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 Устранение нарушения обмена липопротеидов представляет собой 

один из наиболее эффективных подходов к увеличению продолжитель-
ности жизни представителей общей популяции [5]. Терапевтическое воз-
действие на дислипопротеидемию приобретает еще большее значение у 
пациентов с кардиоренальным синдромом (КРС), который определяется 
как расстройство сердца и почек, где острая или хроническая дисфункция 
одного из этих органов ведет к острой или хронической дисфункции дру-
гого [13,42,53].  

В результате работы Acute Dialysis Quality Initiative (ADQI) Consen-
sus Group была отмечена принципиальная неоднородность КРС как поня-
тия и выделено пять типов последнего в зависимости от наличия острой 
или хронической сердечной недостаточности (ОСН/ХСН), а также первич-
ности и вторичности возникновения поражения сердца или почек по от-
ношению друг к другу. Предложенная градация поможет более четко 
идентифицировать основные патофизиологические механизмы возникно-
вения КРС, сформулировать наиболее оптимальные подходы к его лече-
нию и профилактике, а также оценить величину риска наступления не-
благоприятного клинического исхода для каждого пациента [53]. Именно 
у этой категории больных назначение антигиперлипидемических препа-
ратов позволит не только снизить риск сердечно-сосудистых осложнений, 
но и замедлит формирование нефросклероза и хронической почечной не-
достаточности (ХПН) [6,14,38,57]. 

 Общепризнанно, что депозиция определенных фракций липопро-
теидов в структурах почечной ткани, особенно в мезангиоцитах и по-
доцитах, способствует гломерулярному и интерстициальному артериоло-
склерозу [4,50]. Следствием дисфункции эндотелиоцитов почечных клу-
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бочков является продукция ими профиброгенных хемокинов и факторов 
роста, что приводит к прогрессированию фиброза почечной ткани, в том 
числе тубулоинтерстиция, фибротической трансформации которого 
сегодня придают решающую роль в формировании ХПН [3].  

 Назначение статинов при хронических прогрессирующих нефро-
патиях обосновано результатами экспериментальных и клинических ис-
следований, которые свидетельствуют о том, что присоединение статинов 
к препаратам, обладающим нефропротективным действием, повышает их 
эффективность [23,65,66]. Вместе с тем, монотерапия статинами также 
оказывает защитное действие на почки, что показано на эксперименталь-
ной модели гломерулонефрита, где симвастатин на 70% уменьшает неже-
лательную пролиферацию клеток почечного клубочка [65]. NICE иссле-
дование рекомендует статины в качестве вторичной профилактики сер-
дечно-сосудистых заболеваний у всех больных с хронической болезнью 
почек (ХБП), независимо от липидного профиля, а Andrew A. предлагает 
целенаправленное лечение многочисленных факторов риска и изменение 
образа жизни больных с 4-м типом КРС, что приведет к замедлению его 
прогресса [9,44,57].  

 Однако при назначении статинов нужно учитывать изменение 
функционального состояния печени, связанное с ожирением, дислипи-
демией, сахарным диабетом (СД), неалкогольной жировой болезнью 
печени (НАЖБП), вирусными С и В гепатитами и/или циррозами печени, 
что нередко наблюдается у больных с высоким риском кардиоваскуляр-
ных событий и последующим развитием КРС [54,58]. 

 Лечение статинами ассоциируется с печеночными побочными 
эффектами, наиболее частым из которых является асимптоматичное и, 
обычно, преходящее повышение уровня трансаминаз в первые 12 недель 
статинотерапии, что не коррелирует с гистопатологическими изменениями 
и, следовательно, не может быть критерием поражения печени [11,17, 
21,33]. Механизмом гипертрансаминаземии, возможно, является измене-
ние липидных компонентов мембран гепатоцитов с последующим повы-
шением их проницаемости и “утечкой” печеночных энзимов. Для опре-
деления этого “феномена” повышения уровня печеночных ферментов, при 
отсутствии других причин гепатотоксичности, предложен термин тран-
саминит [30]. 

 Клинически гепатотоксичность статинов проявляется довольно 
редко и выявление повышения уровня аланинаминотрансферазы (АЛТ) 
часто ассоциируется с сочетанной патологией или применением лекарств, 
которые оказывают гепатотоксичный эффект [17,22]. Более того, недиаг-
ностированные до статинотерапии заболевания печени могут проявляться 
в виде значительного повышения уровня печеночных ферментов после его 
начала [20]. Рядом авторов выявлены разной степени тяжести изолиро-
ванные случаи аутоиммунных гепатитов, что может предполагаться в слу-
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чае персистентного повышения уровня аминотрансфераз после отмены 
лечения статинами и при наличии таких аутоиммунных маркеров, как 
повышенный уровень аутоантител и иммуноглобулинов [8,49]. Следова-
тельно, повышение уровня АЛТ в 10 раз может быть использовано для 
дифференциации истинной гепатотоксичности лекарств от трансаминита 
[60]. 

Данные ряда клинических исследований позволяют сделать некото-
рые выводы относительно повышения уровня аминотрансфераз, связан-
ного с приемом статинов: во-первых, случаи гипертрансаминаземии не 
превышают 3% от общего числа обследуемых [25,43,47,52,56]; во-вторых, 
отмечается прямая корреляция между дозой статинов и случаями тран-
саминитов [12,28,45]; и, наконец, в большинстве (70%) случаев гипер-
трансаминаземии отмечается спонтанная нормализация уровня трансфераз 
без необходимости отмены препарата, связанная, возможно, с развитием 
адаптации к приему соответствующего лекарства [16,40]. Этот факт поз-
воляет назначить тот же или другой статин после коррекции уровня ами-
нотрансфераз с последующим контролем за функцией печени до про-
должительной нормализации [22].  

 The Third National Health and Nutrition Examination Survey oтметило 
асимптоматическое повышение уровня аминотрансфераз в 7,9% случаев 
общей популяции США с предположением, что это является маркером 
хронической болезни печени (НАЖБП, гепатит С, гепатит В и гемохро-
матоз) [24]. НАЖБП включает ряд расстройств, таких как изолированная 
жировая печень и неалкогольный стеатогепатит, что ассоциируется с 
компонентами метаболического синдрома (МС) и более высокой смерт-
ностью от кардиоваскулярных (КВ) заболеваний, независимо от известных 
классических факторов риска последнего [31].  

 НАЖБП, 2-й тип СД, МС и КВ заболевания взаимосвязаны многи-
ми факторами риска и метаболическими признаками, что объединяет их в 
комплексную мультисистемную патологию с полиорганными проявления-
ми и многочисленными причинно-следственными взаимоотношениями. 
Поскольку печень является ключевым органом гомеостаза глюкозы и 
липидов, неудивительно, что НАЖБП играет роль в развитии СД и МС, 
которые, являются факторами риска КВ заболеваний, что предопределяет 
их опосредованную взаимосвязь с НАЖБП [10,37,61,64]. 

 С другой стороны, печень может напрямую способствовать разви-
тию КВ заболеваний, поскольку НАЖБП ассоциируется с атерогенными 
липидами (продукция липопротеидов очень низкой плотности повы-
шается) [7,59]. Более того, эндотелиальная дисфункция является одной из 
ранних проявлений развития атеросклероза [41,55]. В эндотелии инсулин 
стимулирует высвобождение NO (nitriс oxid) с последующей вазодилата-
цией, что при резистентности к инсулину приведет к понижению сосудо-
расширяющего ответа [34]. Стеатоз способствует нарушению синтеза NO, 
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ассоциируется с изменением продукции эндотелина-1 и вазоактивных 
простагландинов, способствует структурным изменениям печеночных 
сосудов, что в конечном итоге сопровождается повышением внутрипе-
ченочной резистентности [26,27,34,46]. 

 Ряд авторов отметили изменение уровня сосудистых факторов 
(сосудистый эндотелиальный фактор роста/vascular endothelial growth 
factor) в периферической крови у больных с НАЖБП, что также говорит 
об их участии в патофизиологии НАЖБП и поможет объяснить взаимо-
связь печени и КВ заболеваний, учитывая роль сосудосуживающих ве-
ществ в развитии атеросклероза [26]. Вышесказанное поддерживает мне-
ние об изменении уровня ферментов печени, скорее как признаке прогрес-
сирования заболевания печени, чем следствии статинотерапии [62]. Dallas 
Heart Study не выявило корреляцию между назначением статинов, увели-
чением уровня АЛТ и развитием стеатогепатоза [18]. Более того, 6-месяч-
ная статинотерапия у больных с НАЖБП может понизить повышенный 
вначале лечения уровень печеночных ферментов и улучшить гистологию 
печени, что оправдывает назначение статинов у этой категории больных 
при соответствующем мониторинге [31,51]. 

 Учитывая наличие у 1.6% населения США гепатита С, его встре-
чаемость у больных с высоким КВ риском нередка, особенно при HCV 
ассоциированном МС (резистентность к инсулину, гиперхолестеринемия, 
стеатоз) [19]. Исследование безопасности статинов у этой категории 
больных не выявило высокого риска изменения функции печени, а ряд 
авторов отметили их благоприятное действие, как потенциальной допол-
нительной терапии при HCV инфекции [15,35,39,63]. 

 National Cholesterol Education Program рекомендует мониторинг 
функциональных показателей печени в начале терапии статинами, через 
12 недель после начала лечения и далее ежегодно или при повышении 
дозы препарата [32]. Рандомизированные исследования отмечают 
безопасность низких и умеренных доз статинов и отсутствие высокого 
риска нарушения биохимических показателей печени [28,52]. Более того, в 
большинстве исследований (AFCAPS/TexCAPS [Air Force/Texas Coronary 
Atherosclerosis Prevention Study],SSSS) персистентное увеличение уровня 
печеночных ферментов оказывается ложноположительным [29,48]. Эти 
факты ставят под вопрос целесообразность и необходимость рутинных 
биохимических исследований печени, учитывая редкость случаев пече-
ночной недостаточности и доказанную безопасность большинства ста-
тинов [21,28,32,36]. Более того, этот мониторинг может привести к преж-
девременному прекращению врачами потенциально безопасного для жиз-
ни пациентов лечения статинами. The National Lipid Association and the 
Liver Expert Panel также отмечает отсутствие необходимости продолжи-
тельного мониторинга печеночных тестов и считает оправданным прове-
дение тестирования в течение рутинного медицинского осмотра, а опре-
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деление уровня аминотрансфераз в начале лечения может быть полезным 
для будущих диагностических и сравнительных целей [16,43,47]. 

 Гетерогенная патофизиология КРС делает его лечение сложной 
задачей. До настоящего времени нет единой, гарантирующей успех, те-
рапии КРС, ввиду того, что каждый больной имеет уникальный анамнез, 
факторы риска развития и сочетанные заболевания. Серьезной проблемой 
в лечении КРС является развитие резистентности к диуретикам, инотроп-
ным средствам, что диктует необходимость нового терапевтического под-
хода, который включает раннюю диагностику КРС, раннее и продолжи-
тельное лечение больных с ХСН и ХБП [1,2]. 

 Исходя из вышесказанного, нами предполагается изучить влияние 
статинотерапии на функциональное состояние почек у больных с КРС. 
Назначение статинов является обоснованным для первичной и вторичной 
профилактики КРС, где они оказывают нефропротективное действие и 
способствуют снижению риска сердечно-сосудистых осложнений. В свете 
значительного уменьшения риска угрожающих жизни КВ событий при 
назначении статинов врачи первичного звена не должны отменять стати-
нотерапию у больных, где повышение уровня трансаминаз не имеет кли-
нической обоснованности или является следствием известного хрони-
ческого заболевания. Этот подход основывается не только на безопас-
ности, но и на очевидных преимуществах статинотерапии в этой популя-
ции больных. 
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 Ընդհանուր պոպուլյացիայի ներկայացուցիչների շրջանում 
լիպոպրոտեիդների փոխանակության շտկումը հանդիսանում է ար-
դյունավետ մոտեցում հիվանդների կյանքի տևողության երկարացման 
հարցում: Դիսլիպոպրոտեիդեմիայի բուժումը ձեռք է բերում ավելի մեծ 
նշանակություն կարդիոռենալ համախտանիշով հիվանդների շրջա-
նում, հաշվի առնելով, որ ստատինները կարող են նվազեցնել սրտա-
նոթային բարդությունների զարգացման ռիսկը, դանդաղեցնել նեֆրո-
սկլերոզի ու քրոնիկ երիկամային անբավարարության զարգացումը: 
Սակայն ստատիններ նշանակելիս պետք է հաշվի առնել լյարդի 
ֆունկցիոնալ վիճակի փոփոխությունները՝ կապված ճարպակալման, 
դիսլիպիդեմիայի, շաքարային դիաբետի, լյարդի ոչ ալկոհոլային ճար-
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պային հիվանդության հետ, ինչը ոչ հազվադեպ դիտվում է սրտա-
նոթային պատահարների բարձր ռիսկ ունեցող հիվանդների մոտ, 
վերջիններիս շրջանում կարդիոռենալ համախտանիշի հետագա զար-
գացմամբ:  

 Ստատիններով բուժումը հաճախ զուգակցվում է տրանսամի-
նազների մակարդակի անախտանիշ, անցողիկ բարձրացմամբ ստա-
տինոթերապիայի առաջին շաբաթվա ընթացքում, որը բնորոշվում է 
տրանսամինիտ տերմինով: Կարդիոռենալ համախտանիշի հետերո-
գեն ախտածագումը վերջինիս բուժումը դարձնում է բարդ խնդիր: 
Մինչ օրս դեռ մշակված չէ կարդիոռենալ համախտանիշի համալիր 
բուժում, քանի որ յուրաքանչյուր հիվանդ ունի յուրօրինակ անամնեզ, 
զարգացման ռիսկի գործոններ և համակցված հիվանդություններ: 
Ելնելով վերը նշվածից, մեր կողմից առաջարկվում է ուսումնասիրել 
ստատինաթերապիայի ազդեցությունը լյարդի և երիկամների ֆունկ-
ցիոնալ վիճակի վրա կարդիոռենալ համախտանիշով հիվանդների 
շրջանում, քանի որ դրանք ցուցաբերում են նեֆրոպրոտեկտիվ ազդե-
ցություն և նպաստում են սրտանոթային բարդությունների զարգաց-
ման ռիսկի նվազեցմանը: 

 
 Statins’ influence on kidney and liver function in patients with 

cardiorenal syndrome 
 

A.M. Minasyan, L.V. Movsisyan, K.V. Markosyan, A.H. Abrahamyan 
 
 Lipoprotein metabolism correction is an effective approach to the 

lifetime increase in the representatives of the whole population. Therapeutic 
influence on dyslipoproteinemia plays more important role in patients with 
cardiorenal syndrome (CRS), where statins can decrease the risk of cardio-
vascular complications, as well as retard the formation of nephrosclerosis and 
chronic renal insufficiency. However, before statin prescription we should take 
into consideration liver functional status associated with obesity, dyslipidemia, 
diabetes mellitus, nonalcoholic fatty liver disease, especially in patients with 
high cardiovascular risk and CRS development. Statin treatment during first 
weeks from the onset is associated with asymptomatic transient increase  in 
transaminase level, which is called transaminitis. 

 Heterogenic pathophysiology of CRS makes its treatment difficult, as 
today there is no general successful CRS treatment, because each patient is 
presented with specific anamnesis, risk factors, and comorbid conditions. Due 
to the abovementioned factors, further research is needed for determining statin 
action on kidney and liver function, as they exert nephroprotective influence 
and promote decrease of the risk of cardiovascular events and complication. 
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