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ОБЗОРЫ, ЛЕКЦИИ, ДОКЛАДЫ

Сердечно%сосудистые заболевания (ССЗ), к ко%
торым принято относить ишемическую болезнь сер%
дца (ИБС), нарушения мозгового кровообращения и
заболевания периферических артерий, занимают
ведущее место среди причин смертности в большин%
стве развитых стран, в том числе и в России, где от
этой патологии ежегодно умирают примерно 1 млн.
200 тыс. человек [26].

Большая медико%социальная значимость про%
блемы цереброваскулярной патологии определяет%
ся высоким удельным весом сосудистых заболева%
ний мозга в структуре заболеваемости и смертнос%
ти населения, высокими показателями временной
нетрудоспособности и первичной инвалидности.
Сегодня в мире около 9 млн. человек страдают це%
реброваскулярными болезнями [29]. Суммарные
показатели заболеваемости и смертности от цереб%
роваскулярных заболеваний за последние 30 лет во
многих странах мира имеют явную тенденцию к ро%
сту. В Российской Федерации в 1995 году данный
показатель составил 279,2 на 100 тыс. человек, в
2005 году он достиг 345,0 на 100 тыс. человек [20].

Наиболее распространенным и тяжелым по сво%
им последствиям сосудистым поражением мозга яв%
ляется инсульт, каждый год поражающий по всему
миру от 5,6 до 6,6 млн человек и уносящий 4,6 млн
жизней [4]. Около половины всех случаев инсульта
возникает у людей в возрасте до 60 лет, в связи, с
чем общество теряет большое количество специа%
листов трудоспособного возраста. В России инсульт
ежегодно развивается более чем у 450 тыс. человек,
из которых примерно 35% умирают в остром перио%
де заболевания.  Инсульты и их последствия зани%
мают 3 место среди причин смертности, составляя
10%12% случаев в структуре общей смертности в раз%
витых странах, а в России – 2 место [30, 40].

По данным многих исследований, соотношение
ишемического и геморрагического инсультов со%
ставляет в среднем 5,3%5,5/1, т.е. 80%85 и 15%20%
[16;21].

Другие авторы  в своих исследованиях  подчер%
кивают, что соотношение частоты   ишемического и
геморрагического инсультов (ГИ) в России выше, чем
в других странах мира и составляет 4:1, когда за ру%
бежом это соотношение составляет 1:9%10 [19, 29,
34].

Несмотря на внедрение в клиническую практику
современных методов диагностики и лечения, смер%
тность при нетравматических внутримозговых гема%
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томах остается высокой, варьируя, по данным ряда
авторов, от 38% до 73%. В сравнении с инфарктами
мозга, при которых 30%дневная летальность состав%
ляет 10%15%, при ГИ она достигает 44%52% [8, 17,
28, 33, 36, 38, 39].

Только 10% пациентов к концу первого месяца
являются независимыми в повседневной жизни и
20% – к полугоду [32]. После перенесенного ГИ к
прежней трудовой деятельности возвращаются не
более 20% больных, 25%40% имеют умеренно выра%
женную, 35%55% тяжелую степень инвалидизации
[10].

В связи с высокой утратой трудоспособности и
летальностью больных проблема ГИ имеет чрезвы%
чайную медицинскую и социальную значимость.

Стойкая тенденция к увеличению частоты гемор%
рагического инсульта обусловливает необходимость
тщательного изучения всех аспектов этой формы це%
реброваскулярной патологии и создает предпосылки
к разработке максимально эффективных методов ле%
чения.

Лечебные мероприятия при ГИ включают базисную
(недифференцированную) терапию, направленную на
коррекцию нарушений жизненно важных функций [9, 2].
К настоящему времени сформировались достаточно
четкие принципы и методы базисной терапии. После%
довательность мероприятий интенсивной терапии зак%
лючается в обеспечении адекватной оксигенации и под%
держании кровообращения; купировании судорожных
припадков; снижении артериального и внутричерепного
давлений; восстановлении электролитного баланса и
кислотно%щелочного состояния; назначении препара%
тов, предотвращающих инфекцию; нормализации пи%
тания; купировании вегетативных гиперреакций, пси%
хомоторного возбуждения, рвоты, икоты [5, 11, 27].

Многими исследователями  подчеркивается, что
основной причиной возникновения нетравматичес%
ких внутримозговых кровоизлияний у лиц старше 40
лет является гипертоническая болезнь (эссенциаль%
ная артериальная гипертензия) в сочетании с ате%
росклерозом, более чем в 40%80% всех кровоизлия%
ний [3, 18, 21, 22, 24, 25].

Основной причиной атеросклероза жизненно
важных органов и его серьезных осложнений (вне%
запная смерть, острый инфаркт миокарда, неста%
бильная стенокардия, инсульт и т.д.) является гипер%
холестеринемия, а точнее – специфические изме%
нения липидного спектра крови (дислипидемия), ха%
рактеризующиеся высоким уровнем проатероген%
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ных липидов: холестерина липопротеидов низкой
плотности (ЛПНП) и очень низкой плотности
(ЛПОНП), триглицеридов (ТГ), ремнантов хиломик%
ронов и их транспортных белков – аполипопротеина
В, липопротеина (a) и низким уровнем в крови анти%
атерогенного холестерина липопротеидов высокой
плотности (ЛПВП) и его транспортного белка апо%AI
[1].

Эти метаболические нарушения воздействуют на
важнейший барьерный орган – эндотелий, приводя
к его дисфункции, дисбалансу между сосудорасши%
ряющими, ангиопротективными, противовоспали%
тельными, антипролиферативными факторами и
сосудосуживающими, пролиферативным, протром%
ботическими и провоспалительными факторами в
сторону преобладания последних. Дисфункция эн%
дотелия, как показывают проводимые исследова%
ния, тесным образом связана с нарушениями мета%
болизма липидов [15, 42, 56]. Влиянию нарушений
липидного обмена, в частности воздействию окис%
ленных липопротеидов низкой плотности (ЛПНП) на
функциональное состояние эндотелия сосудов по%
священо много работ. Доказано, что окисленные
ЛПНП обладают высокой токсичностью, вызывают
апоптоз сосудистых клеток, вазоконстрикторные
реакции, то есть способствуют развитию дисфунк%
ции эндотелия  [53, 55].

Данные литературы показывают, что назначение
гиполипидемических препаратов является един%
ственным методом патогенетической терапии ате%
росклероза. Из всех пяти основных классов гиполи%
пидемических лекарств (статины, никотиновая кис%
лота и ее производные, фибраты, секвестранты жир%
ных кислот, антиоксиданты липопротеидов) наибо%
лее обоснованным является назначение статинов.

Как отметил известный кардиолог W.C.Roberts:
«Статины для атеросклероза – то же, чем был пени%
циллин для инфекционных болезней”.

 Основной механизм действия статинов связыва%
ется с подавлением активности 3%гидрокси%3%ме%
тилглутарил коэнзим А (ГМГ%КоА) редуктазы, регу%
лирующей скорость синтеза ХС. Вследствие этого
снижается пул ХС в клетках печени, увеличивается
экспрессия рецепторов к ЛПНП на поверхности ге%
патоцитов, стимулируется захват ими частиц ЛПНП
и липопротеинов очень низкой плотности (ЛОНП) из
плазмы крови [31]. Действие статинов по снижению
уровня ХС%ЛПНП является дозозависимым, но эта
ассоциация носит не линейный, а экспоненциальный
характер. Каждое удвоение дозы статина приводит
к дополнительному снижению уровня ХС%ЛПНП на
6% – “правило шести” [50]. По данным рандомизи%
рованных клинических исследований, статины могут
снижать уровень ТГ в среднем на 20%30% в зависи%
мости от их исходного уровня [51]. Механизмы вли%
яния статинов на уровень холестерина липопротеи%
нов высокой плотности (ХС%ЛПВП) весьма сложны и
противоречивы. По данным контролируемых иссле%
дований, флувастатин повышает уровень ХС%ЛПВП
до 20%, ловастатин и правастатин – до 10%, симва%
статин – до 14%, аторвастатин может снижать даже
уровень ХС%ЛПВП. Существует точка зрения, что ста%
тины, которые менее эффективны в снижении уров%
ня ХС%ЛПНП (например, флувастатин), оказывают
более выраженное влияние на концентрацию ХС%
ЛПВП, чем “сильные” статины [43].

Статины обладает сложным влиянием на проли%
ферацию гладкомышечных клеток стенки артерии.
Известно, что гиперхолестеринемия усиливает де%
ление и рост гладкомышечных клеток. В опытах на
крысах установлено, что в культуре гладкомышечных
клеток все статины (кроме правастатина) подавля%
ют их воспроизводство, что напрямую связано с ин%
гибированием внутриклеточного синтеза холестери%
на; добавление к культуре клеток мевалоната (важ%
ной промежуточной субстанции на пути синтеза хо%
лестерина) восстанавливает прежнюю пролифера%
тивную активность. Способность подавлять проли%
ферацию гладкомышечных клеток, а также миоцитов
имеет прямое отношение к подавлению наклоннос%
ти стенки артерии к атеросклерозу, поскольку имен%
но пролиферация клеток стенки артерий является
начальным этапом заболевания.

За последние годы опубликовано множество ра%
бот, подтверждающих профилактическую значи%
мость статинов в отношении прогрессирования ате%
росклероза и развития инсульта. Снижение не толь%
ко сердечной, но и общей смертности на фоне дли%
тельной терапии статинами, продемонстрированное
в проспективных плацебоконтролируемых клиничес%
ких исследованиях, окончательно развеяло все со%
мнения в безопасности гиполипидемических препа%
ратов в целом и статинов в частности. Исходя из ре%
зультатов этих исследований, при наличии гиперли%
пидемии применение статинов не только у больных
ИБС, но у и лиц без признаков ИБС, но с высоким
риском возникновения сердечно%сосудистых собы%
тий следует считать не только оправданным, но и
обязательным [57,58].

Так, проведенное в 2002 году совместно в США и
Испании рандомизированное плацебо%контролиру%
емое исследование HPS (Heart Protection Study)
включавшее 20536 больных с гиперхолестеринеми%
ей, наблюдавшихся в течение 5 лет, показало, что в
результате приема симвастатина относительный
риск развития любого инсульта снизился на 25%, при
этом риск ишемического инсульта снизился на 30%,
а у больных, не принимавших препарата, – на 3%.
Прием симвастатина не оказал негативного влияния
на частоту геморрагического инсульта.

В исследовании 4S лечение симвастатином при%
вело к снижению риска инсульта и транзиторной ише%
мической атаки (ТИА) на 28% (p=0,033). Скандинавс%
кое исследование эффективности симвастатина (4S)
было первым, в котором при ретроспективном ана%
лизе выявлено снижение мозговых инсультов на фоне
применения статина. В это исследование были вклю%
чены больные ИБС (перенесшие инфаркт миокарда
или страдающие стенокардией) в возрасте 35%70 лет
с довольно высоким исходным уровнем липидов (уро%
вень общего ХС 5,58 ммоль/л). Cимвастатин в дозе
20%40 мг/сутки снизил общее количество мозговых
инсультов и преходящих ишемических атак на 28%
(p<0,033) [59].

В исследовании CARE лечение правастатином
снизило риск инсульта на 32% (p=0,03); в исследова%
нии LIPID терапия правастатином привела к сниже%
нию негеморрагического инсульта на 23% (p=0,02).
Результаты этих рандомизированных плацебо%конт%
ролируемых исследований, соответствующих всем
требованиям доказательной медицины, позволили
сделать вывод о бесспорной необходимости лечения



14 Вестник восстановительной медицины № 2 (30) • 2009

статинами больных, имеющих различные формы
ИБС, с целью первичной профилактики инсульта.

Положительное влияние статинов на риск инсуль%
тов у больных ИБС было подтверждено в двух других
крупных исследованиях по вторичной профилактике
ИБС – в CARE и LIPID, где применялся правастатин.
Отличительной особенностью CARE является то, что
в него включали больных с не очень высоким уровнем
липидов, характерным для большинства больных ИБС
(средний уровень ХС ЛПНП – 3,59 ммоль/л). Подав%
ляющее большинство (83%) участников этого иссле%
дования принимали ацетилсалициловую кислоту – как
в группе плацебо, так и правастатин. За 5 лет наблю%
дения инсульт развился у 132 больных. Прием права%
статина в суточной дозе 40 мг сопровождался сни%
жением риска инсультов на 31% по сравнению с груп%
пой плацебо (2,6 против 3,8%, р<0,03). В абсолютных
значениях риск мозгового инсульта снизился с 7,7 на
1000 человеко%лет в группе плацебо до 5,0 на1000
человеко%лет на правастатине. Среди принимавших
правастатин, кроме новых случаев мозгового инсуль%
та, достоверно снизилось количество преходящих
ишемических атак [60].

В LIPID cреди 9014 включенных в исследование
больных в возрасте 31%75 лет (средний возраст 62
года), с инфарктом миокарда или нестабильной сте%
нокардией в анамнезе и с исходным уровнем ХС от
4 до 7 ммоль/л, за 6 лет наблюдения у 373 больных
произошло 419 мозговых инсультов [61], 309 из них
были классифицированы как ишемические, 31 как
геморрагические и 79 как неизвестной этиологии.
Снижение относительного риска мозгового инсуль%
та на правастатине по сравнению с плацебо соста%
вило 19% (95% доверительный интервал: 034,
р=0,05) и произошло за счет снижения риска неге%
моррагических инсультов на 23% (95% доверитель%
ный интервал 538, р=0,02). Правастатин не влиял на
вероятность возникновения геморрагического ин%
сульта, риск которого составил 0,2% в группе пла%
цебо и 0,4% в группе правастатина (р=0,28).

Благоприятный эффект статинов на риск инсуль%
та в исследованиях 4S, CARE и LIPID послужил осно%
ванием для Американской администрации по конт%
ролю за продуктами и лекарствами (Food and Drug
Administration) в 1998 году санкционировать приме%
нение симвастатина и правастатина для первичной
профилактики инсульта и преходящих ишемических
атак у больных ИБС с высоким или умеренно повы%
шенным уровнем ХС. Совет по инсультам Американ%
ской ассоциации сердца в заявлении о первичной
профилактике ишемического инсульта включил ги%
перлипидемию в число доказанных факторов риска
ишемического инсульта и рекомендовал примене%
ние статинов для предотвращения его возникнове%
ния у больных ИБС [62].

Способность статинов снижать риск мозгового
инсульта при остром коронарном синдроме проде%
монстрирована в исследовании MIRACL [63]. Назна%
чение аторвастатина на 24%е сутки после возникно%
вения острого коронарного синдрома ассоциирова%
лось с достоверным снижением риска мозговых ин%
сультов на 50% (p=0,045) уже через 4 месяца после
начала терапии.

Данные крупномасштабных многоцентровых ис%
следований (4S, CARE, LIPID, HPS) убедительно под%
твердили, что прием статинов снижает вероятность

развития таких серьезных осложнений атеросклеро%
за как инфаркт миокарда, коронарная смерть, ин%
сульт [45].

Результаты исследований показали, что приме%
нение статинов сопровождалось высокодостовер%
ным уменьшением частоты возникновения первич%
ной конечной точки, которая включала наступление
одного из следующих событий: острой смерти от
коронарной болезни сердца, нефатального инфар%
кта миокарда, госпитализации из%за стенокардии
или инсульта. По данным исследования CARD, ре%
зультаты в группе аторвастатина оказались дос%
товерно лучшими в отношении таких компонентов
первичной конечной точки, как острые коронарные
события (уменьшение риска на 36%) и инсульты
(уменьшение риска на 48%).

Исходя из анализа данных литературы, причиной
положительного эффекта статинов  являются не
только снижение уровней общего холестерина и хо%
лестерина ЛПНП, но и так называемые нелипидные
или плеотропные эффекты. К таким эффектам отно%
сятся: улучшение функционального состояния эндо%
телия сосудов, сохранение и восстановление барь%
ерной функции эндотелия; увеличение  образования
азота оксида (NО) посредством благоприятного вли%
яния на экспрессию эндотелиальной NО%синтазы;
снижение секреции эндотелина%1 и увеличение син%
теза простациклина, что благоприятно влияет на
сдвиг баланс вазоконстрикторов/вазодилататоров в
пользу вазодилатации. Быстрый клинический эф%
фект статинов связан прежде всего со стабилизаци%
ей атеросклеротической бляшки, в том числе за счет
уменьшения вероятности спастических реакций.
Нормализующее влияние статинов на эндотелиаль%
ную дисфункцию установлено многими авторами
[41, 44, 46].

Показано, что статины оказывают корригирую%
щее влияние на эндотелиальную дисфункцию опос%
редованно через нормализацию липидного спектра
крови и путем прямого воздействия на эндотелий
(вне зависимости от изменения липидного спектра
крови) [54].

Наиболее изученным препаратом из статинов,
имеющим 15%летний опыт безопасного   примене%
ния, на сегодняшний день является симвастатин.
Симвастатин абсолютный лидер по количеству ис%
следований этой группы лекарственных средств.
Симвастатин — гиполипидемический препарат, от%
носящийся к первой генерации. Максимальная  кон%
центрация в плазме крови достигается через
1,3%2,4ч и снижается на 90% через 12 ч. Около 95%
активного метаболита связывается с белками плаз%
мы крови. Период полувыведения активных метабо%
литов составляет 1,9 ч. Выводится преимуществен%
но с каловыми массами (60%) в виде метаболитов,
около 10%15% — почками в неактивной форме. До%
полнительное назначение симвастатина к уже про%
водимому лечению улучшало выживаемость пациен%
тов с высоким риском сосудистой смерти.

Однако в литературе в основном имеются данные
о применении статинов в рамках первичной и вто%
ричной профилактики у больных с ишемическим ин%
сультом.

В последние годы появляются  сообщения о при%
менении статинов у больных с аневризматическим
субарахноидальным кровоизлиянием [48, 49]. Ока%
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залось, что статины  вызывали достоверное сниже%
ние уровней маркеров церебрального вазоспазма.
Авторы обратили внимание, что частота церебраль%
ного вазоспазма была ниже на  32%  в группе, полу%
чавших статины, чем в группе плацебо.

Данные других исследователей  также подтвер%
ждают, что выраженность церебрального спазма  у
больных, принимавших статины была в 11 раз мень%
ше, чем у больных, не получавших статины  [64].

Работ, посвященных применению статинов, в ча%
стности симвастатина, у больных с ГВК, в доступной
литературе мы не встретили. Несомненно, интерес%
ным является изучение плеотропных эффектов сим%
вастатина у этих больных. Особый интерес представ%
ляет  влияние симвастатина на уровень маркеров
сосудистого спазма и исходы заболевания.

Таким образом, обзор литературы показывает,
что снижение уровня холестерина в крови с помо%
щью статинов, в частности симвастатина, способ%
ствует замедлению процесса развития атероскле%
роза и предупреждению развития его осложнений,
что позволяет улучшить прогноз заболевания и сни%
зить риск смерти.

В связи с этим ключевую роль в настоящем и в
будущем должны играть лечение и рациональная
вторичная профилактика  ГВК. Достижению этой
цели послужат работы, посвященные многопланово%
му изучению влияния статинов на течение и исходы
гипертонических внутримозговых кровоизлияний.
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РЕЗЮМЕ
В обзоре представлен анализ литературных данных о примене%

нии статинов с целью первичной и вторичной профилактики ишеми%
ческого инсульта (ИИ) и других сердечно%сосудистых заболеваний.
Представлены результаты крупномасштабных многоцентровых ис%
следований, в которых показана необходимость применения стати%
нов у больных, перенесших ИИ. Показано, что статины оказывают
корригирующее влияние на функцию эндотелия как через нормали%
зацию липидного спектра крови так и прямым воздействием на эн%
дотелий. Приводятся данные о благоприятном влиянии симваста%
тина на течение церебрального вазоспазма у больных с аневризма%
тическими кровоизлияниями. Обсуждается целесообразность при%
менения статинов у больных с гипертоническими внутримозговыми
кровоизлияниями

ABSTRACT
The review presents the analysis of literature data on the use of statins

for the purpose of primary and secondary prevention of ischemic stroke
and other cardiovascular diseases. The results of large%scale Multicenter
studies that show the need for the use of statins in patients, endured
schemic stroke. We show that statins have a corrective effect on
endothelial function through the normalization lipid spectrum of blood
and direct impact on the endothelium. Shows the favorable impact of
simvastatin to during cerebral vasospasm in patients with aneurysmal
hemorrhage. We discuss the usefulness of statins in patients with
hypertensive intracerebral hemorrhages.

Прогресс любой области знаний, науки и прак%
тики невозможен без системно упорядоченной и ре%
гулярно пересматриваемой отраслевой терминоло%
гии. Особые требования предъявляются к профес%
сиональным медицинским терминам, от четкости и
единого понимания которых зависят здоровье и
жизнь пациента. На конвенциональном (от лат.
сonventionalis % соответствующий договору, согласо%
ванный, общепринятый, соответствующий традици%
ям) понятийном аппарате формируются номенкла%
тура врачебных специальностей и структурные прин%
ципы организации здравоохранения, на нем бази%
руются лицензионная, информационная и все про%
чие виды и формы медицинской деятельности. В
каждой области конвенциональной медицины (КМ)
периодически происходят пересмотры тезаурусов и
классификаций, работают специальные терминоло%
гические комиссии.

На этом фоне весьма хаотично выглядит понятий%
ный аппарат и, как следствие, – терминология некон%
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венциональной медицины (НКМ). Понятие «НКМ» в
настоящее время на интуитивном уровне объединя%
ет ряд разнообразных и нечетко определенных тер%
минов: «эмпирическая», «традиционная – нетради%
ционная», «народная», «альтернативная», «натуропа%
тическая», «биологическая», «интегративная», «ком%
плементарная» медицина (список можно продол%
жить). Иллюстрацией терминологической путаницы
в области НКМ может служить следующая выдерж%
ка из материалов Википедии: «Нетрадиционная ме%
дицина, также называемая альтернативной медици%
ной, неконвенциональной медициной или некласси%
ческой медициной, — это подходы к предупрежде%
нию и лечению болезней человека, выбор конкрет%
ной тактики в которых в отличие от общепризнанной
медицинской практики основывается не столько на
изучении причин и механизмов болезни, сколько на
оценке ее проявлений. Забавным представляется
тот факт, что формально большинство этих подходов
уходят корнями в глубь веков и, на самом деле, как


