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Актуальность. Артериальная гипертен-
зия (АГ) и дислипидемия так же, как и курение, 
являются основными факторами риска (ФР) 

развития сердечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ). Существуют значительные доказатель-
ства того, что АГ и дислипидемия взаимосвязаны 
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метаболически, эпидемиологически и клиниче-
ски [1]. Данные исследования INTERHEART по-
казывают, что отдельные факторы риска обычно 
увеличивают общий риск ССЗ в два-три раза, но 
сосуществование АГ, сахарного диабета (СД), 
ДЛП и курения у одного человека приводит к бо-
лее 20-кратному увеличению риска ССЗ по срав-
нению с пациентами с изолированной АГ [2]. 
Связь АГ и дислипидемии приводит к большему 
увеличению сердечно-сосудистого риска (ССР), 
чем можно было бы ожидать при использовании 
одного из ФР [3]. Что касается этой взаимосвя-
зи, недавний анализ данных Национального об-
следования здоровья и питания за 2003–2004 гг. 
показал, что распространенность АГ варьирова-
ла от 23,1 % у лиц без сопутствующих ССЗ до 
51,8 % с 81,8 % у лиц с сопутствующими ССЗ 
(при хронической болезни почек – 81,8 %, у диа-
бетиков – 76,8 %, при заболеваниях перифериче-
ских артерий – 73,7 %, при коронарной болезни 
сердца (КБС) – 73,0 %, при хронической сердеч-
ной недостаточности – 71,4 %, при инсульте –  
69 %, при метаболическом синдроме – 61,5 %, 
при дислипидемии – 51,8 %) [4].

В другом исследовании общая распростра-
ненность сочетания АГ с гиперхолестеринемией 
(ГХС), АГ и ГХС составила 30, 47 и 18 %, соот-
ветственно. Заболеваемость АГ с ГХС составила 
20 % у женщин против 16 % у мужчин (р < 0,05). 
Частота встречаемости АГ с ГХС была различ-
ной в разных возрастных группах: всего 1,9 % 
в возрастной группе от 20 до 39 лет по сравне-
нию с тенденцией к увеличению в 56 % в воз-
расте старше 80 лет (P < 0,001). У 31 % лиц по-
жилого возраста в США обнаруживалось соче-
тание АГ с ГХС. Распространенность сочетания 
АГ с ГХС показала расовые различия, причем 
наименьшее количество среди латиноамерикан-
цев (9,8 %) и наибольшее среди афроамерикан-
цев (22 %) (P < 0,01). Распространенность соче-
тания АГ с ГХС увеличилась с добавлением ФР; 
самый высокий у пациентов с ССЗ плюс СД или 
метаболическим синдромом (МС) (69 %) [5]. 

По результатам исследования CUPS-5 ин-
дийскими учеными в 2001 г. были представле-
ны данные по распространенности ИБС у па-
циентов с СД 2 типа у жителей города Ченнаи, 
расположенного на юге Индии. Самая высокая 

распространенность ИБС (21,1 %) была обнару-
жена у пациентов с множественными ФР, и эти-
ми ФР по распространенности были СД, дисли-
пидемия и АГ. Однако данные о сосуществова-
нии дислипидемии и АГ у этих пациентов с СД 
не были представлены. При повторном, через 
6 лет, эпидемиологическом исследовании жи-
телей того же города Ченнаи (CURES-38) было 
проведено изучение распространенности дисли-
пидемии, АГ и других ФР ССЗ у 2300 пациентов 
с СД, однако о сосуществовании дислипидемии 
и СД не сообщалось [6]. Эти результаты показы-
вают, что у пациентов с АГ лечение только по-
вышенного артериального давления (АД) может 
дать лишь ограниченные преимущества, и необ-
ходимы более эффективные подходы, основан-
ные на управлении общим риском ССЗ, а не на 
отдельных ФР.

Данные Framingham heart study, при обсле-
довании больных эссенциальной артериальной 
гипертензией (ЭГ), показали, что более 80 % 
имели, по крайней мере, один дополнительный 
ФР ССЗ, причем преимущественно эти ФР были 
атерогенными по природе. Исследования после-
довательно указывают на то, что АГ и ГХС часто 
сосуществуют, вызывая так называемую дисли-
пидемическую гипертензию [7]. 

Термин «дислипидемическая гипертензия» 
(ДГ) был впервые использован в 1988 г. в кон-
тексте семейной ДГ, который был предложен как 
генетический синдром, обнаруженный пример-
но у 12 % пациентов с ЭАГ и у 48 % гипертони-
ческих сибсов. Несемейные формы ДГ встреча-
ются чаще, чем семейные. Дислипидемия и АГ 
являются не только установленными ФР перво-
степенной важности при ССЗ, но и важными 
составными компонентами МС. Риск ССЗ, свя-
занных с сопутствующей АГ и дислипидемией, 
является более мультипликативным, чем сумма 
отдельных ФР [8]. 

В исследовании MRFIT (исследование 
с множественными ФР) при обследовании  
356 222 мужчин, наблюдавшихся в течение  
12 лет, было обнаружено, что даже легкие и уме-
ренные уровни повышения как АД, так и дис-
липидемии оказывали мультипликативное не-
благоприятное влияние на риск развития КБС, 
и этот риск был аналогичным или большим 
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из-за серьезного повышения любого из ФР. Кро-
ме того, результаты исследования Framingham 
также показали, что умеренно повышенное АД 
и холестерина (ХС) имели такой же 10-летний 
риск развития КБС, как и те, у кого наблюдалось 
только повышенное систолическое АД или ХС 
липопротеинов низкой плотности (ЛПНП) [9].

По данным исследования, посвящённого 
взаимовлиянию дислипидемии, оцениваемому 
по трем аспектам, таким как ХС липопротеинов 
высокой плотности (ЛПВП), ЛПНП, триглице-
риды (ТГ) и АГ на риск развития ИБС, выявле-
но, что в группе лиц КБС частота ДЛП составила 
50 %, а в группе лиц без КБС частота дислипи-
демии – 17,3 %. Результаты исследования пока-
зали, что взаимосвязь ДЛП и частоты КБС была 
различной в зависимости от наличия или отсут-
ствия АГ. У лиц с дислипидемией частота КБС 
была в 2,5 раза выше по сравнению с лицами без 
дислипидемии, а вот у лиц с АГ или АГ и дис-
липидемией в анамнезе имелось в 18 раз больше 
случаев развития КБС, чем у лиц без дислипиде-
мии [10]. Полученные данные согласовывались 
с результатами других исследований, в которых 
говорилось, что дислипидемия взаимодействует 
с высоким АД и вызывает КБС [11]. 

Известно, что повышение уровня ХС у боль-
ных АГ на 1 % повышает риск развития КБС на 
2 %. При этом не только повышенный, но высо-
кий нормальный уровень ТГ и ХС ЛПНП, уве-
личивают риск развития сердечно-сосудистых 
осложнений (ССО) у больных АГ [12, 13]. При 
проведении Фрэмингемского исследования бы-
ло установлено, что частота КБС у мужчин сред-
него возраста, АД которых превышает 160/95 мм 
рт. ст., в 5 раз выше, чем у мужчин без повыше-
ния АД [7]. По другим данным, повышение АД 
на каждые 10 мм рт. ст. увеличивает риск раз-
вития заболеваний сердца на 30 % [14]. В то же 
время доказано негативное влияние липидных 
нарушений и атеросклероза на уровень АД. Так, 
при проведении исследования среди жителей 
Америки выяснилось, что уровень ТГ и ЛПНП 
плазмы крови ассоциировал с наличием у них 
АГ [8]. 

Пациенты с высоким АД часто имеют ано-
мальный сывороточный липидный профиль, 
но из-за высокой распространенности обоих 

состояний среди населения в целом, эта связь 
не должна рассматриваться как просто случай-
ная. АГ при атеросклерозе обусловлена не толь-
ко нарушениями регуляции в зонах хронической 
ишемии, но и простым повышением жесткости 
подвергнутых атеросклеротическим изменениям 
стенок артерий, а также нарушениями размещён-
ных в стенках сосудов барорецепторов и всей эн-
дотелиальной системы, которые также относятся 
к ключевым игрокам в контроле АД [1].  

До 40 % нелеченных пациентов с ЭАГ 
и многие пациенты с пограничной АГ уже име-
ют липидные нарушения. Так, при исследова-
нии данных из 13 клиник общих практик [15], 
из 85 % пациентов с ЭАГ имели уровни ХС 
более 5,2 ммоль/л (200 мг/дл). Кроме того, око-
ло 65 % имели уровни ХС более 6,0 ммоль/л  
(232 мг/дл) (что удваивает риск возникновения 
КБС), средний уровень составлял приблизитель-
но 6,5 ммоль/л (251 мг/дл). Существуют также 
доказательства того, что значительная часть па-
циентов с ЭГ имеют другие нарушения липид-
ного обмена, связанные с метаболическим син-
дромом (МС), такие как низкая концентрация 
ХС ЛПВП и высокая концентрация ТГ [16]. По 
данным японских исследователей, обзор профи-
лей 830 пациентов с ЭГ выявил диагноз ГХС бо-
лее чем у 45 % больных. Из них менее 65 % по-
лучали гиполипидемическую терапию и менее 
40 % достигали целевого уровня липидов [17]. 

Более высокие уровни ХС ЛПВП связаны 
с более низким риском АГ [18]. Повышению 
АД годами предшествует ГХС. Так, по данным 
Halperin R.O. et al., за 14 лет наблюдения за 3110 
участниками исследования с дислипидемией, 
у которых не было АГ, ССЗ и онкологических 
заболеваний, в среднем, примерно у трети участ-
ников развилась АГ. Важность роли ГХС в регу-
ляции АД подтверждают также полученные до-
казательства того, что субъекты с нормальным 
АД, страдающие ГХС, имеют чрезмерную ре-
акцию АД на психологические арифметические 
стрессовые нагрузки. Максимальные изменения 
систолического АД достоверно коррелировали 
с ХС (r = 0,41; p < 0,001), в то время как измене-
ния сердечного ритма и диастолического АД не 
были связаны с сывороточным ХС.

Механизмы взаимовлияния АГ и дисли-
пидемии суммируют патологические эффек-
ты на сердечно-сосудистую систему, что даёт 
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аддитивный эффект, приводящий к заметному 
увеличению риска ССЗ в мультипликативном 
направлении. Также отмечается, что наличие 
одного состояния может способствовать разви-
тию другого; АГ и дислипидемия могут также 
взаимодействовать синергически, повышая риск 
развития ССО. Причем, риск ССЗ, связанных 
с сопутствующей АГ и дислипидемией, является 
более мультипликативным, чем сумма отдель-
ных ФР [1]. 

Предрасположенность к развитию как АГ, 
так и дислипидемии может возникнуть в резуль-
тате наследования общих генетических факто-
ров риска. Генетические исследования на людях 
и животных моделях показывают, что предрас-
положенность к развитию как АГ, так и дисли-
пидемии может возникнуть в результате насле-
дования общих генетических факторов риска 
[8]. Pereira et al., обследуя 1577 человек, случай-
но выбранных из общей популяции, подтверди-
ли роль варианта гена eNOS Glu298Asp в мо-
дулировании АД через взаимосвязь с уровнями 
липидов [19]. 

Эндотелий сосудов регулирует сократитель-
ную, секреторную и митогенную активность 
в сосудистой стенке и гемостатические процес-
сы в просвете сосудов. Нарушение функции эн-
дотелия считается ранним шагом в современном 
понимании атерогенеза и является ключевым 
игроком в прогрессировании и разрыве бляшек. 
АГ, основной компонент ДГ, повреждает эндоте-
лий из-за изменения напряжения сдвига, окис-
лительного стресса и присоединения воспале-
ния, что приводит к увеличению синтеза колла-
гена и фибронектина в эндотелиальных клетках, 
уменьшению сосудистой релаксации, зависящей 
от оксида азота, и повышению проницаемости 
для липопротеинов [20].

Выявление дисфункции эндотелия, кото-
рая предшествует наличию клинически значи-
мого бляшечного бремени, может помочь вы-
явить подгруппу пациентов с более высоким 
риском будущего развития ССО. Дисфункция 
сосудистого эндотелия тесно связана с параме-
трами жесткости сосудистой стенки (ЖСС), ко-
торые отражают ремоделирование сосуда как 
органа-мишени у больных АГ. ЖСС определя-
ется как морфологическими особенностями ее 
структуры (по мере прогрессирования АГ она 

увеличивается), так и динамическим компонентом 
тонуса гладкой мускулатуры, связанного с функ-
циональной активностью сосудистого эндотелия. 
В настоящее время накоплены данные, позволяю- 
щие рассматривать состояние стенки крупных 
сосудов, особенно показатели сосудистой ЖСС, 
в качестве ФР ССО и мишени органопротекции. 
ЖСС оказывает существенное влияние на соот-
ношение систолического и диастолического АД 
(САД и ДАД, соответственно) [21]. 

На связь между функцией почек и АГ может 
влиять и дислипидемия, возникающая у паци-
ентов с почечной недостаточностью, у которых 
также повышено АД. Вклад липидов в функцию 
почечной функции и АГ может, по крайней мере, 
частично объяснить, почему статины оказывают 
благотворное влияние как на функцию почек, 
так и на АГ [22]. Полезные эффекты статинов 
у пациентов с АГ могут включать несколько ме-
ханизмов, особенно если у них отмечены гипер- 
урикемия и нарушение функции почек (даже ког-
да уровни креатинина находятся на верхнем пре-
деле контрольного диапазона). Микроальбумину-
рия как маркер дисфункции клубочков и предик- 
тор патологии коронарной артерии также связана 
с дислипидемией, включая высокий уровень ХС-
ЛПНП и ТГ, низкий уровень ХС-ЛПВП и повы-
шенный уровень липопротеинов (а) [22]. 

Ренин-ангиотензин-альдостероновая си-
стема (РААС) играет важную роль в развитии 
ранних стадий эндотелиальной дисфункции 
и воспалении сосудов как предварительных ус-
ловий для запуска каскада клеточных и моле-
кулярных событий, приводящих к отложению 
пенистых клеток и их возможному прогрессиро-
ванию в атеросклеротическую бляшку. Ангио- 
тензин II (АII) способствует атерогенезу по-
средством стимуляции рецептора ангиотензина 
типа 1 (AT1), который увеличивает поглощение 
липидов клетками, вазоконстрикцию и выработ-
ку свободных радикалов, чтобы способствовать 
развитию как АГ, так и атеросклеротического 
процесса [23]. 

Таким образом, АГ и дислипидемия, ча-
сто сосуществуя, связаны между собой об-
щими мишенями, патофизиологическими 
путями развития и прогрессирования ССО. 
Атеросклероз и АГ имеют общий объект 
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повреждения – артериальную стенку. Здесь пе-
ресекаются «интересы» их механизмов разви-
тия, и этим объясняются, почему при этих состо-
яниях работает стратегия коррекции факторов 
повреждающих их общую мишень. 

Несмотря на широкое применение статинов 
в гиполипидемической терапии, их возможности 
(даже при введении в высоких дозах) часто не-
достаточны для достижения целевых уровней 
ХС ЛПНП для многих пациентов с ГХС в по-
вседневной клинической практике. Существует 
широкий терапевтический разрыв между целе-
выми уровнями ХС ЛПНП и тем, что достига-
ется в клинической практике. Более агрессивные 
цели лечения ХС, предложенные в пересмотрен-
ных руководящих принципах, требуют более эф-
фективного подхода для максимизации кардио- 
васкулярных преимуществ, связанных с более 
низким уровнем ХС ЛПНП [23]. Хотя использо-
вание статинов является предпочтительной стра-
тегией лечения для профилактики ССЗ, иногда 
бывает трудно достичь рекомендованных уров-
ней ЛПНП у пациентов высокого риска с ГХС, 
получавших монотерапию статинами. Увеличе-
ние дозы статинов до максимально рекомендуе-
мых вызывает беспокойство по поводу возмож-
ности развития рабдомиолиза. Следовательно, 
сохраняется актуальность применения новых 
фармакологических вмешательств для профи-
лактики осложнений ССЗ, особенно у больных 
с высоким риском развития осложнений ССЗ, 
связанных с атеросклерозом, например, у боль-
ных с СД, семейной ГХС или острым коронар-
ным синдромом (ОКС).

Вырабатываемый печенью ХС либо секре-
тируется в желчь, либо включается в липопро-
теины (в основном липопротеины очень низкой 
плотности (ЛПОНП) и секретируется в плазму. 
Кишечная абсорбция ХС представляет собой 
еще один важный путь для поступления ХС 
в организм, и, таким образом, этот источник мо-
жет влиять на концентрацию ХС ЛПНП. Боль-
шая часть поглощенного ХС является результа-
том реабсорбции ХС, выделяемого через желчь, 
в данном случае уместно говорить об энтеро-
гепатической рециркуляции. Суммируя основ-
ную роль как печени, так и кишечника в общем 
балансе ХС в организме, более эффективная 

терапевтическая стратегия ГХС состоит в том, 
чтобы лечить два основных источника ХС одно-
временно (выработку, главным образом, в пече-
ни и всасывание ХС в кишечнике) [24].

Появление эзетимиба – представителя но-
вой группы гиполипидемических лекарствен-
ных средств, уменьшающих поступление ХС 
в кровоток путем ингибирования его абсорбции 
из полости кишечника, – является серьёзным 
шагом в лечении дислипидемии и атеросклероза. 
Действие эзетимиба осуществляется в слизис- 
той тонкого кишечника. Эзетимиб, локализуясь 
в щёточной кайме клеток тонкого кишечника, 
ингибирует всасывание ХС и ситостеролов из 
просвета кишечника в энтероциты путем инги-
бирования NPC 1L1 (белка похожего на белок 
Наймана – Пика типа С1 (Niemann – Pick C1-
like 1 – NPC1L1), осуществляющего транспорт 
ХС из кишечника в энтероцит). Результатом 
действия эзетимиба на NPC1L1 в тонкой киш-
ке является уменьшение всасывания пищевого 
и желчного ХС в тонкой кишке и последующее 
уменьшение доставки ЛПНП в печень. При этом 
запасы ХС в печени сокращаются, что ведет 
к усилению плазменного клиренса ХС и сниже-
нию его уровня в плазме крови [25]. 

Эзетимиб значительно снижает уровни ХС 
ЛПНП (от -17,2 до -22,3 %) при использовании 
отдельно по сравнению с плацебо. Эзетимиб, 
добавленный к статину, может снизить уровень 
ХС за счет двойного ингибирования как всасы-
вания ХС, так и синтеза ХС. Использование двух 
гиполипидемических соединений (эзетимиба, 
вводимого совместно со статином) с дополни-
тельными механизмами действия обеспечива-
ет новый мощный подход для профилактики 
и лечения атеросклероза. Одновременное вве-
дение эзетимиба (10 мг) с любой дозой статина 
снижало уровни ЛПНП-Х на дополнительные 
25 % по сравнению с обычными 6 %, достиг-
нутыми путем удвоения дозы статина и улуч-
шения достижения цели по ЛПНП с 20 % при 
монотерапии статинами до 71 % против 18,9 % 
при применении только статина; р < 0,001. Пре-
имущества были постоянными в разных груп-
пах подгруппы статинов и доз, в частности 
связь эзетимиба с аторвастатином (10–80 мг), 
флувастатином (20–80 мг), ловастатином (20– 
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80 мг), правастатином (10–80 мг), симвастати-
ном (10–80 мг) [24]. При использовании эзети-
миба в сочетании с различными статинами на-
блюдается не только аддитивное снижение уров-
ней ХС ЛПНП, но и благоприятные изменения 
ХС ЛПВП, ТГ и аполипопротеина B100 [25]. 

Предварительные результаты после завер-
шения 12-недельного рандомизированного двой-
ного слепого исследования показали, что ком-
бинация эзетимиба с фенофибратом приводила 
к значительно большему снижению ХС ЛПНП 
(-22 % по сравнению с -9 %, соответственно; 
р < 0,001). Также были отмечены значительные 
улучшения в отношении ТГ, ХС ЛПВП, общего 
ХС и ХС-не-ЛПВП при использовании комби-
нации фенофибрата и эзетимиба по сравнению 
с одним фенофибратом [26].

Таким образом, одновременное ингибирова-
ние синтеза холестерина статинами и абсорбции 
холестерина эзетимибом может синергично за-
медлить атерогенный процесс опосредованных 
снижением липидов.

Используя комбинированную гиполипиде-
мическую терапию у пациентов с ДГ, имеющих 
высокий ССР, мы вправе ожидать коррекции 
не только дислипидемии, но и АГ. Существуют 
убедительные доказательства того, что лечение 
АГ связано со снижением инсульта и менее за-
метным снижением частоты случаев, связанных 
с ИБС, которые больше коррелируют с повы-
шенным уровнем ХС в сыворотке. Поэтому ка-
жется логичным, что терапия сосуществующих 
ФР ССЗ, включая ДЛП, должны быть неотъем-
лемой частью лечения АГ. 

Рассматривая вопросы гипотензивной тера-
пии, следует сказать, что пять основных классов 
АГП, доступных в настоящее время, могут обес- 
печить терапию первой линии, поскольку боль-
шинству пациентов с ЭГ требуется комбиниро-
ванная терапия для достижения своих целей АД, 
а при лечении АГ и дислипидемии подчеркива-
ется необходимость уже на первых этапах лече-
ния назначать комбинированную терапию, по-
скольку она существенно более эффективна, чем 
монотерапия [27]. Хотя мета-анализ рандоми-
зированных контролируемых клинических ис-
следований, в которых изучалось влияние стати-
нов на АД у пациентов с и без АГ, предоставил 

доказательства, что установленные защитные 
эффекты этих ЛС на ССС не имеют существен-
ной зависимости от снижения АД [28]. 

Роль статинов в контроле АД у больных 
с АГ неоднозначна. Существует несколько меха-
низмов, с помощью которых статины могут вли-
ять и изменять значения АД: влияние на состоя- 
ние эндотелия (увеличение выработки оксида 
азота (NO), ингибирование выработки актив-
ных форм кислорода (АФК), снижение жестко-
сти крупных артерий, активность РААС, каль-
циевых каналов L-типа сосудов, а также натрия 
с мочой в сочетании с увеличением почечной  
экскреции мочевой кислоты) [29].

В дополнение к антигипертензивным (АГП) 
гиполипидемические препараты (особенно ста-
тины) благоприятно влияют на скорость пульсо-
вой волны (СПВ), как показатель, характеризую- 
щий ригидность сосудов артериального русла. 
В исследовании, в котором участвовали 22 па-
циента с изолированной систолической АГ без 
признаков ДЛП, аторвастатин (80 мг/день в те-
чение 3 мес.) оказал благотворное влияние на 
жесткость крупных артерий и АД. В дополне-
ние к снижению уровней ХС-ЛПНП и плечевого  
систолического, среднего и диастолического АД, 
аторвастатин вызывал повышение системной ар-
териальной комплаентности (аторвастатин про-
тив плацебо: 0,43 ± 0,05 против 0,36 ± 0,03 мл / 
мм рт. ст., P = 0,03) [30]. 

Кроме того, экспериментальные данные 
подчеркивают роль РААС на ранних стадиях эн-
дотелиальной дисфункции и воспалительного 
процесса сосудов как предварительных условий 
для запуска каскада клеточных и молекулярных 
событий, которые приводят к отложению пе-
нистых клеток и их возможному прогрессиро-
ванию в атеросклеротическую бляшку. В этом 
отношении было показано, что правастатин 
снижает реакции эндотелиальной реактивности 
(оцениваемые по измерению АД) на дополни-
тельные инфузии АII или норадреналина [22]. 
Кроме того, представлены данные пациентов 
с первичной гиперлипидемией положительно-
го влияния статинов (аторвастатин в дозе 40 мг 
в день) на экскрецию натрия с мочой в сочета-
нии с увеличением почечной экскреции мочевой 
кислоты [31]. 



Вестник КРСУ. 2020. Том 20. № 5 65

И.С. Сабиров, И.Т. Муркамилов, В.В. Фомин 

Еще одна интересная проблема связана с ак-
тивностью кальциевых каналов L-типа, которые 
регулируют диаметры мелких артерий и арте-
риол, поддерживают миогенный тонус сосудов 
резистентности и способствуют патогенезу АГ. 
Исследования на животных показали обратную 
зависимость между содержанием мембранно-
го свободного ХС и активностью Ca2+ канала 
L-типа. Таким образом, гиполипидемическая те-
рапия может ингибировать приток кальция, что 
приводит к расслаблению гладких мышц сосу-
дов и последующему снижению АД [32]. 

Несмотря на наличие данных исследований, 
указывающих на возможность снижения АД 
с помощью статинов, по данным других ученых 
гипотензивный эффект этих препаратов не отме-
чался [33]. 

Рекомендации Европейского общества кар-
диологов (ESC) 2018 г. включили новые реко-
мендации по применению статинов у пациентов 
с АГ, заявив, что статины рекомендуется назна-
чать не только пациентам с высоким и очень 
высоким ССР, следует учитывать их также для 
пациентов с низким и умеренным риском ССО. 
В клинической практике это означает, что каж-
дому пациенту с АГ и рассчитанным 10-летним 
SCORE более 5 % рекомендуется начать сопут-
ствующее лечение статинами. Такое же лече-
ние следует рассмотреть и у людей с 10-летним 
SCORE менее 1 % для достижения значения ХС 
ЛПНП < 3 ммоль/л (< 115 мг/дл). Следователь-
но, эти рекомендации значительно увеличивают 
долю пациентов с АГ, которые являются кан-
дидатами на лечение статинами. Тем не менее, 
несмотря на рекомендации руководства и усто-
явшееся взаимодополняющее действие статинов 
и некоторых АГП на снижение общего ССР, ис-
пользование статинов у пациентов с АГ не при-
меняется должным образом. Количество кли-
нических испытаний, показывающих положи-
тельный или нейтральный эффект статинов на 
уровень АД у пациентов с ЭАГ, с нормальным 
АД, с и без дислипидемией, с СД, а также ком-
бинации этих групп показывает положительное 
влияние их на АД. Однако вопрос о том, явля-
ются ли эти снижения систолического и диасто-
лического АД клинически значимыми, остается 
без ответа [27].

В исследовании M. Kanbay et al. у пациен-
тов с ЭАГ и дислипидемией (n = 32) получав-
ших аторвастатин (20 мг/день) через 2 месяца 
отмечалось значительное снижение амбулатор-
ного систолического (общее среднее систоличе-
ское АД с 124,0 ± 12,2 до 118,9 ± 9,9 мм рт. ст., 
p < 0,05) и диастолического АД (общее среднее 
диастолическое АД с 73,9 ± 9,4 до 68,7 ± 7,9; 
p < 0,05) [34]. Кроме того, 2-месячное лечение 
аторвастатином (20 мг/день) привело к зна-
чительному снижению систолического (-13,7  
± 5,6 мм рт. ст.; p = 0,001) и диастолического 
АД (-7,8 ± 5,7 мм рт. ст.; p = 0,01) у 48 пациен-
ты с ГЛП и резистентной АГ [35]. У пациентов, 
перенесших пересадку почки в дополнение к ги-
полипидемическому эффекту, статины доказали 
свою эффективность в качестве АГП, снижая 
систолическое, диастолическое и среднее АД 
на 7 мм рт. ст. (p = 0,005), 3 мм рт. ст. (p = 0,05) 
и 4 мм рт. ст. (p = 0,007) соответственно через 12 
месяцев лечения. В исследовании, включающем 
113 стабильных реципиентов почечного транс-
плантата, пациенты, принимавшие статины, 
имели более низкие систолическое, диастоличе-
ское и среднее АД (р = 0,05, 0,03 и 0,02, соответ-
ственно) через 12 месяцев по сравнению с конт- 
рольной группой, не получавшей статин. Эти ре-
зультаты не зависели от снижения уровня липи-
дов, связанного с лечением статинами [36].

В другом исследовании 56 пациентов с АГ 
и с ГХС без АГ были рандомизированы для по-
лучения статина (n = 51, симвастатин 10–20 мг/
день, правастатин 10–20 мг/день, или аторва-
статин 5–10 мг/день), или плацебо (n = 23) на 
2 месяца. Пациенты с ЭАГ, получавшие стати-
ны, демонстрировали более низкое систоличе-
ское и диастолическое амбулаторное АД (-5,7 ± 
5,8 и -3,5 ± 3,9 мм рт. ст., соответственно; оба  
p < 0,001). Этот эффект не был связан с сопут-
ствующим снижением ХС и, напротив, у субъ-
ектов без АГ никакого эффекта не наблюдалось 
[37]. 

16-недельное лечение симвастатином у па-
циентов с инсулинозависимым СД без дисли-
пидемии не влияло на массу тела, АД или гли-
кемический контроль. Аналогично, симваста-
тин также не оказывал влияния на АД, частоту 
сердечных сокращений (ЧСС) или массу тела 
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у пациентов пожилого возраста без АГ. Права-
статин (40 мг в день в течение 8 недель) у па-
циентов с первичной ГХС без АГ не влиял на 
АД, ЧСС, функцию сердца и системное сосу-
дистое сопротивление, лечение 213 пациентов 
с ЭГ в течение 6 месяцев ловастатином (10– 
80 мг в день) также не повлияло на уровень АД. 
Продемонстрированный рядом работ гипотен-
зивный эффект статинов определенно меньше, 
чем у «общепринятых» гипотензивных препа-
ратов. Однако даже такое небольшое снижение 
АД имеет значимое клиническое значение [38]. 
Таким образом, очевидно, что статины полезны 
у пациентов с ЭАГ независимо от липидного 
профиля, особенно у пациентов с сопутствую-
щими факторами риска или КБС, так как они 
значительно снижают риск всех основных ССО. 

Помимо основной мишени, белка NPC1L1, 
эзетимиб действует и на другие, в том чис-
ле и влияющие на уровень АД, в частности на 
функцию эндотелия. Переход с аторвастатина 
(40 мг/день) на дозировку 10 мг/день в сочета-
нии с эзетимибом 10 мг/день, вызывало значи-
тельное дополнительное снижение уровня ХС 
и улучшение эндотелиальной функции у паци-
ентов с МС. Эндотелийзависимая вазодилатация 
(ЭЗВД) сохранялась у пациентов с МС, прини-
мающих симвастатин и эзетимиб (по 10 мг/сут), 
в отличие от результатов при изолированном 
приеме симвастатина (80 мг/сут). У пациентов, 
получавших симвастатин и эзетимиб (оба по  
10 мг/сут) отмечено, что ЭЗВД через 6 недель 
увеличилась с 4,3 до 5,5 % и от 4,3 до 5,2 % при 
изолированном приеме симавастатина (80 мг/
сут). Однако увеличение ЭЗВД между группами 
значимо не отличались [39]. Эти данные сви-
детельствуют о том, что низкие дозы статинов 
в сочетании с эзетимибом эффективнее улучша-
ют функцию эндотелия, чем статины в высоких 
дозах. 

В улучшении функции эндотелия в целом 
монотерапия эзетимибом менее эффективна, 
чем монотерапия статинами, но эффект сочета-
ния эзетимиба с низкими дозами статина боль-
ше или аналогичен статину в высоких дозах. 
Является ли влияние эзетимиба на функцию эн-
дотелия зависимым или независимым от сниже-
ния уровня ХС – остается неизвестным. Тем не 

менее отмечено, что улучшение в эндотелиаль-
ной функция прямого воздействия эзетимиба на 
эндотелиальные клетки сосудов маловероятно, 
поскольку только небольшое количество эзети-
миба всасывается в кровообращение [39], хотя 
положительное воздействие эзетимиба на эндо-
телиальную функцию и артериальную ригид-
ность было показано как в монотерапии эзети-
мибом, так и с комбинированной терапией [39].

Эффект назначения эзетимиба на один из 
факторов состояния функции эндотелия – окис-
лительный стресс, вызванный усилением про-
изводства активных форм кислорода и/или сни-
жение уровня антиоксидантов, показывает по-
ложительный эффект на животных моделях, но 
у людей этот момент остается спорным [40].  

С-реактивный белок (СРБ), который в ос-
новном вырабатывается гепатоцитами в ответ на 
IL-6 и затем секретируется в системный крово-
ток, является острофазовым реагентом у людей. 
Повышенные уровни СРБ связаны с нарушени-
ем эндотелиальной функции и являются мощ-
ным предиктором будущих ССО. Кроме того, 
исследования in vitro показали, что СРБ модули-
рует активность и экспрессию нескольких фак-
торов, участвующих в атерогенезе; например, 
СРБ подавляет выработку eNOS и уменьшает 
высвобождение NO, что способствует эндоте-
лиальной дисфункции. Важным моментом воз-
можностей эзетимиба является синергетический 
эффект в сочетании со статинами на уровни 
высокочувствительного СРБ, что согласуется 
с результатами недавнего мета-анализа. Моно-
терапия эзетимибом вызывала снижение СРБ 
в среднем на 1 % через 12 недель без значимой 
разницы по сравнению с плацебо (р = 0,09). На-
против, эзетимиб, добавленный к исходному ста-
тину привел к значительному дополнительному 
снижению СРБ (средняя разница лечения была 
10 %; p < 0,001) через 6–8 недель. Таким обра-
зом, противовоспалительный эффект путем сни-
жения СРБ при назначении комбинации эзети-
миба и статина был эффективнее чем монотера-
пия эзетимибом. Добавление эзетимиба к 40 мг 
симвастатина снижало СРБ до уровня ниже то-
го, который достигался удвоением дозы ста-
тина. Эзетимиб в сочетании с розувастатином 
значительно снижал уровни СРБ по сравнению 
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с изолированным назначением розувастатина, 
в то время как таблетка, содержащая эзетимиб/
симвастатин, индуцировала большее снижение 
уровня ХС ЛПНП по сравнению с розуваста-
тином, но одинаковым снижением СРБ в обеих 
группах [41]. 

Таким образом, пациенты с синдромом дис-
липидемической гипертензии требуют особого 
подхода в снижении риска развития сердечно-
сосудистых осложнений, а будет ли добавление 
эзетимиба пациенту, уже принимающему ста-
тин, уменьшать этот кардиоваскулярный риск 
в той же степени, что и статины, остается еще 
открытым и может быть решен только по резуль-
татам будущих хорошо спланированных клини-
ческих исследований. 
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