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ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ§
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ГБУ РО «Ростовская областная клиническая больница», Ростов-на-Дону, Россия

Опыт применения препарата инклисиран 
у пациентов с экстремально высоким риском 
развития сердечно-сосудистых осложнений 
в остром периоде инфаркта миокарда

Цель Оценить влияние интенсивной гиполипидемической терапии (ГЛТ), включающей препарат 
инклисиран, назначенной в острый период инфаркта миокарда с подъемом сегмента ST (ИМпST), 
на параметры липидного профиля у пациентов с экстремально высоким риском (ЭВР) развития 
сердечно-сосудистых осложнений (ССО).

Материал и методы Проведено проспективное одноцентровое клиническое исследование, которое включало 20 паци-
ентов (средний возраст 58,45±2,43 года, 75 % мужчины) с ЭВР развития ССО и ИМпST. Всем 
пациентам была назначена комбинированная ГЛТ, включавшая инклисиран. Через 8±1 дней после 
начала терапии оценивали параметры липидного профиля. Статистическая обработка результа-
тов осуществлялась с использованием программы STATISTICA 13.3.

Результаты При анализе липидснижающего эффекта инклисирана у обследуемых больных было установлено 
статистически значимое снижение уровня общего холестерина с 5,13±0,29 до 2,81±0,26 ммоль / л 
(на 45,2 %; p<0,001) и холестерина липопротеинов низкой плотности (ХС ЛНП) – с 3,59±0,23 до 
1,60±0,23 ммоль / л (на 55,4 %; p<0,001).

Заключение Полученные результаты свидетельствуют о возможности достижения статистически и клиниче-
ски значимого снижения уровня ХС ЛНП у пациентов с ЭВР развития ССО в остром периоде 
ИМпST при применении комбинированной терапии, включающей инклисиран, на этапе лечения 
в стационаре.
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Введение
Ишемическая болезнь сердца (ИБС) и  инфаркт мио-

карда (ИМ) широко распространены и являются одной 
из  основных причин смертности в  Российской Федера-
ции [1, 2]. Высокий уровень холестерина липопротеинов 
низкой плотности (ХС ЛНП) служит основным факто-
ром риска для пациентов с указанной патологией [1–3].

В  современных зарубежных и  отечественных кли-
нических рекомендациях по  коррекции нарушений 
липидного обмена отмечается тенденция к  сниже-
нию порога целевых уровней ХС ЛНП <1,8 ммоль / л 
для пациентов с высоким, <1,4 ммоль / л для пациентов 
с очень высоким и <1 ммоль / л для пациентов с экстре-
мально высоким риском (ЭВР) развития сердечно-со-
судистых осложнений (ССО) [3]. Большинство паци-
ентов не только с экстремальным, но и очень высоким 

риском развития ССО не  достигают такого сниже-
ния показателей [4]. Частота повторных случаев ИМ, 
по  данным российских регистров, остается высокой  – 
10–38,6 % [5]. По  данным многочисленных исследова-
ний, назначение высокоинтенсивной гиполипидеми-
ческой терапии (ГЛТ) в течение первых 24–96 ч после 
госпитализации пациентов с  острым коронарным син-
дромом (ОКС) приводит к  значительному и  достовер-
ному снижению частоты развития ССО в первые меся-
цы после перенесенного ОКС [6].

Поэтому в  последние годы повышенное внимание 
уделено интенсификации ГЛТ на  госпитальном этапе, 
в том числе в комбинации с PCSK9-таргетными препара-
тами (алирокумаб, инклисиран, эволокумаб) [7, 8].

Инклисиран  – первый и  пока единственный пре-
парат для  снижения уровня ХС ЛНП на  основе малой 
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интерферирующей рибонуклеиновой кислоты, был 
одобрен в 2022 г. Минздравом России для лечения пер-
вичной гиперхолестеринемии или  смешанной дислипи-
демии [9, 10].

Особенно ценными являются результаты исследо-
ваний, выполненных в  условиях реальной клиниче-
ской практики, свидетельствующие о  потенциальной 
пользе или  рисках, связанных с  применением комби-
нированной ГЛТ, включающей инклисиран и  начатой 
на  госпитальном этапе. В  связи с  этим представляется 
актуальной оценка эффективности применения указан-
ной комбинированной терапии у пациентов с ЭВР раз-
вития ССО и  инфарктом миокарда с  подъемом сегмен-
та ST (ИМпST) в современной клинической практике.

Цель
Цель исследования: оценить влияние интенсивной 

комбинированной ГЛТ, включающей инклисиран, па-
циентам с экстремально высоким сердечно-сосудистым 
риском, госпитализированным по поводу ИМпST.

Материал и методы
Исследование состоит из двух этапов: госпитального 

и амбулаторного. Госпитальный этап проводился на базе 
кардиологического отделения № 1 Регионального сосу-
дистого центра ГБУ РО «Ростовская областная клини-
ческая больница» с сентября 2023 г. по декабрь 2024 г. 
Исследование выполняли в  соответствии с  Федераль-
ным законом РФ № 61-ФЗ «Об обращении лекарствен-
ных средств» и этическими принципами Хельсинкской 
декларации (2013 г.), одобрено локальным этическим 
комитетом, а также на основании подписанного пациен-
том информированного добровольного согласия на уча-
стие в клиническом исследовании.

В исследование включены 20 пациентов с ЭВР разви-
тия ССО и ИМпST в возрасте от 40 до 77 лет, средний 
возраст составил 58,45±2,43 года.

Критерии включения: возраст старше 18  лет, ЭВР 
развития ССО с  ИМпST с  выраженной дислипиде-
мией (уровень ХС ЛНП >2,5 ммоль / л), терапия ста-
тинами в максимально переносимой дозе с / без эзети-
миба в  соответствии с  современными клиническими 
рекомендациями [3], наличие установленного диа-
гноза сахарного диабета (СД) 2-го типа и чрескожно-
го коронарного вмешательства (ЧКВ) в  течение 12 ч 
от начала симптоматики в анамнезе, подписание пись-
менного информированного добровольного согласия 
на  участие в  исследовании. ИМпST, по  поводу кото-
рого был госпитализирован пациент, являлся вторым 
ССО за последние 2 года, что позволило отнести па-
циента к категории экстремального сердечно-сосуди-
стого риска.

Критерии исключения: применение эволокумаба, 
алирокумаба или  инклисирана в анамнезе; острая сер-
дечно-сосудистая недостаточность II–IV класса тяжести 
по Killip; подозрение на кардиомиопатию или перикар-
дит; клиренс креатинина <30 мл / мин; участие в любом 
другом клиническом исследовании в  течение 30  дней 
до даты подписания информированного согласия; бере-
менность и грудное вскармливание; другие заболевания 
и / или состояния, препятствующие, по  мнению врача-
исследователя, участию пациента в исследовании: гемо-
динамически значимые пороки сердца, онкологические 
заболевания, явления сосудистого делирия, тяжелая па-
тология печени, острое нарушение мозгового кровоо-
бращения и транзиторная ишемическая атака в течение 
последних 6 мес., психические заболевания, не позволя-
ющие подписать добровольное согласие и  участвовать 
в исследовании.

В  специально разработанные анкеты вносили следу-
ющие данные о  пациентах: пол, возраст, индекс массы 
тела, факторы риска, семейный анамнез, наличие сопут-
ствующей патологии, длительность и особенности тече-
ния ИБС до госпитализации в стационар.

Диагноз ИМпST устанавливали по  данным электро-
кардиографии, а также при наличии положительного ко-
личественного тропонинового теста (>40 нг / л). Всем 
пациентам выполняли эхокардиографию (ЭхоКГ).

Всем пациентам были выполнены ЧКВ и стентирова-
ние инфаркт-зависимой артерии стентами с лекарствен-
ным покрытием [11].

Всем пациентам проводили клинические анализы кро-
ви, определялись параметры липидного профиля, алани-
наминотрансфераза, аспартатаминотрансфераза, креатин-
фосфокиназа, креатинин, расчет скорости клубочковой 
фильтрации, клиренса креатинина, С-реактивный белок, 
международное нормализованное отношение.

Общий анализ крови, биохимический анализ кро-
ви, липидограмма с определением уровней общего холе-
стерина (ОХС), ХС ЛНП, гликированного гемоглобина 
проводились исходно и  через 12 мес. Контроль уров-
ня ОХС и ХС ЛНП, а также уровня трансаминаз, креа-
тинина и  мочевины дополнительно осуществляли че-
рез 8±1 дней после введения инклисирана, а также через 
3 и 9 мес.

Терапию дислипидемии, ИМпST и СД 2-го типа про-
водили согласно современным клиническим рекоменда-
циям [3, 12–14].

Под ЭВР понимали наличие 2 ССО и более в течение 
2  лет, несмотря на  оптимальную ГЛТ и / или  достигну-
тый уровень ХС ЛНП <1,4 ммоль / л у  обследуемых па-
циентов [3].

На  госпитальном этапе исследования после первич-
ного осмотра и обследования пациента (визит 1; рис. 1) 
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выполняли первую инъекцию препарата инклисиран 
в  1–2-е сутки после госпитализации (визит 2) в  соот-
ветствии с общей характеристикой лекарственного пре-
парата подкожно в  дозе 284 мг однократно [9]. Все па-
циенты получали статины в максимально переносимой 
дозе + /– эзетимиб согласно клиническим рекомендаци-
ям и станадртам оказания медицинской помощи. Затем 
осуществляли контроль липидограммы в стационаре че-
рез 8±1 день после введения первой инъекции (визит 3).

На амбулаторном этапе осуществляются визиты 4–7 
с указанием сроков от начала терапии: через 1 мес. (ви-
зит 4) – повторный осмотр пациента с контролем лабо-
раторных показателей и результатов инструментальных 
исследований, через 3 мес. (визит 5) – вторая инъекция 
инклисирана, через 6  мес. (визит 6)  – повторный ос-

мотр пациента с контролем лабораторных показателей 
и  результатов инструментальных исследований, через 
9 мес. – третья инъекция инклисирана (визит 7). Через 
12  мес. после первой инъекции проводятся физикаль-
ное обследование пациентов, оценка липидного про-
филя, ЭхоКГ, а  также коронарная ангиография (КАГ) 
в  условиях кардиологического отделения № 1 ГБУ РО 
«РОКБ».

Статистическую обработку полученных результа-
тов осуществляли с  помощью прикладной программы 
STATISTICA 13.3 (StatSoft Inc., CША). Выборку про-
веряли на  соответствие нормальному распределению 
с применением критерия Шапиро–Уилка. Количествен-
ные данные, соответствующие нормальному распреде-
лению, представлены в  виде среднего и  стандартного 

* – описание визитов 4–7 в данной статье не представлено (исследование продолжается); ИМпST – инфаркт миокарда с подъемом сег-
мента ST; ЭВР – экстремально высокий риск; ХС ЛНП – холестерин липопротеинов низкой плотности; ГЛТ – гиполипидемическая те-
рапия; СД – сахарный диабет; ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство; ОССН – острая сердечно-сосудистая недостаточность; 
КК – клиренс креатинина; ОНМК – острое нарушение мозгового кровообращения; ТИА – транзиторная ишемическая атака; КР – кли-
нические рекомендации.

Набор пациентов в исследование в кардиологическом отделении №1 
РСЦ ГБУ РО «РОКБ» с сентября 2023 г. по декабрь 2024 г.

ВИЗИТ 1: первичный осмотр и обследование пациента с диагнозом ИМпST(n=20)

КРИТЕРИИ ИСКЛЮЧЕНИЯКРИТЕРИИ ВКЛЮЧЕНИЯ

ВИЗИТ 2: 1-я инъекция ИНКЛИСИРАНА 284 мг подкожно

ВИЗИТ 3: контроль ЛИПИДОГРАММЫ в стационаре ЧЕРЕЗ 8±1 ДНЕЙ после инъекции

Динамика уровней ОХС и ХС ЛНП

*ВИЗИТЫ 4–7 (в том числе 2-я и 3-я инъекции) проводились на амбулаторном этапе 

• Ранее проводимая терапия эволокумабом/алирокумабом/инклисираном
• ОССН II–IV класс тяжести по Killip
• Кардиомиопатия или перикардит
• КК <30 мл/мин
• Участие в другом клиническом исследовании в течение 30 дней
• Беременность/период грудного вскармливания
• Другие заболевания и/или состояния: гемодинамически значимые пороки сердца, 

онкологические заболевания, явления сосудистого делирия, тяжелая патология 
печени, ОНМК/ТИА в течение последних 6 мес., психические заболевания

• Ранее проводимая ГЛТ
• ИМпST
• ЭВР развития ССО
• Выраженная дислипидемия 

(ХС ЛНП более 2,5 ммоль/л)
• Возраст старше 18 лет
• ЧКВ в течение 12 ч
• Подписанное добровольное 

согласие на участие в исследовании

Рисунок  1. Дизайн клинического исследования
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отклонения (M±m). Количественные данные, отличаю-
щиеся от  нормального распределения, описаны медиа-
ной и интерквартильным размахом – Me [Q1; Q3]. Каче-
ственные переменные приведены в виде абсолютных (n) 
и  относительных (%) величин. Сравнение групп по  ка-
чественным признакам проводили с  помощью крите-
рия хи-квадрат с поправкой Йетса. Сравнение по коли-
чественным признакам проводили с помощью критерия 
Манна–Уитни для  двух независимых групп. Различия 
считали статистически значимыми при p<0,05.

Результаты
Приведены результаты оценки динамики показа-

телей липидного профиля у пациентов ЭВР развития 
ССО, перенесших ИМпST, за период госпитализации.

Клинико-анамнестическая характеристика обследуе-
мых пациентов приведена в таблице 1.

Все пациенты в  группе имели артериальную гипер-
тензию и ССО в анамнезе, включая перенесенный ИМ 
в  10 % случаев. В  35 % случаев в  анамнезе регистриро-

вались нарушения ритма сердца. На  момент госпита-
лизации в  кардиологическое отделение локализация 
ИМпST в группе исследуемых пациентов регистрирова-
лась в  55 % случаев по  передней стенке левого желудоч-
ка (ЛЖ), в 40 % случаев – по нижней стенке ЛЖ. Дого-
спитальная тромболитическая терапия была проведена 
в  40 % случаев. Затем всем пациентам было выполнено 
стентирование инфаркт-зависимой артерии. Первич-
ное ЧКВ выполнялось 60 % больных с  соблюдением 
временнóго интервала до  120 мин [12]. При  поступле-
нии систолическое артериальное давление составило 
123,45  [120; 130] мм рт. ст., диастолическое артериаль-
ное давление – 77 [80; 85] мм рт. ст., частота сердечных 
сокращений 70,8  [63; 72,5] уд / мин. Фракция выброса 
ЛЖ составляла 42 [38; 45,5] %.

За  период пребывания в  стационаре все пациен-
ты получали лечение согласно стандартам оказания по-
мощи и  современным рекомендациям по  лечению ИМ 
[12]. Особое внимание в  настоящем исследовании бы-
ло уделено анализу параметров липидного профи-
ля у  пациентов исследуемой группы до и  после первой 
подкожной инъек ции инклисирана в дозе 284 мг. Через 
7–9  дней после начала ГЛТ с  применением инклисира-
на уровень ОХС составил 2,81±0,26 ммоль / л, что  со-
ответствовало снижению данного параметра на  45,2 %, 
которое было статистически значимым (p<0,001). Ста-
тистически значимую динамику продемонстрировала 
фракция ХС ЛНП, абсолютное снижение которой со-
ставило 1,6±0,23 ммоль / л (p<0,001), что  соответство-
вало снижению данного параметра на  55,4 % (табл. 2). 
Нежелательных явлений, связанных с  ГЛТ, не  зареги-
стрировано.

Обсуждение
Наиболее частыми, дорогостоящими и  самыми ран-

ними причинами повторной госпитализации пациен-
тов с ОКС после ЧКВ или аортокоронарного шунтиро-
вания (АКШ) остаются процедуры реваскуляризации 

Таблица 1. Клинико-анамнестическая 
характеристика обследуемых пациентов (n=20)

Показатель Значение
Пол (мужчины / женщины), % 75 / 25
Возраст, годы, M±m 58,45±2,43
ИМТ, кг / м2, M±m 32,41±1,05

Анамнестическая характеристика, %
Артериальная гипертензия 100
Постинфарктный кардиосклероз 10
Нарушения ритма сердца 35
Курение 35
Терапия ингибиторами НГЛТ2 95
Инсулинотерапия 40
Нежелательные явления  
после инъекции инклисирана, % 0

Клиническая характеристика, %
Локализация инфаркта миокарда ЛЖ 
(передний / нижний / др.) 55 / 40 / 5

Догоспитальная ТЛТ 40
Первичное ЧКВ 60
Синусовый ритм при поступлении 90
САД, мм рт. ст., Me [Q1; Q3] 123,45 [120; 130]
ДАД, мм рт. ст., Me [Q1; Q3] 77 [80; 85]
ЧСС, уд / мин, Me [Q1; Q3] 70,8 [63; 72,5]
ИММ ЛЖ, г / м2, M±m 140,2±5,91
ФВ ЛЖ, %
Визит 1, Me [Q1; Q3] 42 [38; 45,5]
Визит 2, Me [Q1; Q3] 43,9 [38,5; 49]
ИМТ – индекс массы тела; НГЛТ2 – натрий-глюкозный котранс-
портер 2-го типа; ЛЖ – левый желудочек; ТЛТ – тромболитиче-
ская терапия; ЧКВ  – чрескожное коронарное вмешательство; 
САД – систолическое артериальное давление; ДАД – диастоли-
ческое артериальное давление; ЧСС – частота сердечных сокра-
щений; ИММ ЛЖ  – индекс массы миокарда левого желудочка; 
ФВ ЛЖ – фракция выброса левого желудочка.

Таблица 2. Анализ параметров липидного 
профиля исследуемых пациентов после первой 
инъекции инклисирана в стационаре (n=20)

Параметр, 
ммоль / л Визит 1 Визит 3 p

ОХС 5,13±0,29 2,81±0,26 < 0,001
ХС ЛНП 3,59±0,23 1,60±0,23 < 0,001
ХС ЛВП 1,13±0,07 0,94±0,06 0,006
ТГ 2,18±0,31 1,61±0,17 0,011
ХС не-ЛВП 4,00±0,26 1,86±0,23 < 0,001
ОХС  – общий холестерин; ХС ЛНП  – холестерин липопротеи-
нов низкой плотности; ХС ЛВП – холестерин липопротеинов вы-
сокой плотности; ТГ – триглицериды; ХС не-ЛВП – холестерин, 
не связанный с холестерином липопротеинов высокой плотности.
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[15]. Неадекватная ГЛТ  – один из  наиболее значимых 
предикторов рецидива стенокардии у  этих пациентов 
[16]. Основной причиной повторных обращений и  по-
казанием к  выполнению повторной реваскуляризации 
миокарда у пациентов с рецидивом стенокардии в тече-
ние 2  лет после коронарного стентирования является 
прогрессирование атеросклероза [17].

По данным  M.  Sud и  соавт. [18], частота рестено-
зов в  течение 6 мес. после ЧКВ, потребовавших по-
вторной коронарной реваскуляризации, в  1,73  раза вы-
ше при уровне ХС ЛНП ≥2,6 ммоль / л, чем при уровне 
ХС ЛНП <1,8 ммоль / л. Повторная реваскуляризация 
в течение 1 года после АКШ составляет 4,8 % при уров-
не ХС ЛНП <1,4 ммоль / л и  практически удваивается 
при уровне ≥2,6 ммоль / л [19].

В  патогенезе рестеноза важное место отводится 
нео атеросклерозу, который поражает неоинтиму. По-
сле установки стента его развитие происходит быстрее 
(месяцы или  годы), чем  прогрессирование атероскле-
роза в нативных коронарных артериях (развивается де-
сятилетиями) [20]. Пациенты, перенесшие ИМ / ОКС, 
подвержены повышенному риску повторных ССО, осо-
бенно на  самых ранних стадиях. За  последние десяти-
летия описана четкая последовательная связь между 
достигнутыми уровнями ХС ЛНП и  сердечно-сосуди-
стыми исходами, без  явного нижнего порога и  серьез-
ных сигналов безопасности, особенно на  ранней ста-
дии после ОКС [21].

В последние годы активно внедряется в клиническую 
практику стратегия ранней и  интенсивной ГЛТ на  го-
спитальном этапе у пациентов с ИМ / ОКС, в том числе 
включающей PCSK9-таргетную терапию [22–24].

В  текущих российских руководствах пациентам 
с ИМ / ОКС рекомендуется раннее назначение (во вре-
мя госпитализации в  связи с  данным коронарным за-
болеванием) таргетной терапии (алирокумаба, эво-
локумаба или  инклисирана) в  дополнение к  базисной, 
в ситуациях, в которых больные ранее принимали ста-
тины в максимально переносимой дозе и эзетимиб, но 
при  поступлении имеют уровень ХС ЛНП выше це-
левого, или  пациентам с  непереносимостью статинов. 
При чрезвычайно высоком (>5,0 ммоль / л) уровне ХС 
ЛНП у  пациентов с  ИМ / ОКС рекомендуется раннее 
начало (во время госпитализации в связи с данным ко-
ронарным заболеванием) интенсивной ГЛТ: статин 

в  максимальной дозе + эзетимиб + ингибитор PCSK9 
или инклисиран [25].

Применение инклисирана в  составе комплексной 
ГЛТ в  условиях стационара у  пациентов с  ЭВР разви-
тия ССО и  ИМпST позволило статистически и  клини-
чески значимо снизить уровни ОХС и ХС ЛНП на 45,2 и 
55,4 % соответственно, от  исходного уже на  7–9-е сут-
ки после введения первой инъекции. Это создает пред-
посылки для  дальнейшего внедрения высокоинтенсив-
ной ГЛТ в  клиническую практику. Ранняя инициация 
комбинированной ГЛТ в стационаре у пациентов с ЭВР 
развития ССО и  ИМпST может рассматриваться 
как  одна из  наиболее эффективных и  безопасных тера-
певтических стратегий для снижения риска повторных 
ИМ и других ССО.

Заключение
Таким образом, применение инклисирана способно 

повлиять на текущую практику назначения гиполипиде-
мической терапии в  остром периоде инфаркта миокар-
да с подъемом сегмента ST у пациентов с экстремально 
высоким риском развития сердечно-сосудистых ослож-
нений. Очевидно, что  быстрое снижение уровня холе-
стерина липопротеинов низкой плотности рассматрива-
ется как основная цель терапии. Один из первых опытов 
применения данного препарата у  пациентов с  экстре-
мально высоким риском развития сердечно-сосудистых 
осложнений и  инфарктом миокарда с  подъемом сегмен-
та ST показал возможность раннего начала интенсивной 
гиполипидемической терапии, включающей инклисиран, 
в  условиях стационара и  снижения уровня холестерина 
липопротеинов низкой плотности на 55,4 % уже при вы-
писке через 7–9  дней. Промежуточные данные настоя-
щего исследования не  противоречат данным современ-
ной клинической практики и  подтверждают не  только 
возможность интенсивного снижения уровня холестери-
на липопротеинов низкой плотности у  пациентов с  ин-
фарктом миокарда с  подъемом сегмента ST в  остром 
периоде благодаря комбинированной гиполипидемиче-
ской терапии с применением инклисирана, но и ее благо-
приятный профиль переносимости и безопасности.
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