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Ліпопротеїн(а) як незалежний фактор ризику та прогностичний маркер 
стенозуючого атеросклерозу коронарних артерій у молодих пацієнтів: 

огляд літератури

Резюме
Вступ. Ліпопротеїн(а) [Lp(a)] – генетично детермінований, незалежний фактор ризику передчасного 
атеросклерозу коронарних артерій, що поєднує атерогенні – тромбогенні – прозапальні властивості.
Мета. Узагальнити сучасні дані щодо патофізіології, епідеміології та клінічного значення Lp(a) у моло-
дих пацієнтів із стенозуючим атеросклерозом коронарних артерій – а також проаналізувати перспек-
тивні підходи до його зниження.
Результати. Високий рівень Lp(a) (>125 нмоль/л) виявляється у 20-30 % загальної популяції – та до 
40 % молодих пацієнтів із передчасною ішемічною хворобою серця, зокрема без традиційних факторів 
ризику. Підвищений Lp(a) корелює з тяжкістю ураження (шкали SYNTAX, Gensini) – і підвищує ризик 
реінфаркту та рестенозу після перкутанних втручань. Сучасні можливості його зниження обмежені; 
найбільш перспективними є таргетні генетичні терапії (pelacarsen, olpasiran, SLN360), які знижують 
Lp(a) на 80-95 %.
Висновки. Визначення Lp(a) слід включати у рутинний скринінг високоризикових груп. Інтеграція но-
вих терапевтичних стратегій у клінічну практику може суттєво покращити прогноз молодих пацієнтів 
із передчасним атеросклерозом.
Ключові слова: серцево-судинні захворювання, ішемічна хвороба серця, PCSK9-інгібітори, антисенс-олі-
гонуклеотиди, siRNA-терапія, генетичний маркер ризику, персоналізована профілактика.

Мета. Узагальнити сучасні епідеміологічні та 
клінічні дані щодо ролі ліпопротеїну(а) у розвитку 
передчасного атеросклерозу коронарних артерій, 
проаналізувати його генетичні та патофізіологічні 
механізми, оцінити вплив підвищеного рівня Lp(a) 
на прогноз і перебіг ішемічної хвороби серця, а також 
розглянути наявні та перспективні стратегії тера-
певтичної корекції цього показника з урахуванням 
міжнародних рекомендацій. 

Результати. Ішемічна хвороба серця (ІХС) за-
лишається провідною причиною смертності у світі, 
спричиняючи близько 17,9 млн випадків смерті що-
року, що становить понад 30 % усіх летальних випад-
ків [1,2]. Особливе занепокоєння викликає зростання 
частоти передчасного атеросклерозу коронарних ар-
терій, який діагностують у чоловіків віком до 45-55 
років та у жінок віком до 55-65 років [3,4]. За сучасни-
ми даними, понад 15 % випадків гострих коронарних 

синдромів припадає на пацієнтів молодших 50 років 
[3,5]. В Україні, за даними Національного реєстру 
2024 року, близько 12 % госпіталізацій з приводу го-
строго коронарного синдрому припадає на осіб віком 
до 45 років, і понад половина з них не має класичних 
факторів ризику (локальні дані).

Серед традиційних чинників розвитку ІХС – арте-
ріальна гіпертензія, дисліпідемія, тютюнопаління, 
цукровий діабет, ожиріння  – особливе місце займа-
ють генетично детерміновані фактори, які прак-
тично не піддаються модифікації способом життя 
[6,11]. Одним із таких незалежних предикторів є 
ліпопротеїн(а) [Lp(a)]  – складна макромолекула, 
що поєднує атерогенний потенціал ліпопротеїнів 
низької щільності та протромботичні властивості 
аполіпопротеїну(а) [7,12].

Підвищений рівень Lp(a) асоціюється з 2-3-крат-
ним зростанням ризику розвитку стенозуючих ура-
жень коронарних артерій у молодих пацієнтів, на-
віть за відсутності інших факторів ризику [8]. Кон-
центрація Lp(a) понад 50 мг/дл (або >125 нмоль/л) 
суттєво підвищує ймовірність передчасного атеро-
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склерозу та погіршує прогноз після гострих коро-
нарних подій [9].

Враховуючи обмежені можливості фармакологіч-
ного зниження рівня Lp(a) та відсутність уніфікова-
них стратегій його скринінгу, вивчення цього показ-
ника у контексті передчасного атеросклерозу є над-
звичайно актуальним [10,13].

Патофізіологія та епідеміологія Lp(a)
Рівень ліпопротеїну(а) у плазмі крові визначаєть-

ся переважно генетичними факторами і залишається 
стабільним протягом усього життя [6,11]. Основним 
регулятором є ген LPA, розташований на хромосомі 
6q26-27, який кодує аполіпопротеїн(а) [12]. Кіль-
кість повторів kringle IV type 2 (KIV-2) у структурі 
цього гена обернено корелює з концентрацією Lp(a): 
чим менше повторів, тим вищим є його рівень у крові 
[13]. Генетичні варіанти LPA пояснюють понад 90 % 
міжіндивідуальних відмінностей у концентрації 
Lp(a) [7].

Структурно Lp(a) подібний до частинки ліпо-
протеїну низької щільності (ЛПНЩ), однак додат-
ково містить аполіпопротеїн(а), який ковалентно 
зв’язаний з аполіпопротеїном B-100. Завдяки цій 
особливості Lp(a) здатний проникати у субендоте-
ліальний простір судин, де затримується та накопи-
чується, сприяючи формуванню атеросклеротичних 
бляшок [4]. Він є носієм окиснених фосфоліпідів 
(OxPL), що стимулюють експресію молекул адгезії, 
хемотаксис моноцитів і вивільнення прозапальних 
цитокінів [11].

Аполіпопротеїн(а) має значну структурну гомо-
логію з плазміногеном, але позбавлений фібринолі-
тичної активності. Це дає йому змогу конкурувати 
з плазміногеном за місця зв’язування з фібрином, 
блокуючи його активацію і тим самим пригнічуючи 
фібриноліз. Крім того, Lp(a) здатний зв’язувати та 
інактивувати інгібітор шляху тканинного фактора, 
що сприяє формуванню більш стійких фібринових 
згустків [14]. Окиснені фосфоліпіди, пов’язані з Lp(a), 
активують макрофаги та стимулюють продукцію ін-
терлейкіну-8 й інших прозапальних медіаторів. Ці 
процеси підтримують хронічне судинне запалення, 
прискорюють прогресування атеросклеротичних 
бляшок та підвищують їхню вразливість [11]. Таким 
чином, поєднання атерогенних, тромбогенних і про-
запальних властивостей робить Lp(a) унікальним 
фактором ризику, який впливає на всі стадії атероге-
незу – від ініціації бляшки до її ускладнення та тром-
бозу [6,11]. Підвищений рівень Lp(a) асоціюється зі 
швидшим прогресуванням атеросклерозу та біль-
шою частотою рестенозів після перкутанних коро-
нарних втручань [25].

Розподіл Lp(a) у популяції визначається головним 
чином генетичними чинниками і лише незначною 
мірою залежить від способу життя, тому його рівень 
залишається відносно стабільним протягом життя 
[6,11]. Підвищена концентрація Lp(a) (>125 нмоль/л 
або >50 мг/дл) виявляється у 20-30 % населення Єв-

ропи та Північної Америки. Приблизно 7-10 % людей 
мають надвисокі рівні Lp(a) (>180 мг/дл), що асоці-
юються з утричі вищою ймовірністю серцево-судин-
них подій [15].

Між етнічними групами існують значні відмін-
ності у рівнях Lp(a). У представників африканського 
походження вони в середньому удвічі перевищують 
показники європеоїдів, хоча зв’язок з ішемічною 
хворобою серця (ІХС) у цій групі менш виражений. 
Населення Південної Азії та окремих регіонів Схід-
ної Європи також характеризується підвищеними 
середніми рівнями Lp(a) [16]. Дані щодо України об-
межені, проте дослідження 2023 року показало, що 
частка осіб з Lp(a) >125 нмоль/л становить близько 
25  %, що відповідає середньоєвропейським показ-
никам [17].

Особливо високою є поширеність підвищеного 
Lp(a) серед молодих пацієнтів із передчасною ІХС. У 
віковій групі до 45 років його виявляють у 35-40 % 
випадків [8]. У когорті молодих пацієнтів з інфарк-
том міокарда без наявності класичних факторів ри-
зику частота виявлення високого Lp(a) перевищує 
40 % [8,17]. Це підкреслює значення цього біомарке-
ра як ключового предиктора серцево‑судинних подій 
у молодому віці.

Гендерні особливості Lp(a) також заслуговують 
на увагу. До менопаузи рівні у чоловіків та жінок за-
звичай подібні, однак після менопаузи у жінок спо-
стерігається тенденція до їх підвищення [19], що 
може частково пояснювати зростання ризику ІХС у 
старшому віці.

Lp(a) та передчасний атеросклероз коронар-
них артерій

Передчасний атеросклероз коронарних артерій 
зазвичай визначають як наявність обструктивних 
уражень у чоловіків молодше 55 років та у жінок 
молодше 65 років, хоча в генетичних дослідженнях 
часто застосовують поріг 45 років [3,4]. Підвищений 
Lp(a) є одним із ключових предикторів розвитку сте-
нозуючих уражень у молодих пацієнтів, а його кон-
центрація корелює з тяжкістю атеросклерозу, визна-
ченою за шкалами SYNTAX та Gensini [8].

У хворих віком до 45 років з інфарктом міокарда 
без цукрового діабету, артеріальної гіпертензії та 
тютюнопаління підвищений Lp(a) виявляють часто; 
подібні результати отримані і в українських клініч-
них спостереженнях [8,17].

Високий Lp(a) впливає не лише на ризик першої 
події, але й на прогноз після перенесеного гострого 
коронарного синдрому. За результатами сучасного 
метааналізу підвищений рівень Lp(a) асоціюється 
зі зростанням ризику реінфаркту та рестенозу після 
перкутанних коронарних втручань [25].

Дані щодо гендерних відмінностей свідчать, 
що у жінок підвищений Lp(a) частіше асоціюєть-
ся з багатосудинними ураженнями, тоді як у чо-
ловіків  – з тяжким стенозом однієї магістральної  
артерії [19].
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Сучасні підходи до зниження Lp(a)
На відміну від ліпопротеїнів низької щільності 

(ЛПНЩ), рівень Lp(a) практично не піддається ко-
рекції модифікацією способу життя чи стандартною 
гіполіпідемічною терапією [6,11]. Статини не лише 
не знижують його концентрацію, а в окремих випад-
ках навіть сприяють підвищенню. Езетиміб не має 
клінічно значущого впливу на цей показник [18], а 
нікотинова кислота, хоча й здатна знижувати рівень 
Lp(a) на 20-30 %, не отримала широкого застосуван-
ня через відсутність переконливих доказів впливу на 
серцево-судинні події та часті побічні реакції [20].

У реальній клінічній практиці України можливос-
ті впливу на рівень Lp(a) залишаються обмеженими 
(таблиця 1). Найчастіше застосовуються статини та 
езетиміб, які ефективно знижують рівень ЛПНЩ, 
але майже не впливають на Lp(a). Єдиним класом 
препаратів із доведеною здатністю знижувати Lp(a) 
на 20‑30 % і які реально доступні українським паці-
єнтам, є PCSK9-інгібітори (evolocumab, alirocumab). 
Однак їх широке використання обмежене високою 
вартістю та відсутністю державних програм відшко-
дування, що відрізняє нашу ситуацію від більшості 
країн ЄС та США.

Серед сучасних фармакологічних стратегій най-
більш вивченими є інгібітори PCSK9. Препарати 
evolocumab та alirocumab великих клінічних дослі-
дженнях FOURIER та ODYSSEY OUTCOMES знижували 
Lp(a) на 20-30 % [21,22], причому найбільш вираже-
ний ефект спостерігався у пацієнтів із найвищими 
вихідними рівнями [23].

В останні роки активно розробляються таргетні 
генетичні терапії, здатні забезпечити більш глибоке 
зниження Lp(a). Антисенс-олігонуклеотид pelacarsen 
(TQJ230) у дослідженнях фази 2 зменшував його кон-
центрацію на понад 80 % [24], а триваюче досліджен-
ня Lp(a)HORIZON (фаза 3) покликане оцінити вплив 
цього зниження на частоту клінічних подій [17]. Ще 
перспективнішими виглядають терапії на основі ма-

Таблиця 1
Сучасні та перспективні методи зниження рівня ліпопротеїну(а)

Препарат / метод Клас терапії Механізм дії
Зниження 
Lp(a), %

Стадія дослідження / 
використання

Evolocumab PCSK9-інгібітор
Підвищення кліренсу ЛПНЩ 
і Lp(a) шляхом інгібування 
PCSK9

20-30 Фаза 3, схвалений

Alirocumab PCSK9-інгібітор Аналогічно evolocumab 20-30 Фаза 3, схвалений

Pelacarsen 
(TQJ230) Антисенс-олігонуклеотид Блокує мРНК 

аполіпопротеїну(а) у печінці ≥80 Фаза 3 (дослідження 
Lp(a)HORIZON)

Olpasiran (AMG 
890) siRNA-терапія Інгібує синтез 

аполіпопротеїну(а) у печінці 90-95 Фаза 2 (дослідження 
OCEAN(a)-DOSE)

SLN360 siRNA-терапія Інгібує синтез 
аполіпопротеїну(а) у печінці ≥90 Фаза 1-2

Ліпідний аферез Екстракорпоральний метод Механічне видалення Lp(a) 
з плазми крові 60-75

Клінічна практика  
(у вибраних категорій 
пацієнтів)

лої інтерферуючої РНК (siRNA) – olpasiran (AMG 890) 
та SLN360, які у ранніх фазах клінічних випробувань 
забезпечували зниження Lp(a) на 90-95 % з триваліс-
тю ефекту понад пів року [26,27].

Для пацієнтів із надзвичайно високим ризиком та 
рефрактерною гіперліпопротеїнемією(а) застосову-
ється ліпідна аферезна терапія, що дозволяє знизити 
Lp(a) на 60-75 % [25]. Сучасні та перспективні мето-
ди зниження Lp(a) узагальнено в таблиці 1.

Скринінг та стратифікація ризику
Європейське товариство кардіологів (ESC, 2021) 

та Американська кардіологічна асоціація спільно 
з Американським коледжем кардіології (AHA/ACC, 
2023) рекомендують одноразове вимірювання рівня 
ліпопротеїну(а) протягом життя у кожного доросло-
го з метою виявлення осіб із генетично зумовленим 
підвищенням цього маркера [10,13]. Особливу увагу 
слід приділяти пацієнтам із передчасною ішемічною 
хворобою серця або обтяженим сімейним анамнезом 
[13,28], особам із прогресуванням атеросклерозу по-
при оптимальний контроль інших факторів ризику 
[13], а також молодим пацієнтам із гострим коронар-
ним синдромом за відсутності класичних факторів 
ризику [8].

Порогом високого ризику вважають рівень Lp(a) 
понад 50 мг/дл або 125 нмоль/л, проте у пацієнтів 
із високим сумарним ризиком навіть нижчі значен-
ня можуть мати клінічне значення [6,11]. Включення 
цього показника до сучасних шкал оцінки ризику, та-
ких як SCORE2 та QRISK3, розглядається як перспек-
тивний шлях підвищення точності прогнозування, 
особливо у молодих пацієнтів і осіб із проміжним рів-
нем ризику [10,13,29,30].

Алгоритм, адаптований з рекомендацій ESC та 
AHA/ACC, передбачає одноразове вимірювання Lp(a) 
у дорослому віці, а у разі виявлення значень понад 
125 нмоль/л (50 мг/дл)  – оцінку сумарного серце-
во-судинного ризику з використанням інструментів 
SCORE2 або QRISK3. При наявності передчасної ІХС 

Генега М. Б. / Ліпопротеїн(а) як незалежний фактор ризику та прогностичний маркер ...



28

Український журнал серцево-судинної хірургії     Том 33, № 3    2025

Ішемічна хвороба серця

або обтяженого сімейного анамнезу такі пацієнти 
розглядаються як група високого ризику, що потре-
бує агресивного контролю рівня ЛПНЩ, модифіка-
ції способу життя та, за показаннями, застосування 
інгібіторів PCSK9. Для осіб із дуже високими зна-
ченнями (>180 мг/дл) рекомендовано розглядати 
участь у клінічних дослідженнях таргетної терапії 
[17,24,26,27].

Дискусія. Попри значний прогрес у вивченні ролі 
ліпопротеїну(а) в патогенезі атеросклеротичних сер-
цево-судинних захворювань, низка важливих питань 
залишається відкритою. Потребують проведення 
масштабні проспективні дослідження, спрямовані на 
уточнення порогових значень Lp(a) для різних попу-
ляцій з урахуванням віку, статі, етнічних особливос-
тей та супутніх метаболічних станів [6,15,16]. Необ-
хідною є також оцінка клінічної користі зниження 
Lp(a), особливо у молодих пацієнтів із передчасним 
атеросклерозом і відсутністю традиційних факто-
рів ризику [8,17]. Очікувані результати великих по-
точних випробувань (Lp(a)HORIZON, OCEAN(a) DOSE, 
SLN360) можуть стати ключовими для зміни існую-
чих стандартів лікування [17,24,26,27].

Ще одним перспективним напрямом є інтеграція 
Lp(a) у предиктивні моделі та алгоритми прогнозу-
вання – зокрема розробка спеціалізованих шкал, що 
відображатимуть реальний внесок цього біомарке-
ра у розвиток серцево-судинних подій [10,13,29,30]. 
Поряд із цим необхідно вивчати довгострокову без-
пеку нових терапевтичних стратегій, включно з їх-
нім впливом на систему гемостазу, метаболізм та 
імунну відповідь [24,26,27]. Важливим залишається 
дослідження сімейних і генетичних аспектів, що до-
зволить ідентифікувати осіб із високим спадковим 

ризиком і впроваджувати персоналізовані програми 
профілактики [7,12].

Висновки. Ліпопротеїн(а) є незалежним, гене-
тично детермінованим і причинно-значущим факто-
ром ризику передчасного атеросклерозу коронарних 
артерій [6,7,11]. Поєднання його атерогенних, про-
тромботичних та прозапальних властивостей зумов-
лює не лише роль маркера ризику, але й активного 
патогенетичного чинника ішемічної хвороби серця у 
молодих пацієнтів.

Сучасні міжнародні настанови (ESC, AHA) реко-
мендують одноразове вимірювання рівня Lp(a) про-
тягом життя у кожної дорослої особи, приділяючи 
особливу увагу групам підвищеного ризику [10,13]. 
Для осіб старших вікових категорій запропоновані 
спеціалізовані моделі прогнозування (SCORE2-OP), 
що враховують підвищений вплив Lp(a) на серцево-
судинний ризик у літніх [30].

Незважаючи на обмежену ефективність традицій-
них гіполіпідемічних засобів щодо цього показника, 
нові таргетні методи – антисенс-олігонуклеотиди та 
siRNA-терапія – демонструють здатність знижувати 
концентрацію Lp(a) на безпрецедентні величини, 
відкриваючи перспективи персоналізованого під-
ходу до лікування. При цьому важливо враховувати 
аспекти довгострокової безпеки та переносимості 
цих стратегій, що активно досліджуються в сучасних 
клінічних випробуваннях [24,26,27].

Інтеграція Lp(a)-орієнтованих стратегій у клініч-
ну практику у поєднанні з ранньою діагностикою та 
активною модифікацією способу життя має потенці-
ал істотно зменшити тягар серцево-судинних захво-
рювань у молодому віці та покращити довгострокові 
клінічні результати [1,2].
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Lipoprotein(a) as an Independent Risk Factor and Prognostic Marker of Obstructive Coronary 
Artery Atherosclerosis in Young Patients: A Literature
Mariia B. Heneha, Yevhen Yu. Marushko, Georgii B. Mankovskyi

State Institution “Center of Cardiology and Cardiac Surgery of the Ministry of Health of Ukraine”, Kyiv, Ukraine

Abstract 
Introduction. Lipoprotein(a) (Lp(a)) is a genetically determined, independent risk factor for premature coronary 

artery atherosclerosis, exhibiting atherogenic, prothrombotic, and pro-inflammatory properties.
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Aim. To summarize current evidence on the pathophysiology, epidemiology, and clinical significance of Lp(a) in 
young patients with obstructive coronary artery atherosclerosis, and to review emerging therapeutic strategies for 
its reduction.

Results. Elevated Lp(a) levels (>125 nmol/L) are found in 20-30 % of the general population and up to 40% 
of young patients with premature coronary artery disease, including those without traditional risk factors. High 
Lp(a) levels correlate with disease severity (SYNTAX and Gensini scores) and increase the risk of reinfarction 
and restenosis after percutaneous interventions. Current therapeutic options are limited; the most promising are 
targeted genetic therapies (pelacarsen, olpasiran, SLN360), which can achieve 80-95 % reductions in Lp(a) levels.

Conclusions. Lp(a) measurement should be included in routine screening for high-risk groups. Incorporation 
of novel therapeutic strategies into clinical practice may significantly improve the prognosis of young patients with 
premature atherosclerosis.

Keywords: cardiovascular diseases, coronary heart disease, PCSK9 inhibitors, antisense oligonucleotides, siRNA 
therapy, genetic risk marker, personalized prevention.
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