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Клиническое наблюдение гомозиготной формы  
семейной гиперхолестеринемии 
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Описан клинический случай гомозиготной формы гиперхолестеринемии. У пациентки с признаками дисплазии соединитель-
ной ткани (переразгибание локтевых и коленных суставов), наличием ксантом на локтях обоих рук и на ахилловых сухожи-
лиях, выявлено повышение общего холестерина до 15,36 ммоль/л. При таргетном секвенировании 14-ти генов, ответствен-
ных за гиперхолестеринемию выявлено 2 варианта в гене LDLR: с.1889G>C (p.S630T) и c.663_683dupCTGCAAGGACAAATCTG
AGGA в компаунд-гетерозиготном состоянии.
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This report describes a clinical case of homozygous hypercholesterolemia. A patient with signs of connective dysplasia (elbow and 
knee joints hyperextension), presences xanthomatosis of on the elbows of both hands and on Achilles tendons showed an increase 
in total cholesterol to 15.36 mmol/l. Target sequencing of 14 genes responsible for hypercholesterolemia revealed  variants in LDLR 
gene: c.1889G>C (p.S630T) and c.663_683dupCTGCAAGGACAAATCTGAGGA in a compound heterozygous form.
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Семейная гиперхолестеринемия – моногенное за-
болевание, сопровождающееся значительным 
повышением уровня холестерина в крови. Наи-

более часто возникает вследствие мутаций в генах ре-
цептора липопротеинов низкой плотности (LDLR), апо-
липопротеина (АроВ) и протеинконвертазы субтилизин/
кексин 9-го типа (PCSK9), а в редких случаях − и в не-
которых других генах. Клинически и молекулярно-ге-
нетически выделяют 2 формы семейной гиперхолесте-

ринемии: гетерозиготная (уровень холестерина крови 
7,5-14 ммоль/л) и гомозиготная (уровень холестерина 
крови 14-26 ммоль/л). Частоту гетерозиготной формы 
оценивают в 1 на 200−500 человек, а гомозиготной – 
в 1 на 300000−1000000 человек, однако, вероятнее все-
го, эти цифры занижены вследствие гиподиагностики 
данного состояния [1]. В данном сообщении мы приво-
дим клиническое наблюдение пациентки с гомозигот-
ной формой гиперхолестеринемии. 
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краткие сообщения
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Пациентка Г. 2001 года рождения, обратилась 
в Клинику управления здоровьем (Сеченовский Уни-
верситет) с жалобами на общую слабость, эпизоды 
пресинкопальных состояний в душном помещении. 
Эпизодически беспокоzт тошнота  и рвота во время 
движения транспорта. В возрасте 10 лет у пациентки 
появилась ксантома в области левого локтя, которая 
медленно росла. При биохимическом анализе крови 
было выявлено повышение холестерина до 16 ммоль/л, 
терапии не получала.  В возрасте 15 лет появилась ксан-
тома на правом локте, в биохимическом анализе крови 
отмечено повышение холестерина до 21 ммоль/л, на-
значены статины (аторвастатин («липримар»)) в до-
зе 10 мг, позже дозу аторвастатина увеличили до 20 мг 
и далее до 40 мг с положительным эффектом: умень-
шение диаметра ксантом, падение уровня холестери-
на до 8,1 ммоль/л, ЛПНП до 6,52 ммоль/л). 

На момент обследования пациентка самостоятель-
но отменила прием препаратов, что вызвало повыше-
ние уровня холестерина.  Оперативные вмешательства:  
тонзилэктомия в возрасте 10 лет. Часто ОРВИ, повы-
шение температуры до 37 С без особых причин. Мио-
пия слабой степени. Семейный анамнез: родители на-
ходятся в кровнородственном браке (троюродные сиб-
сы). При семейном скрининге у отца пробанда (46 лет) 
выявлено повышение холестерина до 10,3 ммоль/л, 
у матери (43 года)  – до 16,31 ммоль/л, у младшего бра-
та (14 лет)  – 5,0 ммоль/л, у старшей сестры (21 год) 
- 5,71 ммоль/л. У родителей сердечно-сосудистых со-
бытий не отмечалось, отец страдает сахарным диабе-
том 2 типа, дед по отцовской линии перенес ранний 
инфаркт миокарда в 40 лет, умер в 65 лет от повторного 
инфаркта миокарда.  Осмотр: Телосложение нормосте-
ническое. Рост 162 см, вес 51 кг. Кожа и видимые сли-
зистые нормальной окраски. Тоны сердца ясные, рит-
мичные, систолический шум на верхушке сердца. Ча-
стота сердечных сокращений 75 уд/мин, артериальное 
давление 105/75 мм рт.ст. Имеются признаки диспла-
зии соединительной ткани: переразгибание локтевых 
и коленных суставов. На локтях обоих рук присутству-
ют множественные ксантомы от 0,5 до 1,5 см в диаме-
тре. Также ксантомы обнаруживаются на ахилловых су-
хожилиях и в области пятки. Липидного кольца на пе-
риферии роговицы не отмечается  

 Биохимический анализ крови: триглицери-
ды 0,9 ммоль/л, ЛПНП 13,8 ммоль/л, ЛПВП 1,1 ммоль/л, 
ЛПОНП 0,41 ммоль/л, холестерин 15,36 ммоль/л. 
Остальные показатели – норма. Дуплексное скани-
рование экстракраниальных отделов брахиоцефаль-
ных сосудов: гемодинамически значимого поражения 
не выявлено. ЭХО-КГ: значимых отклонений от нормы 
не выявлено. ЭКГ: тенденция к синусовой тахикардии. 
На основании клинических и лабораторных данных был 
поставлен диагноз: семейная гиперхолестеринемия; мно-
жественный ксантоматоз».  

В лаборатории селективного скрининга Медико-
генетического научного центра было проведено таргет-
ное секвенирование 14-ти генов, ответственных за ги-
перхолестеринемию. Выявлено 2 варианта в гене LDLR:   

1. Патогенный вариант с.1889G>C (p.S630T) в ге-
терозиготном состоянии. Данный вариант был ранее 
описан в литературе у пациентов с семейной аутосом-
но-доминантной гиперхолестеринемией. 

2. Вариант с неизвестным клиническим значени-
ем c.663_683dupCTGCAAGGACAAATCTGAGGA в ге-
терозиготном состоянии. Этот вариант не был ранее 
описан в литературе, однако в данном регионе описа-
ны патогенные мутации. 

С целью установления, в цис- или транс- поло-
жении находятся данные варианты,  был рекомендо-
ван поиск выявленных вариантов у  родителей паци-
ентки, в настоящее время анализ находится в рабо-
те.  Таким образом, у пациентки выявлена значимая 
гиперхолестеринемия при нормальном уровне три-
глицеридов, ЛПВП и ЛПОНП, что свидетельствует 
о гиперхолестеринемии типа IIА. Вероятнее всего, 
выявленные при молекулярно-генетическом иссле-
довании варианты имеют непосредственное отноше-
ние к наблюдаемой клинической картине. Для под-
тверждения патогенности варианта с неизвестным 
клиническим значением необходимо получить ре-
зультаты обследования родственников пациентки. 
У ближайших родственников пациентки также на-
блюдается повышение уровня холестерина, однако 
не настолько выраженное, что позволяет предполо-
жить наличие у них гетерозиготной формы гиперхо-
лестеринемии и рекомендовать своевременное обра-
щение за медицинской помощью на доклиническом 
этапе заболевания. 

Выводы 

При подозрении на наследственную гиперхолесте-
ринемию крайне важно проведение генетического ис-
следования, которое позволяет уточнить прогноз для 
пробанда и его родственников, а также  определить 
риск для деторождения. 

При выявлении редких гомозиготных случаев ги-
перхолестеринемии необходима пожизненная тера-
пия, направленная на снижение уровня холестерина. 
Адекватный подбор препаратов позволяет существен-
но снизить риск жизнеугрождающих осложнений ги-
перхолестеринемии.
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