 нед

∆ % 
 исх- 24 нед

Аторвастатин 20 мг 
(n=19) 24 нед

∆ % 
 исх- 24 нед

ОХС, ммоль / л 4,49 (0,69) -25,4%*** 4,67 (0,76) -27 %***

Тг, ммоль / л   # 1,01 (0,77;1,25) -21,7%** 1,75 (1,0;2,0) -15,2%*

ХС-ЛНП, ммоль / л 2,67 (0,77) -34,9%** 2,55 (0,72) -43,9%**

ХС-ЛВП, ммоль / л 1,34 (0,28) +11,4%нд 1,36(0,22) +11,8 нд

АСТ, Е/л  # 21 (18;23) нд 24 (20;28) нд

АЛТ, Е/л  # 17 (14;25) нд 22 (20;45) нд

КФК, е/л # 55 (41;110) нд 68 (49;93) нд

Примечание: *р<0,05; **p<0,01; ***p<0,001/;  # медиана (интерквартильный интервал); ∆ – изменение показателя (%).  
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по влиянию разных доз аторвастатина на СРБ. 

В обеих группах, принимавших разные дозы 

препарата, имело место снижение уровня СРБ 

на 15% и 20%, однако эти изменения статисти-

чески недостоверны. 

В руппе, лечившихся аторвастатином в дозе 

10 мг / сут.  через 24 недели лечения количество 

больных, достигших целевого уровня ХС ЛНП 

< 2,5 ммоль / л  составило 8 из 20 (40%), в то вре-

мя как в группе аторвастатина 20 мг / сут.  – 14 

из 19 (74%) больных. Различия между группами 

через 24 недели были достоверны (р<0,05).

Переносимость лечения аторвастатином
Лечение аторвастатином в течение 24 ме-

сяцев переносилось хорошо (таблица 8). Три 

пациента прекратили прием препарата по не-

медицинским причинам. У одного больного 

препарат был отменен из-за бессимптомного 

повышения активности КФК. Ни в одном слу-

чае не был зарегистрирован рост активности 

АЛТ, АСТ > 3 ВПН и КФК > 10 ВПН. Серьезные 

и несерьезные побочные явления на фоне при-

ема аторвастатина 10 и 20 мг / сут.  перечислены 

в таблице 8. В исследовании зарегистрировано 

одно серьезное побочное явление, не связан-

ное с приемом исследуемого препарата – гос-

питализация по поводу НС через 2 дня после 

окончания исследования. Одна пациентка, 

принимавшая 20 мг / сут.  аторвастатина, была 

госпитализирована в плановом порядке по по-

Рис. 1 Динамика липидов (∆ %, ммоль / л ) у больных ИБС и ГЛП, принимавших аторвастатин 10 и 20 мг / сут. 24 не-

дели (n=39).

Таблица 6 
Влияние лечения аторвастатином 10 и 20 мг / сут.  на уровень фибриногена (г/л), (n=39) 

Фибриноген
Аторвастатин 10 мг 
(n=19)

∆ %
Аторвастатин 20 мг 
(n=20)

∆ %

исх 2,89 (0,75) 2,96(0,56) 

12 нед 2,84 (0,62) -5,78% нд 2,93(0,69) -5,8 % нд

24 нед 3,38 (0,69) +26,5 % нд 3,16 (0,48) +11,7 %нд

Применение: ∆ – изменение показателя (%).    

Таблица 7 
Влияние лечения аторвастатином 10 и 20 мг / сут.  на уровень СРБ (г/дл), (n=39)* 

СРБ
Аторвастатин 10 мг 
(n=17)

Me ∆ %
Аторвастатин 20 мг 
(n=16)

Me ∆ % 

исх 0,77 (0,39;2,40) 2,36 (0,99;3,26)

12 нед 0,63 (0,46;1,80) -5,6% нд 1,18 (0,81;2,71) -7,0 % нд

24 нед 0,51  (0,39;0,91) -15,0 % нд 1,29 (0,75;2,63) -20,1 % нд

Примечание: *данные представлены в медианах (интерквартильный размах); ∆ – изменение показателя (%).    
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воду кисты печени. Головные боли, которые, 

возможно, были связаны с началом приема 

препарата, были зарегистрированы у 2 паци-

ентов, принимавших аторвастатин 10 мг / сут.  

Одна пациентка, получив травму при падении 

с высоты, от госпитализации отказалась и при-

нимала лечение амбулаторно. В ходе исследова-

ния зарегистрировано 2 побочные реакции, оп-

ределенно связанные с приемом аторвастатина. 

У одной пациентки, принимавшей 10 мг / сут.  

аторвастатина, появилась аллергическая реак-

ция (кожный зуд), которая исчезла после отме-

ны препарата; у второго больного (20 мг / сут. ) 

через 12 недель приема было зарегистрировано 

бессимптомное повышение активности КФК 

до 264 Е/л; повышение составило < 2 ВПН, 

препарат был отменен по просьбе пациента.

Обсуждение 
Эффективный контроль уровня липидов и 

липопротеидов как основного ФР ИБС явля-

ется основной задачей вторичной профилакти-

ки осложнений атеросклероза. По результатам 

контролируемых исследований со статинами, 

степень снижения ХС ЛНП прямо пропорцио-

нальна уменьшению частоты сердечно-сосудис-

тых осложнений (ССО). Согласно данным MSS 

[14], большинство больных ИБС с ГЛП, наблю-

дающихся в повседневной клинической прак-

тике в Москве, не получают лечение статинами, 

а из тех, кто лечится (30%), лишь треть достигает 

целевого уровня ХС ЛНП [10]. По результатам 

большого эпидемиологического исследования 

ОСКАР-2006 (ЭпидемиОлогия и оСобенности 

терапии пациентов высоКого риска в реАльной 

клинической пРактике), лишь 5,3% российских 

больных принимают статины [30]. 

ФАРВАТЕР – первое российское рандо-

мизированное исследование с генерическим 

аторвастатином Аторис®, посвященное изу-

чению липидных и некоторых плейотропных 

эффектов этого препарата. Согласно исходной 

характеристике пациентов, включенных в ис-

следование, средний уровень ХС ЛНП у них до-

статочно высокий и составил 4,15 ммоль / л; он 

был сопоставим со средней величиной у боль-

ных из МSS (n=1152) без гиполипидемической 

терапии (4,10 ммоль / л). Результаты настояще-

го исследования сопоставимы с данными из 

опубликованных работ по гиполипидемичес-

кой эффективности Аториса® и оригинально-

го аторвастатина [5,8,10-16]. В 12-недельном 

исследовании INTERARS сравнивалась ги-

полипидемическая эффективность Аториса® 

с оригинальным аторвастатином в дозах 10 и 

20 мг / сут.  Относительный процент снижения 

на дозе Аториса® 10 мг / сут.  в течение первых 

6 недель терапии составил 35% и был сопоста-

вим с эффектом оригинального аторвастати-

на (Липримар®, Pfizer, USA). В сравнитель-

ных и титрационных исследованиях CURVES 

(«Кривые») [17], ACCESS (The Atorvsatatin 

Comparative Cholesterol Efficacy and Safety Study) 

[18], ASSET (The Atorvastatin/Simvastatin Safety 

and Efficacy Trial), [19] CHALLENGE («Вы-

зов») [20] и NASDAC (New Atorvastatin Starting 

Doses: A Comparison) [21] аторвастатин в дозе 

10 мг / сут.  снижал ХС ЛНП на 35,7-38,0%, в 

дозе 20 мг / сут.  – на 42-46%, что сопостави-

мо с результатами настоящего исследования. 

В крупных рандомизированных исследовани-

ях с аторвастатином в дозе 10 мг / сут.  (ASCOT, 

TNT, CARDS) средний процент снижения 

концентрации ХС ЛНП составил 33,9%, 35,0% 

Таблица 8 
Переносимость терапии аторвастатином 10 и 20 мг / сут.  (n=39)

Побочные явления 0-24 недели
Доза аторвастатина, 
Кол-во больных

Связь с приемом препарата

Госпитализация по поводу ОКС 10 мг, 1 чел Нет

Госпитализация (киста печени) 20 мг, 1 чел Нет

Головные боли 10 мг, 2 чел Возможно

Травма (падение с высоты) 20 мг, 1 чел Нет

Аллергия, кожный зуд 10 мг 1 чел Да

Бессимптомное повышение активности КФК 
до 264 Е/л

20 мг 1 чел Да

Всего  10 мг 
 20 мг  
Связанные с препаратом  10 мг 
 20 мг

4 чел  
3 чел  
1 чел из 50 (2%) 
1 чел из 50  (2%)
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и 40% соответственно; что также согласуется с 

полученными результатами. 

В исследовании ФАРВАТЕР в период 6, 12 и 

24 недель не было достоверных различий между 

средними уровнями ХС ЛНП в группах боль-

ных, лечившихся аторвастатином в дозах 10 и 

20 мг / сут.  В 8-недельном исследовании ана-

логичного дизайна с оригинальным аторваста-

тином NASDAC [21] с участием 919 пациентов 

высокого риска и ИБС, к 8 недели терапии была 

получена достоверная разница по снижению 

уровня ХС ЛНП в дозах 10 и 20 мг / сут. – - 35,7% 

и –42,2% соответственно. 

В исследовании среднее снижение уровня 

ТГ составило 18-21%, что также хорошо кор-

респондирует с данными зарубежных работ с 

оригинальным аторвастатином, в частности 

в исследовании CHALLENGE, при лечении 

639 пациентов аторвастатином 10 мг / сут.  сред-

нее снижение ТГ составило 18%, в исследова-

нии ASSET – 22%. Данные научной литерату-

ры об эффекте оригинального аторвастатина на 

содержание ХС ЛВП неоднозначны. Есть ука-

зания, что этот статин в дозе 80 мг / сут.  может 

даже понизить концентрацию ХС ЛВП [21], 

хотя в многоцентровых работах с участием боль-

шого количества больных такие результаты не 

нашли подтверждения [5-8,10]. В сравнитель-

ном, считающимся «классическим» исследова-

нии CURVES [17], назначение аторвастатина 

сопровождалось достоверным повышением 

уровня ХС ЛВП на 3-9%, что сопоставимо с 

результатами настоящего исследования. По-

вышение концентрации фибриногена > 4 г/л, 

согласно исследованиям «случай-контроль» и 

проспективным, позитивно коррелирует с час-

тотой ССО [23-25]. Контролируемые клини-

ческие исследования с использованием стати-

нов показали, что эти препараты практически 

не влияют на уровень фибриногена. Некоторые 

работы содержат указания, что статины могут 

понизить содержание фибриногена у пациен-

тов с очень высоким его уровнем [25]. В иссле-

довании [22] изучали влияние аторвастатина и 

симвастатина в дозе 80 мг / сут.  у 26 больных с 

семейной ГЛП. В группе аторвастатина имело 

место достоверное повышение уровня фибри-

ногена на 15%, в настоящем исследовании при 

лечении аторвастатином в дозах 10 и 20 мг / сут.  

достоверное изменение концентрации фиб-

риногена отсутствовало. В целом, в рандоми-

зированных клинических исследованиях и по 

анализу большой базы данных в США (Stein E, 

персональные контакты, 2000) аторвастатин не 

влияет на уровень фибриногена. 

СРБ – белок острой фазы, который образу-

ется в печени; повышение его активности отра-

жает интегральный ответ организма в целом на 

воспаление [10]. Эпидемиологические данные 

свидетельствуют о тесной связи между воспа-

лительным маркером СРБ и риском серьезных 

ССО у больных как с высоким риском осложне-

ний атеросклероза, так и с документированной 

ИБС [26,27]. В популяции больных с острым 

коронарным синдромом (ОКС) и стабильной 

стенокардией назначение аторвастатина в вы-

соких дозах 80 мг / сут.  сопровождается значи-

тельным снижением СРБ на 36-50% [4,5,10]. 

По мнению исследователей, этот плейотроп-

ный эффект аторвастина вносит существенный 

вклад в улучшение прогноза у тяжелых больных 

ИБС. В исследовании ФАРВАТЕР было полу-

чено недостоверное снижение уровня СРБ у 

больных, принимавших аторвастатин в дозах 10 

и 20 мг / сут.  на 15-20%. Вероятно, что эффект 

аторвастатина на СРБ зависит от клиническо-

го состояния пациента (ОКС или стабильная 

ИБС), а также от используемой дозировки это-

го статина. 

Лечение аторвастатином больные перено-

сили хорошо, только один пациент прекратил  

прием аторвастатина по медицинским пока-

заниям. За более чем 10 лет клинического ис-

пользования получены убедительные данные 

по хорошей безопасности и переносимости 

аторвастатина 10-80 мг / сут.  Согласно рет-

роспективному анализу большой базы данных 

(n=14236), у 7258 больных, лечившихся атор-

вастатином в дозе 10 мг / сут. , процент отмены 

препарата из-за побочных явлений составил 

2,4%, у 4798 больных, принимавших аторваста-

тин 80 мг / сут. – 1,8% [28]. Симптомы миалгии 

наблюдались лишь у 1,4% больных при дозе 

аторвастатина 10 мг и 1,5% – при 80 мг / сут.

Таким образом, в рандомизированном ис-

следовании ФАРВАТЕР были получены пер-

вые российские данные по хорошей гиполипи-

демической эффективности и переносимости 

Аториса® 10 и 20 мг / сут.  у больных ИБС и 

ДЛП. Более широкое применение этого перс-

пективного статина наряду с другими ингиби-

торами ГМГ-КО-А редуктазы позволит сущес-

твенно улучшить качество лечения больных с 

атеросклерозом в РФ.

Ишемическая болезнь сердца
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