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Семейная гиперхолестеринемия  – генетическое 
аутосомно-доминантное заболевание, вызывае-

мое мутацией генов, влияющих на  обмен липопро-
теинов низкой плотности (ЛПНП), функциониро-
вание рецепторов к ним, в результате чего у человека 
с  рождения уровень ЛПНП повышен, что  приводит 
к  развитию атеросклеротического поражения сосу-
дов, преимущественно коронарных артерий, и  кли-
нической манифестации ишемической болезни серд-
ца в молодом и даже детском возрасте [1–5]. 

При условии, если ребенок наследует один дефек-
тный ген от одного из родителей, то развивается ге-
терозиготная форма семейной гиперхолестеринемии. 

Крайне редко, когда у  обоих супругов  – семейная 
гетерозиготная гиперхолестеринемия, в  такой семье 
может родиться ребенок с  двумя дефектными алле-
лями с  развитием тяжелой, злокачественной фор-
мы – гомозиготной семейной гиперхолестеринемии. 
Атеросклероз у таких больных развивается в первой–
второй декадах жизни, без лечения дети редко пере-
живают 20-летний рубеж [6–8 ].

Вероятность передачи мутации родственникам 
первой линии (родители, дети, братья, сестры) со-
ставляет до 50%, что обусловливает высокую распро-
страненность мутации в  общей популяции 1:200  – 
1:500. Во  всем мире таких больных от  20 млн до  34 
млн. В  отдельных популяциях распространенность 
значительно выше, чем в  общей популяции: в  ка-
надской провинции Квебек (1:270), в  Нидерландах 
(1:200), среди литовских евреев Ашкенази (1:67), 
в  Южной Африке (1:72–100), у  ливанцев (1:85), 
что  связано с  обособленностью этих наций и  высо-
ким процентом родственных браков. Наибольших 
результатов в  диагностике и  лечении больных с  се-

© Садыкова Д.И., Галимова Л.Ф., 2017
Адрес для корреспонденции: Садыкова Динара Ильгизаровна  – д.м.н., 

проф., зав. кафедрой педиатрии  с курсом поликлинической педиатрии 

Казанской государственной медицинской академии

420012 Казань, ул. Муштари, д. 11

Галимова Лилия Фаридовна – к.м.н., врач функциональной диагностики 

Детской республиканской клинической больницы

420138 Казань, ул. Оренбургский тракт, д. 140

Семейная гиперхолестеринемия у детей: клинические проявления, диагностика, лечение

Д.И. Садыкова1, Л.Ф. Галимова2

1Казанская государственная медицинская академия – филиал ФГБОУ РМАНПО Минздрава России, Казань; 
2ГАУЗ «Детская республиканская клиническая больница» Минздрава Республики Татарстан, Казань, Россия

Family hypercholesterolaemia at children: clinic, diagnostics, treatment

D.I. Sadykova1, L.F. Galimova2

1Kazan State Medical Academy; 
2Children’s Republican Clinical Hospital, Ministry of Health of the Republic of Tatarstan, Kazan, Russia

Семейные гиперхолестеринемии – группа генетических нарушений, которые приводят к значительному повышению уров-
ня холестерина в крови и возрастанию риска раннего развития атеросклероза и, следовательно, к увеличению смертности 
от ишемической болезни сердца. Семейная гиперхолестеринемия – одно из самых распространенных метаболических нару-
шений, возникающее у человека уже с рождения. Большое значение имеет ранняя диагностика, так как выявление заболе-
вания еще в детском возрасте позволит начать своевременное лечение и предупредить формирование сердечно-сосудистой 
патологии в будущем. Приводятся критерии фенотипической и генетической диагностики семейной гиперхолестеринемии. 
Несмотря на бурный интерес к этому заболеванию во всем мире, в России оно остается малоизученным, особенно среди 
детского населения. Отсутствуют система выявления, маршрутизации обследования, наблюдения и учета больных детей, 
отмечается низкий уровень генетического консультирования. Это свидетельствует о необходимости существенного улучше-
ния информированности и понимания данной патологии как в обществе, так и среди медицинских работников.
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The Family Hypercholesterolaemias (FH) are a group of genetic disorders which lead to substantial increase of level of a cholesterol in a 
blood and an increased risk of early development of atherosclerosis and, therefore, increased mortality from coronary heart disease. FH – 
one of the most common metabolic disorders that occurs at the person already since the birth. Early diagnostics as identification of FH at 
children’s age will allow to begin early treatment is of great importance and to prevent development of cardiovascular pathology in the future. 
Criteria of phenotypical and genetic diagnostics of FH are given in article. Despite rough interest in this disease around the world, in Rus-
sia it remains poorly studied, especially among the children’s population. There is no detection system, routing of inspection, observation 
and registration of sick children, the low level of genetic consultation becomes perceptible. It testifies to need of significant improvement 
of knowledge and a comprehension of this pathology both for society, and among health workers.
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мейной гиперхолестеринемией добились лишь в не-
скольких странах: в Нидерландах выявлен примерно 
71% больных с этой патологией, в Норвегии – 43%, 
Исландии  – 19%, Швейцарии  – 13%, Великобрита-
нии – 12% [2, 3, 5]. 

В России диагноз «семейная гиперхолестери-
немия» ставится крайне редко, отсутствует систе-
ма выявления и  учета больных в  детском возрасте, 
а  также низок уровень генетического консультиро-
вания, в  связи с  чем истинная распространенность 
заболевания остается неизвестной [5]. Недостаточ-
ная эффективность диагностики и  лечения семей-
ной гиперхолестеринемии в  Российской Федерации 
свидетельствует о  необходимости существенного 
улучшения информированности и  понимания этого 
заболевания как  в обществе, так и  среди медицин-
ских работников.

В настоящее время существуют два алгоритма вы-
явления больных с семейной гиперхолестеринемией: 
анализ фенотипа, т.е. клинических признаков (ксан-
тома сухожилий, липоидная дуга роговицы, ксантел-
лазмы), зависящих от выраженности и длительности 
гиперхолестеринемии, и  исследование генотипа, 
так как  наличие определенных генетических мута-
ций ведет к повышению уровня холестерина в крови 
и  увеличивает риск развития сердечно-сосудистых 
заболеваний. В  настоящее время для  диагностики 
семейной гиперхолестеринемии у детей используют-
ся следующие критерии: британские (Simon Broom 
Registry), голландские (DLCN  – Dutch Lipid Clinic 
Network), американские (MEDPED – Make Early Di-
agnosis to Prevent Early Death) [2, 3, 9–11]. Британские 
и  голландские критерии основаны на  фенотипиче-
ских, семейных анамнестических данных и  генети-
ческих признаках. В  зависимости от  комбинации 
этих факторов, согласно голландским критериям, 
диагноз семейной гиперхолестеринемии может быть 
определенным, вероятным и  возможным, согласно 
британским  – определенным и  вероятным. Крите-
рии MEDPED наиболее просты для  использования, 
в его основе для постановки диагноза имеет значение 
только уровень холестерина, стандартизированного 
по степени родства и возрасту пациента. 

Семейная гиперхолестеринемия, как  правило, 
связана с мутациями в следующих генах: гене рецеп-
тора ЛПНП (до 95% случаев), аполипопротеина В-100 
(4–5%) и пропротеинконвертазы субтилизин/кексин 
9-го типа (1%). Выявление мутации среди членов 
семьи позволяет установить диагноз.  Тем не  менее 
отсутствие выявленных мутаций не  исключает диа-
гноза, особенно если фенотип больного с  большой 
долей вероятности указывает на  наличие семейной 
гиперхолестеринемии [12, 13]. Лицам с  высокой ве-
роятностью этого заболевания, но с невыявленными 
мутациями следует провести молекулярно-генетиче-
ское исследование методом мультиплексной ампли-
фикации лигазно-связанных проб (MPLA) [14].  

В то же время у 30% пациентов с клинически под-
твержденной семейной гиперхолестеринемией мута-
ции могут не обнаруживаться. У таких больных, по-ви-
димому, имеют место многочисленные генетические 
варианты, которые оказывают влияние на метаболизм 
холестерина и  способны формировать фенокопию се-
мейной гиперхолестеринемии, причем генетический 
скрининг членов их семьи окажется бесполезным. Со-
ответственно, в  небольшом количестве семей диагно-
стика будет проводиться фенотипически с определени-
ем уровня холестерина ЛПНП [13].

С целью выявления и  обследования детей и  под-
ростков также широко используются рекомендации 
по  лечению семейной гиперхолестеринемии между-
народного общества International FH Foundation [2]. 
Согласно рекомендациям, для  фенотипической ди-
агностики следует применять пороговые значения 
уровня холестерина ЛПНП в  плазме с  учетом пола, 
возраста и страны проживания, а из-за биологической 
вариабельности следует учитывать среднее значение 
двух измерений уровня холестерина ЛПНП натощак. 
При  этом уровень холестерина ЛПНП в  плазме 5,0 
ммоль/л или выше указывает на высокую вероятность 
гетерозиготной формы семейной гиперхолестерине-
мии при  отсутствии в  анамнезе родителей гиперхо-
лестеринемии или  раннего развития ишемической 
болезни сердца; уровень холестерина ЛПНП в плазме 
4,0 ммоль/л или выше указывает на высокую вероят-
ность диагноза при наличии в анамнезе родителей ги-
перхолестеринемии или  раннего развития ишемиче-
ской болезни сердца. Следует принимать во внимание 
возможность снижения уровня холестерина ЛПНП 
при  острых заболеваниях и  при необходимости по-
вторить исследование. Гомозиготный вариант семей-
ной гиперхолестеринемии можно предположить, если 
уровень холестерина ЛПНП без  лечения превышает 
13 ммоль/л, в  особенности при  появлении у  больно-
го ксантом до 10-летнего возраста. Авторы обращают 
особенное внимание, что при постановке диагноза се-
мейной гиперхолестеринемии необходимо исключить 
вторичную гиперхолестеринемию, в том числе нефро-
тический синдром и гипотиреоз.

В России на сегодняшний день в педиатрии отсут-
ствуют стандартизованные по возрасту и полу пока-
затели ЛПНП, на которые можно было бы опирать-
ся для  диагностики семейной гиперхолестеринемии 
у  детей. В  то же время анализ общего холестерина 
и его фракций (обязательное исследование при подо-
зрении на  семейную гиперхолестеринемию) не  вхо-
дит в стандарт обследования детей. 

Поскольку семейная гиперхолестеринемия яв-
ляется генетическим заболеванием, то  выявление 
пациента с  установленным диагнозом (индексный 
пациент) запускает серию последующих диагности-
ческих тестов и исследований. Существуют три типа 
скрининга для поиска индексных пациентов: таргет-
ный (каскадный, прицельный), оппортунистический 
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и универсальный. Таргетный скрининг включает об-
следование у  индексного пациента родственников 
1-й, 2-й и  3-й линии родства. Это имеет большое 
значение, так как родственники индексного пациен-
та, в том числе дети, могут не подозревать о наличии 
у  них гиперхолестеринемии, а  ее выявление позво-
лит начать своевременное лечение и  предупредить 
развитие сердечно-сосудистой патологии [15–17]. 
Возможные индексные случаи семейной гиперхоле-
стеринемии также следует выявлять и  среди паци-
ентов в  возрасте до  60 лет с  сердечно-сосудистыми 
заболеваниями в  кардиологических и  неврологиче-
ских отделениях, в  отделениях кардиоторакальной 
и сосудистой хирургии [18]. Наибольшее количество 
случаев можно будет выявить при  скрининге более 
молодых людей с ишемической болезнью сердца [19]. 
Коронарное событие у одного из членов семьи увели-
чивает понимание риска и стимулирует желание род-
ственников пройти обследование на предмет наличия 
семейной гиперхолестеринемии. Оппортунистиче-
ский скрининг основан на проведении липидограм-
мы у взрослых и детей, обращающихся в учреждения 
здравоохранения первичного звена. Универсальный 
скрининг осуществляется у всех лиц моложе 20 лет. 

В разных странах используют разные методы 
с  учетом возможностей здравоохранения и  реко-
мендаций собственных экспертных групп. В  ряде 
европейских стран и  в Австралии поддерживается 
каскадный скрининг, основанный на  генетических 
исследованиях, тогда как в США рекомендуется про-
водить селективный скрининг, начиная с 2 лет, уни-
версальный скрининг – с 9 – 11лет [20, 21]. В Евро-
пе рекомендуют универсальный скрининг до  20 лет, 
в  идеале  – до  наступления пубертатного возраста. 
Этот вид скрининга проводится в Словении и тести-
ровался в  некоторых университетах Японии, но  его 
результативность и  экономическая эффективность 
пока неясны [22]. 

Как и  взрослым пациентам, так и  детям наря-
ду с  фенотипической и  генетической диагностикой 
необходимо провести полную оценку риска сердеч-
но-сосудистых заболеваний, включая определение 
уровня артериального давления, индекса массы тела, 
уровня гликемии и липопротеина А [2, 23, 24]. Нали-
чие какого-либо из  перечисленных дополнительных 
факторов риска или  других состояний высокого ри-
ска в детском возрасте, например сахарного диабета, 
синдрома Кавасаки или  хронических заболеваний 
почек, может служить показанием к назначению бо-
лее интенсивной липидоснижающей терапии. 

В течение всей жизни пациенты с  семейной ги-
перхолестеринемией подвержены среднетяжелым 
и  тяжелым атерогенным эффектам холестерина 
ЛПНП. Это является основанием для  интенсивного 
пожизненного лечения с  детского возраста [25–29]. 
Очевидно, что  лечение больных должно опираться 
на уровень липидов в плазме и общую оценку риска 

сердечно-сосудистых заболеваний, а  не на  резуль-
таты генетического анализа. Целевыми значениями 
уровня холестерина ЛПНП в плазме для детей следу-
ет считать менее 4,0 ммоль/л для детей 8–10 лет и ме-
нее 3,5 ммоль/л для детей старше 10 лет; показатели 
для мальчиков и девочек не различаются [2]. 

Лечение начинается с  организации здорового, 
с  точки зрения предупреждения сердечно-сосуди-
стых рисков, питания в соответствии с рекомендаци-
ями детского диетолога. В  составе диеты менее 30% 
калорий должно приходиться на общие жиры, менее 
7%  – на  насыщенные жирные кислоты, и  в идеале 
поступление холестерина с  едой должно быть менее 
200 мг/сут. Рацион должен включать богатые пита-
тельными веществами продукты, обеспечивающие 
компенсацию энергозатрат и поддержание оптималь-
ной массы тела. Рекомендуется употребление фрук-
тов и овощей, круп из цельного зерна, молочных про-
дуктов с  низким содержанием жира, бобовых, рыбы 
и  нежирного мяса. Полезным будет придерживать-
ся средиземноморского рациона питания, который 
особенно распространен в  определенных культурах 
[30]. Рекомендуется физическая активность и строго 
противопоказаны активное или  пассивное курение. 
Семейная гиперхолестеринемия требует не только се-
мейной диагностики, но и семейного лечения. Всем 
членам семьи необходимо изменить образ жизни, 
чтобы корректировать основные факторы сердеч-
но-сосудистого риска.

Для большинства пациентов с  гетерозиготной 
семейной гиперхолестеринемией показана меди-
каментозная терапия, которую следует начинать 
при превышении целевых показателей уровня ЛПНП 
в плазме (по результатам двух измерений), несмотря 
на соблюдение диеты. Раннее начало холестеринсни-
жающей терапии может существенно изменить есте-
ственное течение заболевания, и  систематические 
обзоры подтверждают безопасность применения одо-
бренных статинов у детей [28, 29]. Терапию одобрен-
ными к  применению статинами следует начинать 
в возрасте 8–10 лет и не откладывать до 18 лет. Лече-
ние с применением статинов можно начинать и рань-
ше у детей с особо неблагоприятным семейным ана-
мнезом по  ишемической болезни сердца и  другим 
основным факторам сердечно-сосудистого риска и в 
особенности у мальчиков [2, 26, 31].

При невозможности достичь целевого уровня хо-
лестерина ЛПНП на фоне приема статинов показано 
назначение эзетимиба (ингибитор абсорбции холе-
стерина) или  секвестрантов желчных кислот, а  также 
их сочетания. При  подборе медикаментозной тера-
пии необходимо найти баланс между достижением 
целевого уровня холестерина ЛПНП и  возможными 
побочными эффектами. Детей с гомозиготной семей-
ной гиперхолестеринемией необходимо направлять 
в  специализированный центр, где сразу после поста-
новки диагноза следует начинать терапию высокоэф-
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фективными статинами в сочетании с другими препа-
ратами, а также рассмотреть возможность афереза [2].

Дети с неосложненной или хорошо контролируемой 
семейной гиперхолестеринемией могут наблюдаться 
у  педиатра. Пациенты со значительным повышением 
уровня холестерина ЛПНП, множественными факто-
рами сердечно-сосудистого риска, осложнениями ме-
дикаментозной терапии или  гомозиготной семейной 
гиперхолестеринемией должны наблюдаться у  специ-
алиста-липидолога. Для  улучшения лечения больных 
детей необходимо создание клинических реестров [31].

Таким образом, несмотря на бурный рост интере-
са к  семейной гиперхолестеринемии и  возрастание 
объема научных исследований, помощь пациентам 
и их семьям далека от оптимальной. Это ставит важ-
ную задачу стандартизации и  улучшения качества 
предоставления медицинских услуг на  всех уров-
нях. Возникает острая необходимость разработать 
и адаптировать с учетом местных нужд схемы направ-
ления детей с  подозрением на  семейную гиперхоле-
стеринемию между всеми медицинскими учреждени-
ями, включая первичное звено.
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