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Абстракт
Хроническая болезнь почек (ХБП) имеет высокую распространенность как у  пациентов с  отдельными 
сердечно-сосудистыми заболеваниями, так и в популяциях в целом. В многочисленных крупномасштабных 
исследованиях показано значение ХБП как независимого предиктора риска сердечно-сосудистых осложнений 
и  смерти. На данный момент выполнен ряд исследований, в  ходе которых изучалась эффективность 
и  безопасность отдельных статинов у  больных с  ХБП. Большое количество исследований проведенных 
с аторвастатином позволило оценить высокую безопасность последнего у больных с ХБП, заключавшееся не 
только в уменьшении снижения скорости клубочковой фильтрации (СКФ), но и в ряде случаев, в увеличении 
значения этого показателя. Результаты post hoc анализов крупных рандомизированных клинических ис-
следований (РКИ) показали возможность аторвастатина снижать риск неблагоприятных клинических 
исходов у пациентов с различными сердечно-сосудистыми заболеваниями и ХБП.
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Abstract
Chronic kidney disease (CKD) has a high prevalence in patients with some cardiovascular diseases, as well as in 
the general population. In many large-scale studies have shown the value of  CKD as an independent predictor of  
the risk of  cardiovascular complications and death. At the moment, a number of  studies carried out, during which 
studied the efficacy and safety of  individual statins in patients with CKD. A large number of  studies conducted with 
atorvastatin possible to evaluate the safety of  the latest high in patients with CKD is not only to reduce the decrease 
in glomerular filtration rate (GFR), but in some cases, to increase the value of  this indicator. The results of  a post 
hoc analysis of  large randomized clinical trials (RCTs) have demonstrated the possibility of  atorvastatin to reduce 
the risk of  adverse clinical outcomes in patients with various cardiovascular diseases and CKD
Keywords: chronic kidney disease, statins, atorvastatin, glomerular filtration rate, cardiovascular disease.

Хроническая болезнь почек – наднозологическое 
понятие, объединяющее всех пациентов с сохраня-
ющимися в течение 3х и более месяцев признаками 
поражения почек и/или снижением их функции [1].
Современная классификация ХПБ подразумевает 
выделение 5 стадий (с подразделением 3 стадии 
на стадии 3а и 3б), по уровню скорости клубочко-
вой фильтрации и на 3 стадии по уровню альбуми-
нурии [1–3].

В литературе широко обсуждается вопрос об эф-
фективности и возможности применения статинов 

у  больных с  ХБП. Целью данного обзора является 
анализ безопасности использования аторвастатина 
в этой группе пациентов.

Распространенность и клиническая 
значимость ХБП

Данные о  распространенности ХБП достаточно 
противоречивы и во многом зависят от особенно-
стей отдельных популяций и способов диагностики 
ХБП.
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На сегодняшний день наиболее точным ме-
тодом оценки СКФ остается метод измерения 
клиренса экзогенных гломерулотропных веществ, 
таких как [51Cr]-EDTA (этилендиамин тетрауксус-
ная кислота), [99mTc]-DTPA (диэтилентриамин 
пентауксусная кислота), [125I]-иоталамат. Из 
формул, используемых для расчета СКФ у  взрос-
лых, на сегодняшний день наиболее совершенной 
является формула CKD-EPI (Chronic Kidney Disease 
Epidemiology Collaboration), дающая результаты 
наиболее точно сопоставимые с  данными, полу-
ченными при оценке клиренса 99mTc-DTPA [1, 2].

Однако в  подавляющем большинстве крупных 
исследований ХБП диагностировали на  осно-
вании оценки уровня СКФ, определяемого рас-
четным путем с  использованием формулы MDRD 
(Modification of Diet in Renal Disease Study equation).

В программу KEEP (The Kidney Early Evaluation 
Program) был включен 6071 житель США в  воз-
расте от  18 до  101 года. Значение СКФ рассчи-
тывалось по MDRD формуле. Уровень СКФ менее 
60 мл/мин/1,73 м2 отмечался в  15,6% случаев. 
Распространенность 3–5 стадий ХБП у  мужчин 
и  женщин существенно не отличалась: 14.4% 
и  16.2% соответственно; р = 0,09 [4]. При ана-
лизе данных 1 120 295 человек, в возрасте 20 лет 
и  старше, включенных в  Kaiser Permanente Renal 
Registry снижение СКФ менее 60 мл/мин/1,73 
м2 было выявлено у  17,5% обследованных [5]. 
В ходе обследования 65604 жителей Норвегии 
в  возрасте 20  лет и  старше ХБП (СКФ менее 
60 мл/мин/1,73  м2) была выявлена в  4,7% 
случаев [6]. Coresh J. и  соавт. провели сравни-
тельный анализ данных программы NHANES 
(National Health and Nutrition Examination Surveys) 
1988–1994 и 1999–2004 годов, в ходе которой 
осуществлялась национальная репрезентативная 
выборка населения в  возрасте 20 лет и  старше. 
Авторами было выявлено увеличение распро-
страненности 1–4 стадий ХБП с  10% до  13,1% 
[7]. Анализ объединенных данных участников 
этой же программы (NHANES 1999–2000 
и 2001–2002 годов) показал несколько меньшую 
распространенность ХБП, составившую только 
5,4% [8]. Whaley-Connell A.T. и  соавт. провели 
сравнительный анализ данных 61675 участников 
программы KEEP и 14632 участников программы 
NHANES (1999–2004 года). В ходе этих программ 
1–2 стадии ХБП диагностировались на  основа-
нии уровня СКФ и  уровня альбуминурии, 3–5 
стадии диагностировались на  основании уровня 
СКФ, определяемого по  MDRD формуле. При 
отсутствии существенных различий в возрастно – 
половом составе участников, распространенность 
ХБП 1–5 стадий в программе KEEP оказалась зна-
чительно выше: 27,1% и  15,3% соответственно. 
В  обеих программах отмечались значимые связи 
возраста, курения, сахарного диабета, гипертонии 
и  сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) с  на-
личием ХБП [9]. По данным системного анализа, 

объединившего результаты 26 исследований, рас-
пространенность ХБП в возрастной группе 30 лет 
и  старше составила 7,2%. В возрасте 64 года 
и  старше, распространенность ХБП варьировала 
от  23,4% до  35,8%. Авторы отметили сильную 
зависимость распространенности ХБП от способа 
расчета СКФ и  высказали мнение о  том, что ис-
пользование MDRD формулы более обосновано, 
чем использование формулы Кокрофта–Гаулта 
(Cockcroft-Gault) [10]. В ходе крупного исследова-
ния, проведенного в Великобритании, были про-
анализированы данные 743935 человек. Оценка 
уровня СКФ осуществлялась с  использованием 
MDRD формулы. По результатам этого исследова-
ния ХБП 3–5 стадии (СКФ менее 60 мл/мин/1,73 
м2) была выявлена у  6,76% обследованных 
[11]. По данным когортного исследования SEEK 
(Screening and Early Evaluation of Kidney Disease) 
проведенного в Индии (5588 человек в возрасте 
18–98 лет) распространенность ХБП составила 
17,2%. Протеинурия отмечалась у  79,5% паци-
ентов с  ХБП [12]. Аналогичные результаты были 
получены и в других исследованиях [13–16].

Риск развития сердечно-сосудистых заболева-
ний и смерти существенно возрастает при наличии 
ХБП [5, 17, 18].

Так, по  данным Go A. S. и  соавт. риск неблаго-
приятных исходов возрастал в  зависимости 
от  стадии ХБП. За время наблюдения (медиана 
2,84 года) частота смерти от  всех причин возрас-
тала с 0,76 на 100 человеко-лет в группе с уровнем 
СКФ 60 мл/мин/1,73 м2 и более, до 14,14 на 100 
человеко – лет в  группе с  уровнем СКФ менее 
15  мл/мин/1,73 м2. Частота кардиоваскулярных 
событий в данных группах составила соответствен-
но 2,11 и 36,6 на 100 человеко-лет [5]. По данным 
программы KEEP частота комбинированной точки 
(сумма событий: инфаркт миокарда, инсульт, 
смерть от  всех причин) была значительно выше 
в  группе пациентов с ХБП: 9,15 % и 4,24% соот-
ветственно [18].

Большое количество исследований посвящено 
изучению распространенности ХБП в  группах па-
циентов с отдельными ССЗ [19].

У больных с  острым коронарным синдромом 
(ОКС) наличие ХБП выявляется весьма часто, 
снижая эффективность лечебных мероприятий 
[20] и  существенно увеличивая частоту неблаго-
приятных исходов [21]. Masoudi F. A. и  соавт. 
при обследовании 2706 пациентов с  инфарктом 
миокарда (ИМ) или нестабильной стенокардией 
(НС) нормальную функцию почек (СКФ > 90 мл/
мин/1,73 м2) выявили только у 16% обследован-
ных. Незначительное снижение СКФ (60–89 мл/
мин/1,73 м2) наблюдалось у  43%, умеренное 
снижение СКФ (30–59  мл/мин/1,73 м2) у  32%, 
выраженное снижение СКФ (< 30 мл/мин/1,73 м2) 
у 9% обследованных пациентов [22]. Риск смерти 
от всех причин был значительно выше у пациентов 
с ХБП, составив для группы с незначительным сни-
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жением СКФ – 1,76; 95% ДИ 0,93–3,33, для груп-
пы с умеренным снижением СКФ – 2,72; 95% ДИ 
1,43–5,15, для группы с выраженным снижением 
СКФ – 6,18; 95% ДИ 3,09–12,36. В исследование 
Fox C. S. и соавт. было включено 19029 пациентов 
с  ИМ с  подъемом сегмента ST (ИМспST) и  30462 
пациента с ИМ без подъема сегмента ST (ИМбпST). 
Распространенность ХБП 3–5 стадий в  группе 
пациентов с  ИМспST составила 30,5%, в  группе 
пациентов с  ИМбпST – 42,9%. Вне зависимости 
от типа ИМ риск смерти возрастал пропорциональ-
но стадии ХБП [23].

В ряде исследований у пациентов с ОКС и ХБП 
отмечалось увеличение частоты неблагоприятных 
исходов при выполнении чрескожных коронарных 
вмешательств (ЧКВ) в сравнении с пациентами без 
ХБП. Так, в  ходе анализа данных регистра GRACE 
(Global Registry of Acute Coronary Events) у  паци-
ентов с ИМспST, процедура ЧКВ приводила к сни-
жению госпитальной летальности только в  группе 
с уровнем СКФ 60 мл/мин/1,73 м2 и более: 1,9% 
и  3,7%; p = 0,001. Не отмечалось значимого 
снижения госпитальной летальности после про-
цедуры ЧКВ в  группах пациентов с  уровнем СКФ 
30–59 мл/мин/1,73 м2: 13,6% и 15,1%; р = 0,41; 
а также с уровнем СКФ менее 30 мл/мин/1,73 м2: 
29,2% и 31,5%; р = 0,51 [24]. Hanna E. B. и соавт., 
проанализировав данные пациентов с  ИМбпST 
(40 074 пациентам была проведена процедура 
ЧКВ, 13 872 пациентам реваскуляризация не 
проводилась), выявили увеличение риска госпи-
тальной летальности и  больших кровотечений 
у  пациентов с  ХБП 3–5 стадии вне зависимости 
от стратегии лечения [25, 26]. Аналогичные резуль-
таты были получены и в ряде других исследований 
[27–29].

Влияние ХБП на течение заболевания и прогноз 
у  больных со стабильными формами ИБС, также 
широко обсуждается [30, 31].

В ходе вторичного анализа данных исследо-
вания CARE (Cholesterol and Recurrent Events), 
в которое включались больные с ранее перенесен-
ным ИМ, ХБП диагностировалась на  основании 
наличия протеинурии и  (или) снижения уровня 
СКФ менее 60 мл/мин/1,73 м2. Из 4098 пациен-
тов, ХБП была выявлена у 1259 человек (30,7%). 
Частота первичной конечной точки (смерть 
от  всех причин), в  этой группе составила 27,2%, 
что было значительно выше, чем у  пациентов 
без ХБП – 7,1%; р < 0,001. В  группах пациентов 
только с  протеинурией и  только со сниженной 
СКФ, частота этого показателя составила соот-
ветственно 12,9% и 10,5% [32]. В ходе обследо-
вания 6447 пациентов с  ИБС van Domburg  R. T. 
и  соавт. выявили ХБП (СКФ 90 мл/мин/1,73 м2 
и  менее) у  44% обследованных. Легкое 
снижение СКФ (60–90 мл/мин/1,73 м2) на-
блюдалось у  29%, умеренное снижение СКФ 
(30–59 мл/мин/1,73 м2) у  11%, выраженное 
снижение СКФ (менее 30 мл/мин/1,73 м2) у  4% 

обследованных. За период наблюдения (37 392 
человеко-лет) риск смерти от  всех причин и  риск 
сердечно-сосудистой смерти был значимо выше 
во всех группах со сниженной СКФ, в  сравнении 
с группой без ХБП [33].

В отдельных исследованиях оценивалось влия-
ние ХБП на эффективность и безопасность ЧКВ. В 
исследовании Kumagai S. и  соавт. было показано, 
что у  больных с  ХБП риск периоперационного 
ИМ при элективных ЧКВ значительно выше, чем 
у  пациентов с  сохранной функцией почек: 20,9% 
и 4,3% соотвественно; р < 0,0001 [34]. При обсле-
довании 25018 пациентов с  выполненным ЧКВ, 
снижение СКФ (менее 60 мл/мин/1,73 м2) отме-
чалось у 26,4%, диализ получали 1,9% пациентов. 
У остальных СКФ была выше 60 мл/мин/1,73 м2. 
Госпитальная летальность в  группе «диализных» 
пациентов составила 2,1%, в  группе с  снижени-
ем СКФ – 1,3%, в  группе с  уровнем СКФ более 
60 мл/мин/1,73  м2 – 0,3%; р < 0,001 в  обоих 
случаях [35].

По данным Kaneko H. и соавт. наличие ХБП яв-
ляется независимым предиктором риска развития 
новых атеросклеротических поражений коро-
нарного русла (ОР 2,459; 95% ДИ 1,042–5,803; 
р = 0,04) у  пациентов с  ранее выполненным ЧКВ 
[36]. В то же время post hoc анализ данных ис-
следования COURAGE (Clinical Outcomes Utilizing 
Revascularization and Aggressive Drug Evaluation) 
показал отсутствие влияния ХБП на качество жизни 
и  эффективность лечения как в  группе пациентов 
с ЧКВ и медикаментозной терапией, так и в группе 
пациентов, получавших только медикаментозное 
лечение [37].

На данный момент выполнено большое ко-
личество исследований, посвященных изучению 
распространенности и влияния ХБП на прогноз при 
хронической сердечной недостаточности [38–41], 
цереброваскулярных заболеваниях [42–44], сахар-
ном диабете (СД) [45, 46]. На основании результатов 
этих исследований значение ХБП, как предиктора 
высокого риска смерти и  сердечно – сосудистых 
катастроф совершенно очевидно, что наглядно под-
тверждается результатами крупного мета-анализа 
van der Velde M. и соавт. [47].

Эффективность статинов у больных с ХБП. 
Данные мета-анализов

В литературе широко обсуждается вопрос об эф-
фективности и возможности применения статинов 
у больных с ХБП [48–52]. На данный момент опу-
бликованы результаты нескольких мета-анализов, 
в которых оценивалось влияние терапии статинами 
как на  ренальные конечные точки (уровень СКФ, 
протеинурию), так и  влияние на  частоту клиниче-
ских исходов.

Целью мета-анализа Sandhu S. и  соавт. была 
оценка влияния терапии статинами на уровень СКФ 
и  уровень протеинурии. В данный мета-анализ 
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было включено 27 исследований, объединивших 
39 704 пациента. В ходе мета-анализа, получены 
данные о  значимом влиянии терапии статинами 
на  уровень СКФ. Изменение взвешенной раз-
ницы средних (weighted mean differences) для 
СКФ на  1,22 мл/мин в  год было меньше (95% 
ДИ 0,44–2,00), в  группе пациентов, получавших 
статины. Анализ в  подгруппах показал, что стати-
стически значимое влияние терапии статинами 
на  уровень СКФ имело место только у  пациентов 
с  ССЗ. В подгруппах пациентов с  артериальной 
гипертензией (АГ), СД и  гломерулонефритом ста-
тистически значимого влияния терапии статинами 
выявлено не было.

Влияние на  уровень протеинурии также было 
статистически значимо. Стандартизированная раз-
ница средних (standardized mean difference) для 
уменьшения протеинурии, была выше в  группе 
пациентов получавших статины (0,58 ед.; 95% ДИ 
0,17–0,98). Данный эффект был наиболее выра-
жен у пациентов с ССЗ [53].

В мета-анализ Nikolic D. и соавт. было включено 
20  исследований с  6452 пациентами, имевших 
ХБП. Терапия статинами, в  сравнении с  плацебо 
приводила к  значимому снижению уровня про-
теинурии за  12 месяцев терапии (−0,77 г/24 ч, 
95%ДИ: от −1,24 до −0.29; p < 0,02). Отмечалось 
и  увеличение уровня СКФ (0,29 мл/мин/1,73 м2, 
95% ДИ: 0,01–0,58; p = 0,04) в сроки от 1 до 3 лет 
терапии [54].

В отличие от этих мета-анализов, в мета-анали-
зе Strippoli G.F. и соавт. не было получено данных 
о  благоприятном влиянии статинов на  динамику 
СКФ. Всего в  этот мета-анализ было включено 
50 исследований, 30144 пациента. Данные о ди-
намике СКФ были представлены в 11 исследова-
ниях, у 548  ациентов. В результате проведенного 
анализа, выявлено статистически незначимое уве-
личение этого показателя у пациентов получавших 
статины: 1,48 мл/мин, 95%ДИ: от −2,32 до 5,28. 
В данном мета-анализе оценивалось и влияние те-
рапии статинами на клинические исходы. Терапия 
статинами значимо снижала частоту фатальных 
(ОР 0,81; 95% ДИ 0,73–0,90) и нефатальных (ОР 
0,78; 95% ДИ 0,73–0,84) кардиоваскулярных со-
бытий, но не влияла на частоту смерти от всех при-
чин (ОР 0,92; 95% ДИ 0,82–1,03). Однако анализ 
проведенный в  подгруппах показал значимое 
влияние терапии статинами на общую смертность 
в  группе пациентов не получавших диализ («до-
диализные пациенты») (ОР 0,81; 95% ДИ 0,74–
0,89). В этой группе также достоверно снижалась 
частота фатальных (ОР 0,80; 95% ДИ 0,70–0,90) 
и  нефатальных (ОР  0,75; 95% ДИ 0,66– 0,85) 
кардиоваскулярных событий. В подгруппах паци-
ентов с трансплантатом почки и получавших диа-
лиз («диализные пациенты») значимого влияния 
на  клинические исходы терапия статинами не 
оказывала. Исключением является снижение ча-
стоты нефатальных кардиоваскулярных событий 

в  группе «диализных пациентов» (ОР 0,86; 95% 
ДИ 0,74–0,99) [55].

Аналогичные результаты были получены 
в  ходе крупного мета-анализа Palmer S. C. и  со-
авт., в  который было включено 80 исследований, 
51 099 пациентов. Терапия статинами, в сравнении 
с  плацебо или отсутствием лечения, достоверно 
снижала риск смерти от  всех причин (ОР 0,89; 
95% ДИ 0,82–0,97), сердечно-сосудистой смерт-
ности (ОР 0,86; 95% ДИ 0,78–0,95), больших 
кардиоваскулярных событий (ОР 0,78; 95% ДИ 
0,72–0,85), а также фатального и  нефатального 
ИМ (ОР 0,76; 95% ДИ 0,68–0,86). При анализе 
отдельных подгрупп значимое снижение риска раз-
вития вышеперечисленных исходов наблюдалось 
только в группе пациентов, не получавших диализ. 
В группах пациентов с почечным трансплантантом 
и получавших диализ эффекта от терапии статина-
ми не наблюдалось [56]. В ходе мета-анализа Hou 
W. и  соавт. оценивалась эффективность терапии 
статинами у больных с ХБП 2–5 стадий, в том числе 
получавших диализ. Первичная конечная точка 
(фатальный или нефатальный ИМ, фатальный 
или нефатальный инсульт, процедура реваскуля-
ризации, сердечно-сосудистая смерть, сердечная 
недостаточность) достоверно реже отмечалась 
у пациентов получавших статины (ОР 0,77; 95% ДИ 
0,70–0,85). Риск развития событий, составляющих 
первичную конечную точку, значимо снижался при 
всех стадия ХБП. Терапия статинами достоверно 
снижала риск смерти от всех причин, сердечно-со-
судистой смерти, коронарных событий и инсульта, 
но только у  пациентов, не получавших диализ 
[57]. Аналогичные результаты были получены и  в 
других мета-анализах, включавших пациентов как 
не получавших, так и получавших диализ [58, 59]. 
Сравнение результатов двух таких мета-анализов 
показало сопоставимые эффекты терапии статина-
ми в отношении ряда клинических исходов [60].

Таким образом, все вышеперечисленные ме-
та-анализы продемонстрировали возможности 
снижения риска неблагоприятных исходов только 
у  больных с  ХБП, не получавших диализ и  отсут-
ствие подобного эффекта у диализных больных.

Кокрановский обзор, обобщивший результаты 
исследований эффективности статинов только 
у пациентов получавших диализ, также не показал 
значимого влияния терапии статинами на  частоту 
клинических исходов [61].

В свою очередь, мета-анализы исследований, 
в  которые включались только больные не полу-
чавшие диализ, показали высокую эффективность 
статинов у больных с ХБП.

В один из таких мета-анализов было включено 
20 исследований проведенных у пациентов с ХБП 
1–5 стадий [62]. Исключались исследования 
в  которых участвовали пациенты с  почечным 
трансплантатом и  получавшие диализ. Терапия 
статинами значимо снижала риск основных кли-
нических исходов. В группе пациентов получавших 
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статины, снижение риска смерти от всех причин со-
ставило 21% (ОР 0,79; 95% ДИ 0,72–0,86), риска 
ИМ  – 34% (ОР 0,66; 95% ДИ 0,52–0,83). Риск 
сердечно-сосудистой смертности снизился на 17% 
(ОР  0,83; 95% ДИ 0,73–0,93), риск инсульта 
на 30% (ОР 0,70: 95% ДИ 0,57–0,85).

Аналогичные результаты были получены в ходе 
Кокрановского обзора Palmer S. C. и  соавт. [63]. 
В сравнении с плацебо, терапия статинами привела 
к снижению риска смерти от всех причин на 21% 
(ОР 0,79; 95% ДИ 0,69–0,91), риска больших 
кардиоваскулярных событий на  28% (ОР 0,72; 
95% ДИ 0,66–0,79), риска развития ИМ на 45% 
(ОР 0,55; 95% ДИ 0,42–0,72).

В одном из последних мета – анализов Yan Y-L. 
и  соавт. оценивалась эффективность различных 
режимов терапии статинами у больных с ХБП [64].

Более интенсивная терапия статинами (атор-
вастатин 80 мг/сут, розувастатин 20/40 мг/сут) 
приводила к  достоверному снижению риска раз-
вития инсульта в  сравнении с  режимом меньшей 
интенсивности (ОР 0,69; 95% ДИ 0,56–0,85). Пре-
имуществ интенсивного режима терапии статинами 
в отношении других клинических исходов выявлено 
не было.

В ходе анализа данных регистра KICS (The 
Kumamoto Intervention Conference Study) также 
сравнивалась эффективность различных режимов 
терапии статинами [65]. В данный регистр был 
включен 5801 пациент с  выполненным электив-
ным стентированием, у  43,4% отмечалась ХБП 
(СКФ < 60 мл/мин/1,73 м2). Интенсивный режим 
терапии (аторвастатин, питавастатин, розуваста-
тин) использовался у 52% пациентов, режим уме-
ренной интенсивности (симвастатин, правастатин, 
флувастатин) у  19% пациентов, 29% пациентов 
не получали статины. У пациентов с ХБП III стадии 
(30 ≤ рСКФ < 60 мл/мин/1,73 м2) на  фоне ин-
тенсивного режима терапии частота первичной 
конечной точки (сердечно-сосудистая смерть, не-
фатальный ИМ, тромбоз стента, инсульт) составила 
3,0%, у пациентов не получавших статины – 10,7% 
(ОР 0,50; 95% ДИ 0,31–0,81; р < 0,001). У паци-
ентов с  режимом умеренной интенсивности зна-
чимого снижения риска не наблюдалось (ОР 0,65; 
95% ДИ 0,36–1,18; р = 0,160).

Результаты рандомизированных 
клинических исследований у больных 
получающих диализ

Отсутствие эффекта от  терапии статинами 
у  диализных пациентов показано не только в  вы-
шеперечисленных мета-анализах, но и в отдельных 
рандомизированных клинических исследованиях. 
В данный момент выполнено 2 РКИ у больных с ХБП, 
получавших диализ: исследование 4D с аторваста-
тином и  исследование AVRORA с  розувастатином. 
В исследование 4D (Die Deutsche Diabetes Dialyse 
Studie) было включено 1255 пациентов с СД 2 типа 

рандомизированных к приему аторвастатина в дозе 
20 мг/сут (n = 619) или плацебо (n = 635). За 4 года 
наблюдения первичная конечная точка (сердечно-
сосудистая смерть, нефатальный ИМ, инсульт) от-
мечалась у 37% пациентов в группе аторвастатина 
и 38% пациентов в группе плацебо (ОР 0,92; 95% 
ДИ 0,77–1,10; р = 0,37). В тоже время в  группе 
аторвастатина достоверно снижалась частота вто-
ричной конечной точки – все кардиальные события 
(смерть от  всех причин, нефатальный ИМ, ЧКВ, 
коронарное шунтирование, другие интервецион-
ные вмешательства на коронарных артериях): 33% 
и 39% соотвественно (ОР  ,82; 95% ДИ 0,68–0,99; 
р = 0,03) [66]. Marz W. и  соавт. провели post hoc 
анализ исследования 4D, оценив эффективность 
аторвастатина в  подгруппе больных с  уровнем 
холестерина – липопротеинов низкой плотности 
(ХС-ЛПНП) – 3,76 ммоль/л и более. Терапия атор-
вастатином в этой подгруппе больных снизила риск 
развития ряда клинических исходов. Снижение 
риска для первичной конечной точки составило 
31% (ОР 0,69; 95% ДИ 0,49–1,0), для кардиаль-
ной смерти – 42% (ОР 0,58; 95% ДИ 0,34–0,99), 
для внезапной смерти – 52% (ОР 0,48; 95% ДИ 
0,25–0,94), для смерти от всех причин – 28% (ОР 
0,72; 95% ДИ 0,52–0,99) [67].

В исследовании AURORA (A study evaluating 
the Use of Rosuvastatin in patients requiring 
Ongoing Renal dialysis: an Assessment of survival 
and cardiovascular events) оценивалось влияние 
10 мг розувастатина на  выживаемость и  частоту 
основных сердечно–сосудистых событий у  паци-
ентов находящихся на  диализе. В исследование 
было включено 2773 пациента (1389 в  группу 
розувастатина и  1384 в  группу плацебо), полу-
чавших диализ в течение 3 месяцев до включения. 
Длительность наблюдения составила в  среднем 
3,2 года. Первичной конечной точкой было вре-
мя до  основных сердечно-сосудистых событий: 
нефатального ИМ, нефатального инсульта или 
смерти от  сердечно-сосудистых причин. Частота 
первичной конечной точки между группами не 
различалась: 9,2 событий на  100  пациенто-лет 
в  группе розувастатина и  9,5 событий на  100 
пациенто-лет в  группе плацебо; p = 0,59. Не 
наблюдалось достоверных различий в частоте от-
дельных компонентов первичной конечной точки 
[68]. Holdaas H. и соавт. провели post hoc анализ 
исследования AURORA, оценив эффект розуваста-
тина у больных с СД 2 типа. В подгруппе больных 
с СД 2 типа розувастатин также не снижал частоту 
первичной конечной точки (ОР 0,84; 95% ДИ 
0,65–1,07; р = 0,17), но снизил риск комбиниро-
ванной конечной точки (кардиальная смерть или 
нефатальный ИМ) (ОР 0,68; 95% ДИ 0,51–0,90; 
р = 0,008) [69].

В исследование SHARP (Study of Heart and Renal 
Protection) было включено 9270 пациентов с ХБП, 
рандомизированных к  комбинации симвастатина 
20 мг/сут и эзетимиба 10 мг/сут или плацебо. Око-
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ло трети пациентов (3023 человека) находились 
на  диализе. Протоколом исследования подраз-
умевался как анализ во всей популяции пациентов, 
так и  отдельный анализ в  подгруппах больных 
получавших и не получавших диализ. В группе ком-
бинации достоверно снизилась частота больших 
атеросклеротических событий – первичная конеч-
ная точка (ОР 0,83; 95% ДИ 0,74–0,94) и  риск 
инсульта (ОР  0,75; 95% ДИ 0,60–0,94). Анализ 
в подгруппах показал снижение частоты первичной 
конечной точки у пациентов не получавших диализ 
(ОР 0,78; 95% ДИ 0,67–0,91), но в  группе диа-
лизных пациентов достоверного снижения риска 
не отмечалось (ОР 0,90; 95% ДИ 0,75–1,08) [70]. 
В ходе отдельного субанализа исследования SHARP 
оценивалось влияние комбинации симвастатина 
и  эзетимиба на  риск развития терминальной ста-
дии ХБП, определенной как инициация диализа 
или трансплантация почки в  группе пациентов, 
не получавших диализ на  момент включения 
в исследование [71]. В группе комбинации в срав-
нении с  плацебо значимого снижения развития 
терминальной стадии ХБП не отмечалось: 33,9% 
и 34,6%, (ОР 0,97; 95% ДИ 0,89–1,05; p = 0,41). 
Терапия комбинацией в  сравнении с  плацебо 
также не оказывала значимого влияния на общую 
смертность: 20,4% и  20,3% (ОР 1,01; 95% ДИ 
0,90–1,12; p = 0,93), а также на  частоту комби-
нированного показателя (развитие терминальной 
стадии ХБП + смерть): 47,4% и  48,3% соответ-
ственно, (ОР 0,97; 95% ДИ, 0,90–1,04; p = 0,34). 
Не отмечалось достоверного влияния на снижение 
уровня СКФ, а  также на  частоту удвоения уровня 
креатинина.

Таким образом, на  настоящий момент отсут-
ствуют данные, подтверждающие эффективность 
статинов у больных получающих диализ, что нашло 
отражение в  ряде современных клинических ре-
комендаций, согласно которым не рекомендована 
инициация гиполипидемической терапии, в  том 
числе статинами у  диализных пациентов. В тоже 
время не рекомендовано и  прекращение терапии 
в случае ее более раннего назначения [1,72].

Аторвастатин в лечении больных с ХБП

С аторвастатином проведено большое коли-
чество исследований в  многообразных клини-
ческих ситуациях, с  использованием различных 
режимов применения последнего. Все это делает 
аторвастатин одним из наиболее изученных пред-
ставителей своего класса [73–75]. Что касается 
использования аторвастатина у больных с ХБП, то 
возможности последнего в  этой группе больных 
обусловлены особенностями фармакокинетики – 
менее 2% от принятой дозы препарата выводится 
почками [76], что делает возможным безопасное 
применение аторвастатина у  больных с  ХБП, без 
коррекции дозы в зависимости от стадии ХБП [12, 
77].

Возможность использования аторвастатина 
в  группе пациентов с  ХБП была изучена в  целом 
ряде исследований, в  ходе которых оценивалось 
влияние терапии аторвастатином как на ренальные 
конечные точки (СКФ, уровень протеинурии), так 
и на отдельные клинические исходы.

Влияние терапии аторвастатином 
на ренальные конечные точки у больных 
с ХБП

Возможности улучшения функции почек 
на  фоне терапии аторвастатином у  пациентов без 
учета исходного наличия ХБП было показано в ходе 
вторичных анализов исследования GREACE (GREek 
Atorvastatin and Coronary heart disease Evaluation). 
В одном из  таких субанализов было показано 
значимое увеличение уровня клиренса креатинина 
(КК) у пациентов входящих в группу интенсивного 
лечения аторвастатином: на  12% от  исходного 
уровня; р < 0,0001. В группе стандартного лечения 
были выделены пациенты не получавшие статинов. 
В этой подгруппе, наоборот, отмечалось значи-
мое снижение КК: на  5,2% от  исходного уровня; 
р < 0,0001 [78]. Аналогичные результаты были 
получены и  в подгруппах пациентов с  метаболи-
ческим синдромом (МС) и СД. У пациентов с МС, 
рандомизированных к  терапии аторвастатином 
уровень СКФ увеличился на  13,2% от  исходного; 
р < 0,0001. В группе пациентов с МС не получавших 
статины отмечалось снижение уровня СКФ на 5,8% 
от исходного уровня; р = 0,0003 [79]. В подгруппе 
пациентов с  СД, рандомизированных к  активной 
терапии аторвастатином отмечалось увеличение 
СКФ на  10,9% от  исходного уровня; р = 0,0003. 
В группе не получавших статины уровень СКФ сни-
зился на 4,9%; р = 0,01 [80].

Одним из  первых исследований у  больных 
с  ХБП, в  котором было показано благоприятное 
влияние терапии аторвастатином на  ренальные 
исходы является исследование Bianchi S. и  соавт. 
[81]. Проспективное рандомизированное от-
крытое исследование в  которое было включено 
56 пациентов с  ХБП, получавших терапию иАПФ 
или АРА II. Пациентов рандомизировали в  группу 
аторвастатина (доза титровалась до  достижения 
уровня ХС-ЛПНП менее 3,1 ммоль/л или до сни-
жения на 40% от исходного уровня, максимальная 
доза составляла 40 мг/сут) и  группу контроля (не 
получавшую терапию статинами). Длительность ис-
следования составила 1 год, оценивалось влияние 
терапии аторвастатином на  уровень протеинурии 
и  прогрессирование ХБП. В группе аторвастатина 
отмечалось значимое уменьшение протеину-
рии: с  2,2 г/24ч до  1,0 г/24 ч; р < 0,01. В группе 
контроля отмечалось незначительное снижение 
протеинурии: с  2,0 г/24 ч до  1,8 г/24ч; р > 0,05. 
В группе аторвастатина отмечалось замедление 
прогрессирования ХБП: значение КК снизилось 
недостоверно с  51 мл/мин до  49,8 мл/мин; 
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р  >,05. В группе контроля снижение этого пока-
зателя было статистически значимо: с  50 мл/мин 
до 44,2 мл/мин; р < 0,01.

В ходе вторичного анализа данных исследования 
IDEAL (Incremental Decrease in Endpoints through 
Aggressive Lipid lowering), проведенного в группах 
пациентов с ХБП и без ХБП, отмечалось увеличе-
ние значения СКФ у пациентов с ХБП, получавших 
аторвастатин, в среднем на 5,21 мл/мин/1,73 м2, 
группе пациентов получавших симвастатин 
на 4,3 мл/мин/1,73 м2; р = 0,026 [82].

Благоприятный профиль безопасности аторва-
статина в  дозе 80 мг/сут в  отношении почек был 
продемонстрирован в  двух рандомизированных 
проспективных исследованиях PLANET I и PLANET II 
у пациентов с исходной умеренной протеинурией 
и  гиперхолестеринемией. Протоколы исследова-
ний были идентичны. Различия заключались в том, 
что в PLANET I включали пациентов с СД 1 и 2 типов 
(включено 325 человек), в PLANET II – пациентов 
без СД (включено 220 человек). Уровень ХС-ЛПНП 
при включении в  исследования должен был пре-
вышать 2,35 ммоль/л, критерием протеинурии 
было отношение «белок мочи/креатинин мочи» 
500–5000 мг/г. Продолжительность наблюдения 
составила 52 недели. Эффективность лечения 
оценивали по динамике отношения «белок мочи/
креатинин мочи».

В исследовании PLANET I аторвастатин снизил 
уровень протеинурии на  13% от  исходного уров-
ня; р = 0,033, значение СКФ при этом значимо не 
менялось: –1,61 мл/мин/1,73 м2; р = 0,21. У лиц 
без СД (PLANET II) действие аторвастатина на  по-
чечную функцию было аналогичным: снижение 
уровня протеинурии составило 24% от  исходного 
уровня; p = 0,0026, значимого влияния на значение 
СКФ также не отмечалось: – 1,74 мл/мин/1,73 м2; 
р = 0,28 [83].

В 2015 году были опубликованы объединен-
ные данные исследований PLANET I и  PLANET II. 
По результатам этого анализа аторвастатин снизил 
уровень протеинурии на 18 % от исходного уров-
ня; р = 0,0003, уровень СКФ значимо не снижал-
ся: – 1,67 мл/мин/1,73 м2; р = 0,097. Также был 
проведен post hoc анализ исследования PLANET 
I, в ходе которого было оценено влияние терапии 
аторвастатином на  уровень СКФ, на  основании 
определения уровня цистатина С. Данный анализ 
также показал безопасность терапии аторваста-
тином в  дозе 80 мг/сут у  пациентов с  СД и  ХБП. 
Снижение уровня СКФ определенной на  осно-
вании уровня цистатина С было статистически 
незначимым: – 0,9 мл/мин/1,73 м2; р = 0,69 [84].

В ходе исследования URANUS (Use of 
Rosuvastatin versus Atorvastatin in type 2 diabetes 
mellitus) сравнивалось влияние розувастатина 
в  дозе 10–40 мг/сутки и  аторвастатина в  дозе 
10–80  мг в  сутки у  больных с  СД 2 типа, в  том 
числе на  уровень альбуминурии и  СКФ. Значи-
мого влияния на  уровень альбуминурии и  СКФ 

в  ходе 16 недель терапии аторвастатином и  ро-
зувастатином выявлено не было. Однако, анализ 
подгруппы пациентов с  исходно сниженной СКФ 
(менее 60 мл/мин/1,73  м2) показал значимое 
увеличение этого показателя. В частности, в группе 
аторвастатина, уровень СКФ увеличился с  53,4 
до 59,1 мл/мин/1,73 м2, р < 0,001 [85].

В ходе вторичного анализа исследования 
CARDS (Collaborative AtoRvastatin Diabetes Study) 
был проанализирован эффект аторвастатина 
в  дозе 10  мг/сут у  пациентов с  СД и  ХБП (СКФ 
30–60  мл/мин/1,73 м2) в  сравнении с  плацебо. 
Исходно ХБП отмечалась у 970 пациентов (34%): 
в группе аторвастатина у 482 пациентов, в группе 
плацебо у  488 пациентов. В целом, аторвастатин 
в  дозе 10  мг/сутки увеличивал СКФ в  среднем 
на  0,18 мл/мин/1,73 м2 в  год (95% ДИ 0,04– 
0,32; р = 0,01). В группе больных с  исходной 
альбуминурией на  фоне терапии аторвастатином, 
отмечалось уменьшение скорости снижения СКФ 
на 0,38 мл/мин/1,73 м2 в год (95% ДИ 0,04–0,72; 
р = 0,03). Таким образом, СКФ увеличивалась у па-
циентов с  нормоальбуминурией и  уменьшалась 
скорость снижения СКФ у пациентов с альбумину-
рией [86].

Позитивное влияние на  функцию почек 
аторвастатина, но уже в  дозе 80 мг/сут про-
тив плацебо было показано в  post hoc анализе 
исследования SPARCL (Stroke Prevention by 
Aggressive Reduction in Cholesterol Levels). В дан-
ном исследовании оценивалось влияние терапии 
аторвастатином на  риск повторной транзиторной 
ишемической атаки или инсульта. В ходе post 
hoc анализа была выделена группа больных 
с ХБП (СКФ менее 60 мл/мин/1,73 м2). Из 1600 
пациентов с  ХБП, 789 получали аторвастатин, 
811  плацебо. В  целом, за  5  лет наблюдения зна-
чение СКФ в  группе аторвастатина увеличилось 
на  3,46 ± 0,33 мл/мин/1,73 м2, в  группе пла-
цебо на  1,42 ± 0,34 мл/мин/1,73 м2; р < 0,001. 
Анализ проведенный в  подгруппе больных с  СД 
показал увеличение СКФ в  группе аторвастатина 
на 1,12 ± 0,92 мл/мин/1,73 м2 и уменьшение СКФ 
в  группе плацебо на  1,69 ± 0,92 мл/мин/1,73 м2; 
р < 0,001. У пациентов с  исходной ХБП в  груп-
пе аторвастатина уровень СКФ увеличился 
на 4,24 ± 0,60 мл/мин/1,73 м2, в группе плацебо 
только на  2,53 ± 0,60 мл/мин/1,73 м2; р = 0,008 
[87].

В ходе post hoc анализа исследования ALLIANCE 
(Aggressive Lipid-Lowering Initiation Abates New 
Cardiac Events) оценивалось влияние на  СКФ 
интенсивной терапии аторвастатином (в дозах 
до 80 мг/сут), в сравнении с обычным лечением. 
Из 2442 пациентов, включенных в это исследова-
ние у 1768 (1046 в группе аторвастатина и у 722 
в  группе сравнения) имелась информация об 
уровне креатинина, что позволило рассчитать СКФ 
(MDRD формула). В целом, в  группе пациентов 
получавших аторвастатин, прирост СКФ составил 
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0,8 мл/мин/1,73 м2, в группе плацебо отмечалось 
снижение СКФ, в среднем на 1,36 мл/мин/1,73 м2; 
р = 0,008. Исходно ХБП наблюдалась у  23,7% 
пациетов. У пациентов с ХБП на момент окончания 
исследования прирост СКФ в группе аторвастатина 
составил в среднем 2,31 мл/мин/1,73 м2 и только 
0,2 мл/мин/1,73 м2 в группе плацебо. [88].

Дозозависимый эффект на СКФ аторвастатина 
был показан в ходе post hoc анализа исследования 
TNT (Treating to New Target). Из 10001 пациента 
включенного в  данное исследование, ХБП (СКФ 
менее 60 мл/мин/1,73 м2) исходно была выявле-
на у  3078 человек: 1492 в  группе аторвастатина 
10  мг/сут и  1586 в  группе аторвастатина 80 мг/
сут. За 5 лет наблюдения в  группе пациентов 
с  более интенсивным режимом терапии от-
мечался более выраженный прирост СКФ: 9,9% 
и 6,6% от исходного уровня; р < 0,0001. В группе 
с  исходным уровнем СКФ 60 мл/мин/1,73 м2 
и  более, снижение СКФ менее 60 мл/мин/1,73 
м2 достоверно реже наблюдалось в группе атор-
вастатина 80 мг/сут: 6,6% и 9,2% соответственно; 
р < 0,0001. В  группе пациентов с  исходной ХБП, 
увеличение СКФ до 60 мл/мин/1,73 м2 и более, 
значительно чаще отмечалось в  группе с  более 
интенсивным режимом терапии: 45,6% и 37,8%; 
р < 0,0001 [89].

Аналогичные результаты были получены 
и в ряде других исследований [90–92].

Благоприятный профиль безопасности аторва-
статина в отношении почек был продемонстриро-
ван и ряде мета-анализов.

В ранее упомянутом мета-анализе Sandhu  S. 
и  соавт. [53] не только оценивалось влияние 
на  СКФ терапии статинами в  целом, но и  был 
проведен анализ влияния отдельных статинов. 
В отличие от симвастатина и правастатина, которые 
значимо не влияли на СКФ, аторвастатин увеливал 
значение СКФ в сравнении с контрольной группой: 
взвешенная разница средних для СКФ составила 
2,65 мл/мин в год (95% ДИ 1,71–3,59).

В мета-анализ Takagi H., Umemoto T. было 
включено 9 РКИ, в  которых оценивалось влияние 
аторвастатина на  СКФ у  4194 пациентов с  ХБП 
не  получавших диализ [93]. По данным прове-
денного анализа, терапия аторвастатином, в срав-
нении с  контролем увеличивала значение СКФ: 
стандартизированная разница средних составила 
0,144; 95% ДИ 0,084–0,205; p < 0,001. Поскольку 
включенные в  мета-анализ исследования имели 
значительные различия в  продолжительности: 
от 16 недель до 5 лет, был проведен дополнитель-
ный анализ, в ходе которого из анализа поочередно 
исключалось каждое из  исследований. Результаты 
вторичного анализа значимо не отличались от ре-
зультатов первичного анализа, а выполненный ме-
та-регрессионный анализ не показал статистически 
достоверной связи между длительностью наблю-
дения и  стандартизированной разницей средних 
для СКФ; p = 0,742.

В два последующих мета-анализа [94, 95] 
включались исследования, в которых оценивалось 
влияние терапии аторвастатином или розувастати-
ном в сравнении с плацебо, а также исследования, 
в ходе которых осуществлялось прямое сравнение 
эффектов этих двух статинов на  СКФ и  протеину-
рию у  пациентов с  различными заболеваниями, 
в том числе и с ХБП.

В мета-анализ Wu Y. и  соавт. было включено 
16 исследований: в 4 исследованиях розувастатин 
сравнивался с  плацебо, в  7 исследованиях с  пла-
цебо сравнивался аторвастатин, в  5 исследова-
ниях аторвастатин сравнивался с  розувастатином. 
В  результате проведенного анализа оба статина 
увеличивали СКФ в сравнении с плацебо. Значение 
стандартизированной разницы средних составила 
для аторвастатина 0,59; 95% ДИ 0,12–1,06; 
p = 0,01; для розувастатина значение этого показа-
теля составило 0,04; 95% ДИ 0,01–0,07; p = 0,01. 
Достоверных различий между аторвастатином 
и розувастатином во влиянии на СКФ при прямом 
сравнении выявлено не было [94].

В мета-анализ Savarese G. и  соавт. было вклю-
чено 23 исследования, 29147 пациентов [95]. 
По результатам всего анализа в  группе плацебо 
отмечалось значимое снижение СКФ по сравнению 
с  пациентами, получавших статины: стандартизи-
рованная разница средних составила 0,056; 95% 
ДИ 0,028–0,083; p < 0,01. Достоверное снижение 
СКФ в группах плацебо отмечалась как в сравнении 
с  аторвастатином: стандартизированная разница 
средних 0,084; 95% ДИ 0,008–0,161; p = 0,031, 
так и в сравнении с розувастатином: стандартизи-
рованная разница средних 0,052; 95% ДИ 0,022– 
0,081; p = 0,001.

Однако, при анализе исследований включавших 
исключительно пациентов с  ХБП значимое повы-
шение СКФ наблюдалось только на  фоне терапии 
аторвастатином: стандартизированная разница 
средних 0,246; 95% ДИ 0,024–0,468; p = 0,03.

Влияние аторвастатина на клинические 
исходы у больных с ХБП

Данные о  влиянии аторвастатина на  клинические 
исходы были получены, в  основном, в  ходе post 
hoc анализов крупных РКИ.

В post-hoc анализе исследования ESTABLISH 
(Early Statin Treatment in Patients With Acute 
Coronary Syndrom Demonstration of the Beneficial 
Effect on Atherosclerotic Lesions by Serial a Gear 
Arter Coronary Event) оценивалось влияние ХБП 
на  частоту больших кардиоваскулярных событий 
(смерть от всех причин, повторный ОКС, инсульт), 
у  пациентов с  ОКС и  процедурами ЧКВ. Наличие 
ХБП значимо увеличивало частоту неблагоприят-
ных клинических исходов. Снижение СКФ на каж-
дые 10 мл/мин/1,73 м2 приводило к увеличению 
риска клинических исходов на  30% (ОР 1,30; 
95% ДИ 1,14–1,49; р < 0,001). Раннее назначение 
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аторвастатина снижало частоту неблагоприятных 
исходов, в  том числе у  пациентов с  ХБП на  47% 
(ОР 0,53; 95% ДИ 0,28–0,97; р = 0,04) [96].

В исследовании CARDS аторвастатин в  дозе 
10  мг/сутки назначался пациентам с  СД 2 типа, 
имевших хотя бы один фактор риска ИБС. 
В  группу аторвастатина было рандомизировано 
1428, в  группу плацебо 1410 пациентов. Всего 
включено 2838 пациентов. Первичная конечная 
точка – наступление одного из  событий: смерть 
от  ИБС, нефатальный ИМ, успешная реанимация, 
госпитализация с  НС, реваскуляризация, инсульт. 
Вышеперечисленные события достоверно реже на-
блюдались в  группе аторвастатина, по  сравнению 
с  группой плацебо: 5,8% и  9,0% соответственно 
(ОР 0,63; 95% ДИ 0,48–0,83; р = 0,001) [97]. В 
ходе post-hoc анализа исследования CARDS риск 
развития клинических исходов оценивался в груп-
пе больных без ХБП и у больных с ХБП [86]. Терапия 
аторвастатином достоверно снижала частоту пер-
вичной конечной точки в  обеих группах. В  группе 
больных с ХБП частота первичной конечной точки 
составила: 5,19% и  8,61% соответственно (ОР 
0,58; 95% ДИ 0,36–0,96; р = 0,03). В группе боль-
ных с сохранной функцией почек: 6,13% и 9,22% 
(ОР 0,65; 95% ДИ 0,47–0,91; р = 0,01). Таким 
образом, аторвастатин показал высокую эффектив-
ность вне зависимости от наличия у пациентов ХБП. 
В группе больных с  ХБП терапия аторвастатином 
также достоверно снижала частоту инсульта: 1,24% 
и 3,07%; р = 0,04.

Результаты исследования CARDS представляют 
особый интерес по  двум причинам. Во-первых, 
это исследование было плацебо-контролируе-
мым и  данные о  нефропротекторных эффектах 
аторвастатина были получены в  сравнении с  пла-
цебо. Во-вторых, пациенты с  СД и  ХБП имеют 
крайне высокий риск развития неблагоприятных 
исходов [98]. Данные о  сопоставимой эффектив-
ности аторвастатина в отношении снижения риска 
неблагоприятных исходов в этой группе пациентов 
в сравнении с общими результатами CARDS пред-
ставляют несомненную ценность.

В исследовании ALLIANCE первичной конечной 
точкой было наступление кардиоваскулярного 
события, включая кардиальную смерть, нефа-
тальный ИМ, остановку сердца с  успешной реа-
нимацией, реваскуляризацию, госпитализация 
по  поводу НС. В группе пациентов получавших 
аторвастатин, первичная конечная точка от-
мечалась в  23,7%, в  группе сравнения в  27,7% 
случаев (ОР 0,83; 95% ДИ 0,71–0,97; р = 0,026) 
[99]. По данным проведенного post-hoc анализа 
ХБП отмечалась у 23,7% пациентов. Частота пер-
вичной конечной точки в  этой группе составила 
31,6%, в группе пациентов без ХБП только 23,6% 
(ОР 1,41; 95% ДИ 1,18–1,68; р < 0,001). В группе 
пациентов с ХБП терапия аторвастатином снизила 
риск первичной конечной точки на 28% (ОР 0,72; 
95% ДИ 0,54–0,97; р = 0,02). Частота побочных 

эффектов значимо не различалась у  пациентов 
с ХБП и без ХБП. На фоне терапии аторвастатином 
частота повышения аспартатаминотранферазы 
(выше трехверхних пределов нормы) составила 
0,3% в  группе с  ХБП и  0,8% в  группе без ХБП. 
Частота повышения аланинаминотрасферазы со-
ставила 0,3% и 1,6% соотвественно. На фоне те-
рапии аторвастатином не отмечалось повышения 
креатинфосфокиназы выше 10 верхних пределов 
нормы, а также документированных случаев раб-
домиолиза [88].

В исследовании TNT первичная конечная точка 
(сердечно-сосудистая смерть, нефатальный ИМ, 
остановка сердца с  последующей реанимацией, 
фатальный и нефатальный инсульт) наблюдалась 
у  10,9% больных принимавших 10 мг аторва-
статина и  у 8,7% больных принимавших дозу 
80 мг/сутки. Снижение риска составило 22% 
(ОР 0,78; 95% ДИ 0,69 – 0,89; р < 0,001) [100].

В ходе субанализа исследования TNT оценива-
лось влияние интенсивного и умеренного режима 
терапии аторвастатином в  группе пациентов 
с ХБП на возникновение клинических исходов. В 
группе пациентов с ХБП первичная конечная точка 
отмечалась достоверно реже при интенсивном 
режиме терапии аторвастатином, в  сравнении 
с  умеренным режимом: 9,3% и  13,4% соот-
ветственно. Снижение риска составило 32% (ОР 
0,68; 95% ДИ 0,55–0,84; р = 0,0003). Значимо 
снижалась и  частота клинических исходов от-
несенных к  вторичным конечным точкам. Риск 
развития любого кардиоваскулярного события 
снизился на 24% (ОР 0,76; 95% ДИ 0,67–0,86), 
больших коронарных событий на 35% (ОР 0,65; 
95% ДИ 0,51–0,83), цереброваскулярных со-
бытий на  34% (ОР 0,66; 95% ДИ 0,49–0,89), 
госпитализаций по поводу ХСН на 46% (ОР 0,54; 
95% ДИ 0,38–0,77). Частота побочных эффектов 
значимо не отличалась у  пациентов с  ХБП при 
обоих режимах терапии, в сравнении с пациента-
ми без ХБП [101].

Следует отметить, что большая часть на-
копленных данных в  отношении аторвастатина 
была получена при использовании оригиналь-
ного аторвастатина (Липримар). Это касается как 
рандомизированных клинических исследований 
(ALLIANCE,CARDS, GREACE, SPARCL, TNT), так 
и  большинства мета-анализов, в  которые чаще 
всего включались результаты именно рандоми-
зированных исследований. Таким образом, экс-
траполяция имеющихся данных на  генерические 
формы аторвастатина представляется не вполне 
обоснованным.

Заключение

В данный момент имеется большое количество 
доказательств клинической значимости ХБП, 
ввиду высокой распространенности и негативного 
влияния последней на  риск развития неблаго-
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приятных клинических исходов, в  том числе и  у 
больных с  различными сердечно-сосудистыми 
заболеваниями.

Возможности статинов в  снижении риска сер-
дечно-сосудистых осложнений у пациентов с ХБП 
достаточно очевидны.

Аторвастатин, показав свою эффективность 
в  этой группе пациентов как в  отношении ре-

нальных, так и клинических исходов, в сочетании 
с  высокой безопасностью представляется опти-
мальным препаратом данного класса у  больных 
с ХБП.
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