
Коррекция дизлипидемии 

при ХБП 

Marcello Tonelli MD SM 
Рабочая Группа KDIGO по дизлипидемии 

Раскрытие интересов: автор выступает с лекциями и состоит в 

консультативном совете Merck. Все гонорары направляются на 

благотворительность. 



Обзор лекции 

• Сердечно-сосудистые риски у пациентов с ХБП 

 

• Новые рекомендации KDIGO по коррекции 

дислипидемии у пациентов с ХБП 

 

• Воплощение в клиническую практику 

 

 

 



Ключевое послание 1 

• Лица с ХБП находятся в группе очень высокого 

сердечно-сосудистого риска, даже если они не 

имеют почечной недостаточности (не находятся 

на диализе и не имеют почечного трансплантата) 
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Почечная недостаточность (тХПН) связана с 

очень высокой смертностью 

тХПН в сравнении с общей популяцией 
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Кто из этих 50-тилетних мужчин находится под 

наивысшим сердечно-сосудистым риском в следующие 

10 лет? 

• диабет 10 лет 

• рСКФ 80 мл/мин/1.73м2 

• Альбумин/креатинин 2 
мг/ммоль 

• без диабета 

• рСКФ 30 мл/мин/1.73м2 

• Альбумин/креатинин  2 
mg/mmol 

• без диабета 

• рСКФ 50 мл/мин/1.73м2 

• Альбумин/креатинин 

100 мг/ммоль 
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увеличение риска ОИМ или смерти от сердечно-сосуд. заболевания 



Ключевое послание 2 

• Холестерин ЛНП не предсказывает сердечно-

сосудистые риски у пациентов с тХПН и поздними 

стадиями ХБП 
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Neaton, Arch Intern Med 1992;  Iseki et al, Kidney Int 2002 

Мужчины, скринированные для 

исследования MRFIT (N=316 009) 

Холестерин сыворотки (ммоль/л) 
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Холестерин ЛНП не идентифицирует 
пациентов с ХБП, находящихся под 

наивысшим риском 
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Холестерин ЛНП (ммоль/л) 
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Tonelli JASN 2013 (in press) 
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рСКФ =90 

рСКФ =60 
рСКФ =45 
рСКФ =30 

рСКФ 
(mмл/мин/1.73м2) 

1.48 (1.43, 1.54) 

1.33 (1.27, 1.40) 

1.26 (1.18, 1.35) 
1.20 (1.09, 1.31) 

скорректированное 
отношение рисков  

(95% ДИ) 

Холестерин ЛНП не идентифицирует 
пациентов с ХБП, находящихся под 

наивысшим риском 

n=836,060 

0,5

5

50

0 1 2 3 4 5 6 7 8

О
тн

о
ш

е
н

и
е

 р
и

ск
о

в 
О

И
М

 

Холестерин ЛНП (ммоль/л) 

1 

Tonelli, JASN 2013 (in press) 



рСКФ =90 
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чем ниже рСКФ, тем меньше значимость выявления высокого холестерина ЛНП 
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Ключевое послание 3 

• Выигрыш от терапии статинами в отношении 

развития сердечно-сосудистых событий 

представляется сходным для пациентов с ХБП 1-

4 стадии и для лиц без ХБП 
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Palmer, Ann Intern Med 2012 

Категория 

Число 

иссле-

довани

й 

Статины Контроль 
Относитель-ный 

риск 

(95% ДИ) 

Относительный риск 

(95% ДИ) 
n N n N 

Летальность 11 1005 14063 1281 14213 0.81  
(0.74 – 0.88) 

Серд.-сосуд. 

летальность 
8 783 10869 888 10963 0.78  

(0.68 – 0.89) 

Большие СС 

события 
14 2525 17912 3361 18121 0.76  

(0.72 – 0.79) 

Инфаркт 

миокарда 
8 75 4483 140 4535 0.55  

(0.42 – 0.72) 

Инсульт 5 42 4310 74 4348 0.61  
(0.38 – 0.98) 

0.5 1.0 2.0 

Лучше статины лучше в контрольной  

группе 

Резюме по литературе:  

преимущества статинов при ХБП 1-4 
N=36,033 



К сожалению, статины систематически 

недоиспользуются у пациентов с ХБП 

вероятность назначения статинов 

обратно пропорциональна рСКФ 

У пациентов с ХБП статины 

используются на 20-50% реже, 

чем у лиц с нормальной рСКФ 

скорость клубочковой фильтрации 
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Ключевое послание 4 

• Ни одно рандимизированное контролируемое 

исследование не продемонстрировало 

эффективности статинов (как монотерапии или в 

комбинации) у диализных пациентов 
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РКИ у гемодиализных пациентов не 

продемонстрировали преимуществ терапии статинами 

Wanner et al, NEJM 2005; Fellström B et al, NEJM 2009 
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   Отношение рисков 
 и 95% ДИ Плацебо 

Эзетимиб/ 
симвастатин 

Плацебо 
лучше 

(n=4620) (n=4650) 

Без диализа (n=6247) 296  (9.5%)  373  (11.9%)  

Диализ (n=3023) 230  (15.0%)  246  (16.5%)  

Большие события  
во всей группе 

526  (11.3%)  619  (13.4%)  

снижение  
рисков на  
16,5%  
(m=5,4%) 

(p=0.0022)  

0.6  0.8  1.0  1.2  1.4  

SHARP: Большие связанные с атеросклерозом события 
в группах по состоянию функции почек при 

рандомизации 

Не было значимой гетерогенности 
между пациентами диализной и 

бездиализной группы (p=0.25) 

Baigent et al, Lancet 2011 

Эзетимиб/ 
симвастатин 
 лучше 
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0.0001 
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ность 
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СС 

леталь-

ность 
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Статины улучшают исходы на стадиях ХБП 1-4 

 

Преимущества меньше или сомнительны для диализных 

пациентов 

 



Промежуточное резюме 

• Пациенты с ХБП и тХПН состоят в группе 
исключительно высокого риска сердечно-сосудистой 
патологии 
– особенно при наличии протеинурии 

 

• Уровень холестерина ЛНП не идентифицирует 
пациентов с ХБП, находящихся под повышенным 
риском 

 

• Статины эффективны при ХБП, но, возможно, не при 
тХПН (ESRD) 

 



Международные 

практические рекомендации 

по коррекции липидемии 

2013 

KDIGO Lipid Work Group. Kidney Int Suppl. 2013; 3: 259–305. 



KDIGO Lipid Work Group. Kidney Int Suppl. 2013; 3: 259–305. 

Председатели Рабочей Группы 

Рабочая Группа 

Группа обзора 

свидетельств 

Председатели KDIGO 

Персонал KDIGO 



Рекомендация 1: Оценка липидного 

обмена у пациентов с ХБП 

• 1.1:  У взрослых с вновь выявленной ХБП (включая принятых на 

заместительную терапию), мы рекомендуем провести оценку 

липидного профиля 

 (Общий холестерин, холестерин ЛНП, ЛВП, триглицериды). 

(1C) 

 



Рекомендация 1: Оценка липидного 

обмена у пациентов с ХБП 

• 1.1:  У взрослых с вновь выявленной ХБП (включая принятых на 

заместительную терапию), мы рекомендуем провести оценку 

липидного профиля 

 (Общий холестерин, холестерин ЛНП, ЛВП, триглицериды). 

(1C) 

• Исходная оценка рассчитана на выявление тяжелой 

гиперхолестеринемии/триглицеридемии и на исключение 

вторичного характера дизлипидемии  

– нефротический синдром, гипотиреоз, влияние алкоголя, 

болезней печени, медикаментов 

 



Рекомендация 1.2: Оценка липидного 

обмена у пациентов с ХБП 

• 1.2:  У взрослых пациентов с ХБП (включая 

пациентов на заместительной почечной 

терапии), последующее наблюдение за 

липидным профилем не требуется. 

(рекомендация без оценки) 

 



Почему другие рекомендации настаивают на 

регулярном контроле холестерина ЛНП? 

• У пациентов, уже получающих статины:  

– оценить приверженность? 

– подтвердить, что пациент “в целевом  

           

диапазоне” 

• (прогноз) 

• (решение по увеличению дозы) 

 

• У пациентов, не получающих статины:  

– оценить сердечно-сосудистые риски 

• (принять решение о новом назначении) 

 

 

случайные 

колебания при 

единственном 

определении  

от -0.8 до +0.8 

ммоль/л 

(-30 … +30 мг/дл) 



Имеют ли смысл «целевые значения» 

холестерина ЛНП в общей популяции? 

Hayward, Krumholz. Circ Cardiovasc Qual Outcomes 2012 

Нет свидетельств 

о лучших исходах 

Нет свидетельств 

о безопасности 

Неоправданно 

сложно 

Три причины отказаться от целевых значений 

холестерина ЛНП 
Открытое письмо IV Совету Национального Института Здоровья 

 



Рекомендация 2: Медикаментозная терапия по 

снижению холестерина у взрослых 

• 2.1.1: У взрослых старше 50 лет с ХБП 3-5 без 

диализа мы рекомендуем лечение статинами или 

комбинацией статин/эзетимиб. (1A) 

 

• 2.1.2:   У взрослых старше 50 лет с ХБП 1-2 мы 

рекомендуем лечение статинами. (1B) 

 

 

• рСКФ <60 мл/мин/1.73м2  ИЛИ  отношением 

альбумин/креатинин в моче >3 мг/ммоль 

• не на диализе 



2.1.1:  У взрослых старше 50 лет с ХБП 3-5 без диализа мы 

рекомендуем лечение статинами или комбинацией статин/эзетимиб. 

(1A) 
комбинация статин/эзетимибпредотвращает сердечно-сосудистые события при ХБП 3-5 без диализа 

Отношение рисков и  
95% ДИ 

Плацибо Эзетимиб/симвастатин 

(n=4620) (n=4650) 

Большие коронарные события 213  (4.6%)  230  (5.0%)  
Негеморрагические инсульты 131  (2.8%)  174  (3.8%)  
Любая реваскуляризация 284  (6.1%)  352  (7.6%)  

Большие атеросклеротические 
события 

526  (11.3%)  619  (13.4%)  
снижение на  
16.5%  (m=5.4 %) 

(p=0.0022)  

0.6  0.8  1.0  1.2  1.4  
Эзетимиб/симвастатин лучше Плацебо лучше 

Другие СС смерти 162  (3.5%)  182  (3.9%)  
Геморрагические инсульты 45  (1.0%)  37  (0.8%)  

Другие большие сосудистые 
события 

207  (4.5%)  218  (4.7%)  

снижение на 
5.4%  (m=9.4%)  

(p=0.57)  

Большие сосудистые события 701  (15.1%)  814  (17.6%)  
снижение на 
15.3%  (m=4.7%)  

(p=0.0012)  

Baigent et al, Lancet 2011 



2.1.1:  У взрослых старше 50 лет с ХБП 3-5 без диализа мы 

рекомендуем лечение статинами или комбинацией статин/эзетимиб. 

(1A) 

CTT, Lancet 2012 

- много исследований демонстрируют преимущества статинов 
- одно исследование продемонстрировало преимущества комбинации 

эзетимиба/симвастатина 
- статины – общий компонент  

Рандомизировано 175 

000 пациентов 



2.1.1:  У взрослых старше 50 лет с ХБП 3-5 без диализа мы 

рекомендуем лечение статинами или комбинацией статин/эзетимиб. 

(1A) ключевой  предиктор  для получения преимуществ от лечения 

статинами – не уровень  ЛНП перед началом лечения,  а уровень 

сердечно-сосудистых рисков перед началом лечения 
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Средний уровень холестерина ЛНП (ммоль/л) 
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HPS, Lancet 2004 

 

Сколько рисков достаточно для назначения статинов? 

«Сколько вешать в граммах?»  

 

Мы использовали в качестве критерия назначения наличие 

риска смерти от сердечно-сосудистой патологии или ОИМ  за 

10 лет равного  10% 
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2.1.1:  У взрослых старше 50 лет с ХБП 3-5 без диализа мы 

рекомендуем лечение статинами или комбинацией статин/эзетимиб. 

(1A) пациенты с ХБП 3-5 без диализа старше 50 лет имеют очень 

высокий риск 
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Tonelli, Lancet 2012 
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9,6 на 1000 пациенто-лет 

19,9 на 1000 пациенто-лет 

ХБП определена как  рСКФ 15-60 мл/мин/1,73м2 

2,9 на 1000 пациенто-лет 

3,9 на 1000 пациенто-лет 

ОИМ 

Смерть от СС 

 причин или ОИМ 

ОИМ 

Смерть от СС 

 причин или ОИМ 
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2.1.2:  У пациентов старше 50 лет с ХБП 1-2 мы рекомендуем лечение 

статинами. (1B) 

пациенты с ХБП 1-2 имеют очень высокие СС риски 

ХБП определена как  рСКФ 15-60 мл/мин/1,73м2 и умеренная или тяжелая протеинурия 

Общая частота ОИМ и смерти от СС 

причин при ХБП 1-2 у пациентов 

старше 50 лет: 

 

8,2 на 1000 пациенто-лет 

12,9 на 1000 пациенто-лет 

ХБП 

СД 
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- 

+ 

- 

+ 
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- 

+ 

+ 

- 
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- 
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- 
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ОИМ 

Смерть от СС 

 причин или ОИМ 



Рекомендация 2: Медикаментозная терапия по 

снижению холестерина у взрослых 

2.1.3:  Мы предлагаем [suggest] лечение 
статинами у пациентов с ХБП 1-5 без диализа в 
возрасте 18-49 лет, если есть один или несколько 
критериев из следующего (2A): 

 • известная коронарная патология (ОИМ, АКШ,  
  чрескожная ангиопластика) 

 • сахарный диабет 

 • ишемический инсульт в анамнезе 

 • оценка риска СС смерти или ОИМ в ближайшие 
  10 лет выше 10% 

 



2.1.3:  Мы предлагаем [suggest] лечение статинами у пациентов с ХБП 

1-5 без диализа в возрасте 18-49 лет (2A) при наличии ИБС, диабета, 

инсульта, риска СС смерти или ОИМ за 10 лет более 10% 
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Возраст≤ 50 
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ХБП +  или 

больше из: 

СД, ОИМ, 

АП,АКШ, 

CVA/TIA 

10,1 на 1000 пац.-лет 

14,9 на 1000 пац.-лет 

по заключению Рабочей Группы: 

 

- приемлем любой подтвержденный 

способ расчета рисков (risk 

calculator) 
 

- большинство инструментов для 

расчета не учитывают возрастание 

риска при ХБП (недооценка) 

 

- инструменты недооценивают также 

риски при низком уровне 

холестерина ЛНП 

ОИМ 

Смерть от СС 

 причин или ОИМ 

без ХБП 

без СД 

ОИМ 

без ХБП 

СД 

без ОИМ 

 

ХБП 

без СД 

без ОИМ 

 



2.1.3:  Мы предлагаем [suggest] лечение статинами у пациентов 

с ХБП 1-5 без диализа в возрасте 18-49 лет (2A) при наличии 

ИБС, диабета, инсульта, риска СС смерти или ОИМ за 10 лет 

более 10% 
Пациенты, у которых терапия 

статинами представляется более 
привлекательной 

• Пациенты, которые 
высоко оценят 
небольшое по 
абсолютной величине 
снижение риска СС 
событий 
 

• Пациенты с ИБС 

 

Пациенты, у которых терапия 

статинами представляется менее 
привлекательной 

• Пациенты, которых больше 
беспокоит токсичность 
препарата, полипрагмазия, 
количество таблеток 
 

• Пациенты с небольшим 
сроком ожидаемой жизни 
(со станинами или без них) 

 

Учет предпочтений может вестись в двух направлениях: назначать 

тем, у кого риск <10%  

и не назначать тем, у кого риск >10% 



Резюме рекомендаций 

Статины 

ХБП  1-5 
старше 50 лет 

ХБП 1-5 
моложе 50 

лет 

известная 
сосудистая 
патология 

диабет 
Десятилетний 

риск >10% 

Все пациенты 
АТП 

Без статинов 

ГД или ПД 



Что назначать: рекомендованные режимы 

(фиксированные дозы) при ХБП 

Относительно большее значение придано отсутствию данных по безопасности высоких доз при 

поздних стадиях ХБП и относительно меньшее значение – недоказанным потенциальным 

преимуществам таких режимов применения 
 

Соображения по воплощению: 

  - популяция в Юго-Восточной Азии, возможно, нуждается в меньших дозах статинов 
 

  - нет абсолютной нужды в изменении режима приема с прогрессированием ХБП  (? – 

снижение дозы) 
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ХБП 1-2 

нет данных 

СКФ < 60 мл/мин или ЗПТ 



Рекомендация 2: Медикаментозная терапия по 

снижению холестерина у взрослых 

• 2.3.1: Мы предлагаем [suggest] не начинать  

пациентам с ХБП 5 на диализе терапию статинами 

или комбинацией статин/эзетимиб. (2A)  

 

• 2.3.2:  Мы предлагаем [suggest] продолжать  

терапию статинами или комбинацией 

статин/эзетимиб у пациентов, которым она была 

назначена в начале лечения диализом. (2C) 

 

• диализные пациенты (ПД или ГД) 



2.3.1: Мы предлагаем [suggest] не начинать  пациентам с ХБП 

5 на диализе терапию статинами или комбинацией 

статин/эзетимиб. (2A)  

• Пациенты, которые высоко 
оценят неопределенную 
вероятность небольшого 
абсолютного снижения 
риска СС событий 
 

• Пациенты с более высокими 
уровнями холестерина  

 

• Пациенты, которых больше 
беспокоит токсичность 
препарата, полипрагмазия, 
количество таблеток 
 

• Пациенты с небольшим 
сроком ожидаемой жизни 
(со станинами или без них) 

 

Возможно, статины снижают риски у диализных 

пациентов, но любые преимущества этой терапии очень 

неопределенны 

Пациенты, у которых терапия 

статинами представляется более 
привлекательной 

Пациенты, у которых терапия 

статинами представляется менее 
привлекательной 



Рекомендация 2: Медикаментозная терапия по 

снижению холестерина у взрослых 

• 2.3.1: Мы предлагаем [suggest] не начинать  

пациентам с ХБП 5 на диализе терапию статинами 

или комбинацией статин/эзетимиб. (2A)  

 

• 2.3.2:  Мы предлагаем [suggest] продолжать  

терапию статинами или комбинацией 

статин/эзетимиб у пациентов, которым она была 

назначена в начале лечения диализом. (2C) 

 



2.3.2:  Мы предлагаем [suggest] продолжать  терапию статинами 

или комбинацией статин/эзетимиб у пациентов, которым она была 

назначена в начале лечения диализом. (2C) 

• Исследования SHARP, 4D и AURORA не обращались к этому 
вопросу 

 

• 2141 (34%) участников SHARP из преддиализной 
группыначали лечение диализом в ходе наблюдения 
– в исследовании SHARP выявлены преимущества терапии в 

преддиализной группе 

 

• Аргументы в пользу продолжения терапии статинами 
– понимание, что преимущества могут быть меньше, чем у 

недиализных пациентов 

– можно отменять, если это соответствует предпочтениям пациента 

 



    Воплощение в клинику 

• Общее суждение о выгодах терапии статинами: 

– выгоды очень неопределенны     
    у диализных пациентов 

– some у пациентов АТП     у большинства   

не требуется 

– выгоды продемонстрированы     
    у пациентов с ХБП 1-5 без диализа 

• ХБП 1-5, старше 50 лет     у 
многих      иногда требуется 

• ХБП 1-5, моложе 50 лет    у большинства   
не требуется 

У немногих            ? 



Цель: раннее выявление и всемерное снижение 

сердечно-сосудистых рисков у пациентов с ХБП  

Нефролог 

Эндокринолог 

Кардиолог 

Терапевт 

Врач 
первичной сети 

Смежные 
специальности 

Фокус внимания на ранние стадии ХБП 

(1-4) 

Мультидисциплинарное  

сотрудничество 

Стадия 1 

Стадия 3 

Стадия 2 
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Является ли ХБП 1-4 эквивалентом СС риска? 
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Сейчас принято СС риски, связанные с диабетом, оценивать первыми – без учета ХБП; в 

оставшейся подгруппе пациентов (без диабета) оценки рисков ХБП занижаются: диабет 

становится эквивалентом СС риска и, тем самым, превосходит ХБП по значимости 

(«бьет» - [trump] ХБП) 

без ИМ без ОИМ  

и без диабета 
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Tonelli et al, Lancet 2012 

N=1,268,029 
пациенты тХПН 

исключены 

ОИМ 

Диабет 

СКФ<60 

СКФ<45 

СКФ<45 и ПУ 

нет 

ОИМ   СД    СКФ<60   нет 



А что, если оценивать риски ХБП первыми? 

ХБП 1-4 превосходит диабет при оценке СС рисков 
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MI GR<60 GFR<45 GFR<45 + Upr Diabetes None

без ОИМ и ХБП без ИМ 
N=1,268,029 
пациенты с тХПН исключены 

Тогда (в оставшейся субпопуляции пациентов без ХБП) оценки СС рисков диабета 

окажутся меньшими в сравнении с рисками ХБП 


