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Статины: по тен циал в лече нии бо лез ни Альц гей мера

Бо лез нь Альц гей ме ра (БА) яв ляет ся ши ро ко расп рост ранённым хро ни чес ким ней ро де ге не ра
тив ным за бо ле ва нием, по ра жающим лю дей в воз рас те 65 лет и стар ше, про тив ко то ро го до сих пор 
не раз ра бо та но эф фек тив ных ме то дов ле че ния. Дан ные эпи де ми оло ги чес ких исс ле до ва ний сви де
тель ст вуют о том, что дол гов ре мен ное при ме не ние ги по ли по де ми чес ких пре па ра тов ста ти нов сни
жает риск раз ви тия бо лез ни Альц гей ме ра. В при ве ден ном ана ли ти чес ком об зо ре ли те ра ту ры на ми 
предс тав ле но нес колько ос нов ных ме ха низ мов, че рез ко то рые ста ти ны спо соб ны ока зы вать про
фи лак ти чес кое дей ст вие на па то фи зиоло ги чес кие про цес сы раз ви тия БА, ос нов ные из них: конт
роль син те за хо лес те ри на, ре гу ля ция фер мен тов, участ вую щих в син те зе ºами ло ида и по дав ле нии 
вос па ли тель ных про цес сов в со су дах го лов но го моз га. Тем не ме нее воп рос о том, об ла дают ли 
ста ти ны те ра пев ти чес ким эф фек том при бо лез ни Альц гей ме ра и нас колько це ле со об раз но их при
ме не ние, все еще ос тает ся отк ры тым.

Клю че вые сло ва: ºами ло ид, ста ти ны, хо лес те рин, ге ма тоэн це фа ли чес кий барь ер.

Sh. Adambekov, Sh. Askarova, A. Tsoy, R.B.Isayeva, T.M. Shalakhmetova 
Statins: the potential in treating Alzheimer’s disease

Alzheimer’s disease (AD) is a widespread chronic neurodegenerative disease which affects people of 
65 and older. Currently, there are no known effective methods of treatment of AD. However, the epidemio
logical data suggests that prolonged use of cholesterol lowering drugs such as statins decreases the risk 
of AD development. In this literature review we propose several basic mechanisms which can be involved 
in prevention of AD development by statins. These mechanisms include control of cholesterol synthesis, 
regulation of enzymes, which participate in ºamyloid synthesis, and suppression of inflammation in brain 
blood vessels. Nevertheless, the therapeutic effect of statins on AD and their use for AD prevention is still 
an open question and needs further investigation.
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Ш.К. Адам бе ков, Ш. Н. Ас ка ро ва, А. К. Цой, Р.Б. Исаева, Т.М. Ша лах ме то ва 
Ста тин дер: Альц гей мер ауруын емдеудегі по тен циал

Альц гей мер ауруы 65 жас тан ас қан адам дар да кез де се тін, әлі күн ге дейін нә ти же лі ем деу 
әді сі та был ма ған, кең та рал ған со зыл ма лы ней ро де ге не ра тив ті ауру бо лып та бы ла ды. Эпи де ми
оло гиялық зерт теу лер дің де рек те рі ұзақ уа қыт ги по ли по де ле ми ка лық пре па рат тар – ста тин дер
ді пай да ла ну Альц гей мер ауруы ның да му қау пін азайтаты нын көр се те ді. Кел ті ріл ген шо лу да біз 
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ста тин дер осы ауру дың да му про цес те рі не оң әсер ете тін бір не ше не гіз гі ме ха ни зм де рін бө ліп 
қа рас тыр дық: хо лес те рин син те зін ба қы лау, ºами ло ид тың син те зі не қа ты са тын фер мент тер ді рет
теу, бас миы ның қан та мыр ла рын да ғы қа бы ну про цес те рін ба су жә не т.б. Де ген мен, ста тин дер дің 
Альц гей мер ауруы ке зін де гі те ра пе вт тік әсе рі жә не олар ды пай да ла ну дың жөн ді лі гі ту ра лы мә се ле 
ашық күйін де қа ла ды.

Түйін сөз дер: ºами ло ид, ста тин, хо лес те рин, ге ма тоэн це фа ли ка лық тос қауыл, Альцгеймер ауруы.

С уве ли че нием про дол жи тель ности жиз ни 
в Ка за х стане со ци альная зна чи мос ть хро ни чес-
ких ней ро де ге не ра тив ных за бо ле ва ний, та ких, 
как бо лез нь Альц гей ме ра, воз рас тает с каж дым 
го дом. Сог лас но ста тис ти ке, к кон цу 2013 го-
да про цент лю дей в воз рас те 65 лет и стар ше в 
Рес пуб ли ке сос тав лял 6.7% [1]. Учи ты вая тот 
факт, что все го Ка за хс тан на се ляет 17.221 млн 
граж дан, [1] и ос но вы ваясь на дан ных ми ро вой 
ста тис ти ки, мож но пред по ло жить, что не ме нее 
115 000 че ло век прек лон но го воз рас та мо гут 
ст ра дать воз раст ной де мен цией. БА яв ляет ся 
наибо лее час то вс тре чающей ся фор мой стар чес-
кой де мен ции, и во мно гих ст ра нах она яв ляет-
ся од ной из ос нов ных при чин смерт нос ти сре ди 
по жи лых лю дей. 

На позд них ста диях БА ха рак те ри зует ся тя-
же лы ми ког ни тив ны ми расст рой ст ва ми, та ки-
ми, как по те ря па мя ти, на ру ше ние прост ранст-
вен ной ориен та ции и де фи цит вни ма ния. Ли ца, 
ст ра дающие дан ным за бо ле ва нием, прак ти чес-
ки не спо соб ны вес ти са мос тоя тель ный об раз 
жиз ни и нуж дают ся в пос тоян ном ухо де. У па-
циен тов наб лю дает ся па то ло ги чес кие из ме не-
ния мор фо ло гии го лов но го моз га, рез ко от ли-
чающиеся от та ко вой при нор маль ном ста ре нии 
(рис.1). Кро ме то го, от ме чает ся зна чи тель ная 
ат ро фия хо ли нэр ги чес ких и глу та ма тэр ги чес ких 
участ ков, свя зан ная с на ру ше нием си нап ти чес-
кой се ти и ут ра той ней ро нов. 

Еще од ной от ли чи тель ной чер той дан но го 
за бо ле ва ния яв ляет ся дис функ ция ге ма тоэн це-
фа ли чес ко го барь ера (ГЭБ), ха рак те ри зующаяся 
раз ви тием вос па ли тель ных про цес сов в стен ках 
це реб раль ных со су дов и уве ли че нием транс миг-
ра ции кле ток кро ви в па рен хи му моз га, при во-
дя щим к раз ра станию оча га ней ро наль ной дест-
рук ции и зна чи тель но му усу губ ле нию те че ния 
бо лез ни [2]. 

Ди на ми ка симп то мов и схо жий анам нез у 
боль шинс тва па циен тов поз во ли ли раз ра бо тать 
от но си тель но точ ные ме то ды «позд ней» диаг-
нос ти ки БА, од на ко, окон ча тель ное подт верж-
де ние диаг но за воз мож но толь ко post mortem. 
Слож нос ти в ран ней диаг нос ти ке свя за ны в ос-
нов ном с тем, что, нес мот ря на сто лет нюю ис-

то рию исс ле до ва ний, точ ные при чи ны раз ви тия 
за бо ле ва ния до сих пор не установ ле ны. По тем 
же при чи нам раз ра бо тать эф фек тив ные пре па-
ра ты для из ле че ния боль ных по ка не уда лось. 
Поэто му в нас тоящее вре мя весь комп лекс ст ра- 
 те ги чес ких дей ст вий для ле че ния па циен тов, 
сво дит ся к про фи лак ти чес ким ме рам, ос лаб ле-
нию симп то мов и за мед ле нию прог рес сии бо лез-
ни. Тем не ме нее ме ха низ мы и ран ние фак то ры 
рис ка, при во дя щие к за бо ле ва нию, ин тен сив но 
исс ле дуют ся, и на се год няш ний день мож но вы-
де лить две ос нов ные ги по те зы раз ви тия БА: тау-
ги по те за и ги по те за ами ло ид но го-кас ка да [3]. 

Ги по те зы ран не го раз ви тия бо лез ни 
Альц гей ме ра

Сог лас но тау-ги по те зе, пер вич ные на ру-
ше ния в ст рук ту ре ней ро нов свя за ны с ги пер-
фос фо ри ли ро ва нием бел ка, ста би ли зи рующе-
го мик рот ру боч ки ( тау-бе лок), что при во дит к 
сли па нию дан ных про теинов и об ра зо ва нию в 
па рен хи ме моз га ней ро фиб ри ляр ных клуб ков. 
Скоп ле ния тау-бел ка ме шают нор маль ной ра-
бо те ци тос ке ле та нерв ных кле ток, что при во дит 
к кол лап су внут рик ле точ но го транс пор та, на ру-
ше нию си нап ти чес кой ком му ни ка ции ней ро нов 
и, в кон це-кон цов, их ги бе ли. 

Сог лас но дру гой ги по те зе, ос нов ной при чи-
ной раз ви тия ней ро де ге не ра тив ных про цес сов 
в го лов ном моз ге яв ляет ся β-ами ло ид (Аβ). Как 
из ве ст но, в го лов ном моз ге лю дей, ст ра дающих 
БА, проис хо дит на коп ле ние Аβ, при во дя щее к 
об ра зо ва нию се ниль ных бля шек, по ра жающих 
нерв ные клет ки и мел кие кро ве нос ные со су ды. 
Ряд про ве ден ных исс ле до ва ний по ка зал, что 
раст во ри мые фор мы оли го ме ров Аβ наибо лее 
ток сич ны и яв ляют ся при чи ной на ру ше ния си-
нап ти чес кой плас тич нос ти, ги бе ли ней ро нов и 
уг не те ния ког ни тив ных функ ций [4, 5]. 

Пер вым фак том, го во ря щим в поль зу ами-
ло ид ной ги по те зы, яв ляет ся схо жес ть па то фи-
зиоло гии па циен тов, ст ра дающих синд ро мом 
Дауна и боль ных БА. Де ло в том, что ген, ко-
ди рующий про те ин-пред шест вен ник бе та-ами-
ло ида (АРР, amyloid precursor protein), ло ка ли-
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зо ван на 21 хро мо со ме. Как из ве ст но, ли ца с 
синд ро мом Дауна имеют до пол ни тель ную ко-
пию дан но го ге на (три со мия по 21 хро мо со ме), 
и прак ти чес ки у всех па циен тов, до жив ших до 
40 лет, от ме чает ся Альц гей мер по доб ная па-
то ло гия [6]. Во вто рых, нас ле дуемые му та ции 
в ге нах АРР и пре се ни ли на (ка та ли ти чес кий 
центр фер мен та γ-сек ре та зы, от ве чающе го за 
про цес синг АРР) мо жет слу жить при чи ной ран-
не го раз ви тия тя же лой фор мы БА. Кро ме то го, 
у транс ген ных мы шей, в моз ге ко то рых син те-
зи рует ся АРР че ло ве ка, наб лю дают ся от ло же-
ния ами ло ид ных бля шек, соп ро вож дающиеся 

прояв ле нием дру гих приз на ков БА, что так же 
яв ляет ся сви де тель ст вом в поль зу дан ной ги-
по те зы [7]. И на ко нец, не дав но бы ло по ка за но, 
что раст во ри мые оли го ме ры Аβ ин ду ци руют 
ги пер фос фо ри ли ро ва ние тау-бел ка и ак ку му-
ля цию дан но го бел ка в ней ро нах [8]. Та ким 
об ра зом, тау-про те ино па тия у боль ных БА 
вто рич на и ин ду ци рует ся Аβ. По ми мо вы шес-
ка зан но го, скоп ле ния Аβ наб лю дают ся в моз-
ге за дол го до пер вых приз на ков за бо ле ва ния. 
В свя зи с этим, в нас тоящее вре мя, все боль-
ше уче ных ск ло няют ся к ами ло ид ной ги по те зе 
раз ви тия БА.

Ри су нок 1 – Из ме не ние мор фо ло гии го лов но го моз га у па циен тов ст ра дающих бо лез нью Альц гей ме ра
 (по Wikimedia common). Мозг здо ро вых лю дей (А); 

мозг боль ных с диаг но зом БА на позд них ста диях раз ви тия за бо ле ва ния (Б)

 

Ха рак те рис ти ка β-ами ло ида

Ав – ге те ро ген ный пеп тид, со дер жа щий от 
36 до 43 ами но кис лот, об ра зующийся в ней ро-
нах пу тем пос ле до ва тель но го про те оли за бел-
ка АРР с по мощью фер мен тов в- и г-сек ре та зы 
[9]. АРР – это транс мемб ран ный бе лок, ко то рый 
эксп рес си рует ся во мно гих тка нях; в ней ро нах 
он сос ре до то чен в си нап сах [10]. Ме та бо лизм 
дан но го бел ка, рав но как и его про фи ли рующая 
функ ция, до кон ца не выяс не ны. Тем не ме нее 
из ве ст но, что он участ вует в ре гу ля ции ней роп-
лас тич нос ти, фор ми ро ва нии си нап сов, транс-
пор те же ле за и не ко то рых дру гих важ ных про-
цес сах жиз не деятель ности ней ро нов [11,12]. 
Посттранс ля ци он ный про цес синг АРР, осу ще-
ст вляе мый спе ци фи чес ки ми про те аза ми се мей-
ст ва сек ре таз (б, в и г), мо жет про те кать дву мя 

пу тя ми: так на зы ваемы ми «ами ло идо ген ным» и 
«неами ло идо ген ным» (рис. 2) [13]. 

В ре зуль та те ами ло идо ген но го про цес син га 
АРР β- и γ-сек ре та за ми об ра зуют ся 3 мо ле ку-
лы: собст вен но Аβ, sAPPβ и внут рик ле точ ный 
до мен АРР (AICD – APP intracellular domain). 
Неами ло идо ген ный путь про те оли за АРР осу-
ще ст вляет ся α- и γ-сек ре та за ми, и при этом об-
ра зуют ся три мо ле ку лы: sAPPα, не боль шой пеп-
тид Р3 и AICD. О фи зи оло ги чес кой ро ли дан ных 
ме та бо ли тов из ве ст но нем но го, од на ко имеют-
ся нем но го чис лен ные дан ные, объяс няющие 
биоло ги чес кую ак тив ность sAPPα, как ре гу ля-
то ра рос та от ро ст ков ней ро нов, а AICD, воз мож-
но, яв ляет ся пря мым ре гу ля то ром не ко то рых 
транск рип цион ных фак то ров в ней ро нах. Сре ди 
пе ре чис лен ных про дук тов про те оли за АРР осо-
бое вни ма ние уде ляет ся Аβ, ко то рый, сог лас но 
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ами ло ид ной ги по те зе, яв ляет ся клю че вым фак-
то ром раз ви тия БА.

Ин те рес но, что на ря ду с ток си чес ки ми 
свой ст ва ми Ав так же об ла дает фи зи оло ги чес-
кой ак тив ностью, ко то рая не ас со цииро ва на 
с де мен цией. Так, нап ри мер, в на но-мо ляр-
ных кон цент ра циях он участ вует в ре гу ля ции 
транс пор та хо лес те ри на, яв ляет ся транск рип-
цион ным фак то ром, об ла дает ан ти сеп ти чес-
ки ми свой ст ва ми и да же мо жет слу жить про-
тек то ром при окис ли тель ном ст рес се [14-16]. 
Од на ко о его ток си чес ких свой ст вах из ве ст но 
го раз до боль ше, и вот лишь не пол ный спи сок: 
уве ли че ние кон цент ра ции внут рик ле точ но го 
каль ция [17], ак ти ва ция комп ле мен та [18], ин-
дук ция апоп то за и фор ми ро ва ние ион ных ка на-
лов [19], ге не ра ция ак тив ных форм кис ло ро да 
[20, 21], сти му ли ро ва ние сек ре ции ци то ки нов 
[22], ин дук ция фос фо ри ли ро ва ния тау-бел ка 
[23], мо ду ля ция пу тей сиг наль ной транс дук-

ции, ак ти ва ция ре цеп то ров к ко неч ным про-
дук там гли ки ро ва ния (RAGE) [24,25], на ру ше-
ние функ ций си нап сов [26], свя зы ва ние с АРР 
[27], ми то хо нд риальная дис функ ция [28], на-
ру ше ние эн до ци то за [29], про бой мемб ран [30] 
и др. Та ким об ра зом, ток си чес кое дей ст вие Аβ 
на клет ки и ор га низм в це лом изу че но дос та-
точ но неп ло хо, тем не ме нее, точ ных при чин 
из бы точ но го об ра зо ва ния и ак ку му ля ции дан-
но го пеп ти да по ка установ ле но. Су ще ст вует 
мне ние, что в ос но ве на коп ле ния Аβ в моз ге, 
воз маж но, ле жат за бо ле ва ния, свя зан ные с на-
ру ше нием функ ций со су дис той сис те мы и ме-
та бо лиз ма хо лес те ри на. Дан ное ут ве рж де ние 
не бе зос но ва тель но, пос кольку со вер шен но 
точ но из ве ст но, что ли ца с ате ро ск ле ро ти чес-
ки ми из ме не ниями со су дов, а так же па циен ты, 
ст ра дающие ги пер то нией и ише ми чес кой бо-
лез нью серд ца, имеют по вы шен ный риск раз-
ви тия бо лез ни Альц гей ме ра [31].

Ри су нок 2 – Пост транс ля ци он ный про цес синг АРР (по Sarah L Cole, 2007) [15] 

Роль хо лес те ри на в па то ге не зе бо лез ни 
Альц гей ме ра

Ос нов ны ми при чи на ми ате ро ск ле ро за мо гут 
быть воз раст ные из ме не ния и из нос со су дов, 
вред ное воз дейст вие фак то ров ок ру жаю щей 
сре ды, а так же по вы шен ный уро вень хо лес те-
ри на. Экс пе ри мен ты на жи вот ных по ка за ли, что 
хо лес те рин яв ляет ся ко-фак то ром фор ми ро ва-
ния ами ло ид ных от ло же ний, и диета, обо га щен-
ная хо лес те ри ном, при во дит к ус ко ре нию ами-
ло идо ге не за [32]. 

Хо лес те рин яв ляет ся обя за тель ным ком по-
нен том ней рон ных мемб ран и необ хо дим для 
их нор мально го функ цио ни ро ва ния [33]. Ос-
нов ным ис точ ни ком хо лес те ри на для го лов но-
го моз га яв ляет ся кровь, кро ме то го, нерв ные 
клет ки мо гут са ми его син те зи ро вать или вто-
рич но ис поль зо вать хо лес те рин из по гиб ших 
ней ро нов. Нес мот ря на вы со кую пот реб нос ть 
моз га в хо лес те ри не, про ни цаемос ть ге ма тоэн-
це фа ли чес ко го барь ера для это го ве ще ст ва яв-
ляет ся ог ра ни чен ной, и на ру ше ние его це ло-
ст нос ти при пов реж де ниях мо жет из ме нить 
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су ще ст вую щий ба ланс и по вы сить при ток хо-
лес те ри на в мозг [34]. 

Ос нов ным ре гу ля то ром ме та бо лиз ма хо лес-
те ри на в го лов ном моз ге яв ляют ся аст ро ци ты. 
Они от ве чают за син тез, ад со рб цию и реути ли-
за цию выс во бож дающе го ся хо лес те ри на, ко то-
рый об ра зует ся в ре зуль та те рас па да ней ро нов 
[35]. Ос нов ным пе ре нос чи ком сво бод но го хо-
лес те ри на в клет ку яв ляет ся апо ли поп ро те ин Е 
(АпоЕ), он свя зы вает ся с эс те ри фи ци ро ван ным 
хо лес те ри ном и дос тав ляет его в ней ро ны. Дан-
ный комп лекс ре гу ли рует транс порт хо лес те ри-
на и его вы ве де ние из внек ле точ но го мат рик са 
[36]. В свою оче редь, ГЭБ ре гу ли рует двухс то-
рон ний транс порт хо лес те ри на меж ду кровью и 
па рен хи мой моз га, что осо бен но важ но при БА, 
так как в ре зуль та те ней ро де ге не ра тив ных про-
цес сов ко ли че ст во сво бод но го хо лес те ри на в 
нерв ной тка ни зна чи тель но воз рас тает. 

Хо лес те рин яв ляет ся ос нов ным ком по нен-
том ате ро ск ле ро ти чес ких бля шек и вы со кая его 
кон цент ра ция при во дит к об ра зо ва нию мно же-
ст вен ных хо лес те ри но вых от ло же ний, вы зы-
вающих за ку пор ку со су дов, ише мию и ин сульт 
го лов но го моз га. Вы со кая кон цент ра ция хо лес-
те ри на в плаз ме влияет на ас со цииро ван ные 
с БА фак то ры рис ка, та кие, как ги пер тен зия и 
диа бет [37]. Хро ни чес кая ише мия го лов но го 
моз га ин ду ци рует эксп рес сию АРР, пов реж дает 
ГЭБ и на ру шает про цес сы вы ве де ния Аβ из го-
лов но го моз га [38]. 

Эпи де ми оло ги чес кие исс ле до ва ния по ка за-
ли, что вы со кий уро вень хо лес те ри на в кро ви 
лю дей ас со цииро ван с трехк рат ным по вы ше-
нием рис ка раз ви тия БА [39]. В дру гом исс ле-
до ва нии бы ло по ка за но, что па циен ты с раз ви-
вающи ми ся ког ни тив ны ми расст рой ст ва ми и 
де мен цией об ла да ли по вы шен ным ко ли че ст-
вом хо лес те ри на в плаз ме кро ви [40]. Так же 
до ка за но, что вы со кий уро вень хо лес те ри на во  
вз рос лом воз рас те зна чи тель но уве ли чи вает 
риск раз ви тия стар чес кой де мен ции [41]. Для 
па циен тов с БА и вы со ки ми по ка за те ля ми хо-
лес те ри на и АпоЕ 4 ха рак тер но бо лее быст рое 
сни же ние ког ни тив ных функ ций по срав не нию 
с па циен та ми с нор маль ным уров нем хо лес те ри-
на [42]. Сп ра вед ли вос ти ра ди необ хо ди мо от ме-
тить, что для по жи лых лю дей в воз рас те бо лее 
77 лет в не ко то рых слу чаях из бы точ ное ко ли че-
ст во хо лес те ри на ока зы ва лось за щит ным фак то-
ром про тив БА [43]. 

Как уже упо ми на лось, β-ами ло ид яв ляет-
ся про дук том ами ло идо ген но го рас щеп ле ния 

бел ка – пред шест вен ни ка ами ло ида. Дан ные, 
по лу чен ные в хо де про ве де ния ря да исс ле до ва-
ний, сви де тель ст вуют о том, что ами ло идо ген-
ное рас щеп ле ние АРР проис хо дит в ос нов ном 
в так на зы ваемых ли пид ных раф тах – мик ро до-
ме нах ли пид но го бис лоя кле точ ной мемб ра ны, 
обо гащённых хо лес те ри ном, и по вы шен ное со-
дер жа ние хо лес те ри на в кле точ ных мемб ра нах 
ин ду ци рует фор ми ро ва ние комп лек сов бе та и 
гам ма сек ре таз, при во дя щих к фор ми ро ва нию 
не ра ст во ри мо го Аβ [44]. В то же вре мя по ни-
жен ное со дер жа ние хо лес те ри на в кле точ ных 
мемб ра нах при во дит к уве ли че нию про дук ции 
раст во ри мых про дук тов АРР [45]. Кон цент ра-
ция хо лес те ри на в кро ви так же мо жет влиять 
на аг ре га цию Аβ на стен ках со су дов. При по ни-
жен ной кон цент ра ции хо лес те ри на по вы шает ся 
взаимо дей ст вие Аβ с кле точ ны ми мемб ра на ми, 
это уве ли чи вает спо соб ность пеп ти да про ни-
кать в клет ку и тем са мым спо со бс твует его дег-
ра да ции, в то вре мя как по вы шен ный уро вень 
хо лес те ри на на ру шает взаимо дей ст вие Аβ с 
кле точ ной по ве рх нос тью, что при во дит к его ак-
ку му ля ции и аг ре га ции во внек ле точ ном прост-
ранс тве [46]. 

На куль ту ре че ло ве чес ких эмб рио наль ных 
по чеч ных кле ток с по вы шен ной эксп рес сией 
АРР бы ло по ка за но, что при до бав ле нии эк зо-
ген но го хо лес те ри на в кле точ ную сре ду проис-
хо ди ло умень ше ние ко ли че ст ва раст во ри мых 
про дук тов АРР за счет час тич но го ин ги би ро-
ва ния ак тив нос ти альфа сек ре та зы [47]. С дру-
гой сто ро ны, воз дейст вие хо лес те ри но-экс тра-
ги рующе го ве ще ст ва ме тил-β-цик ло де кс три на 
(МβЦД) на че ло ве чес кие эмб рио наль ные по-
чеч ные клет ки, клет ки ней рог лиомы, или клет-
ки аст рог лиомы, ги пе рп ро ду ци рующие АРР, 
по ка за ло уве ли че ние раст во ри мых про дук тов 
альфа сек ре та зы [45]. Экс пе ри мен ты на жи-
вот ных по ка за ли за ви си мос ть ко ли че ст ва Аβ 
от ко ли че ст ва пот реб ляемо го хо лес те ри на. Так 
бы ло по ка за но, что ин ги би ро ва ние син те за хо-
лес те ри на сни жает про дук цию Аβ [48]. На- 
п ро тив, из ме не ние диеты транс ген ных мы шей, 
экс пре си рующих че ло ве чес кий АРР, в сто ро ну 
по вы ше ния ко ли че ст ва жи ров и хо лес те ри на 
при во ди ло к уве ли че нию ко ли че ст ва и раз ме ров 
ами лод ных бля шек [49]. У кро ли ков диета с вы-
со ким со дер жа нием хо лес те ри на вд вое уве ли чи-
ва ла ко ли че ст во Аβ в ко ре гип по кам па и выз ва-
ла пов реж де ние ГЭБ [50]. 

Конт роль уров ня хо лес те ри на в кро ви и в го-
лов ном моз ге мо жет слу жить эф фек тив ной те ра-
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пев ти чес кой ми шенью для ле че ния и про фи лак-
ти ки БА. Од ни ми из перс пек тив ных пре па ра тов 
ши ро ко го спект ра дей ст вия, спо соб ных конт ро-
ли ро вать уро вень хо лес те ри на, мо гут слу жить 
ста ти ны. 

По тен циал ста ти нов в про фи лак ти ке и 
ле че нии бо лез ни Альц гей ме ра

Ста ти ны – это груп па ле ка рст вен ных ве ще-
ств, по ни жающих уро вень об ще го хо лес те ри на 
и ли поп ро теинов низ кой плот нос ти (ЛПНП) в 
кро ви. Ме ха низм их дей ст вия свя зан с бло ки-
ро ва нием дей ст вия фер мен та 3-гид рок си-3-ме-
ти лг лу та рил-КоА ре дук та зы, от ве чающе го за 
ка та лиз ли ми ти рующе го ша га в био син те зе хо-
лес те ри на de novo в пе че ни [51]. Кро ме то го, 
ряд исс ле до ва ний по ка зал, что ста ти ны так же 
об ла дают вы ра жен ным про ти во вос па ли тель-
ным дей ст вием. Они спо соб ны по вы шать эксп-
рес сию ок си да азо та в клет ках со су дис то го эн-
до те лия, мик рог лии и мо но ци тах, ин ги би ро вать 
ад ге зию лей ко ци тов и тром бо ци тов, и зна чи-
тель но сни жать миг ра цию мо но ци тов и лим фо-
ци тов че рез ге ма то-эн це фа ли чес кий барь ер [52]. 
Бо лее то го, эпи де ми оло ги чес кие исс ле до ва ния 
по ка за ли, что дол гов ре мен ное при ме не ние ста-
ти нов у лю дей с со су дис ты ми па то ло гиями зна-
чи тель но сни жает риск раз ви тия бо лез ни Альц-
гей ме ра [53]. 

Из ве ст но, что при БА на ру шают ся про цес сы 
кро во об ра ще ния в моз ге [54]. Ста ти ны, по вы-
шающие эксп рес сию эн до те ли аль ной син та зы 
окис ла азо та, спо со бс твуют расс лаб ле нию глад-
кой мус ку ла ту ры и рас ши ре нию со су дов [55], 
что вку пе с их про ти вос па ли тель ным дей ст вием, 
при во дит к улуч ше нию пер фу зи он ных свой ств 
со су дов го лов но го моз га и по тен циально сни-
жает па то ге нез БА. Исс ле до ва ния на жи вот ных 
по ка за ли, что ста ти ны уве ли чи вают ак тив ность 
альфа сек ре та зы и сни жают кон цент ра цию 
внек ле точ но го Аβ [48]. Бо лее то го, ста ти ны мо-
гут влиять на расп ре де ле ние хо лес те ри на в кле-
точ ной мемб ра не ней ро нов, сни жая ак тив ность 
бе та и гам ма сек ре таз и, сле до ва тель но, фор ми-
ро ва ние па то ло ги чес ких форм Аβ [56]. Исс ле-
до ва ния, про во ди мые на кле точ ных куль ту рах, 
так же по ка за ли, что ста ти ны спо соб ны сни жать 
уро вень Аβ. Так бы ло по ка за но, что об ра бот ка 
кле ток че ло ве чес кой аст рог лиомы ло вас та ти ном 

сни жа ла про дук цию Аβ [45]. В куль ту ре гип по-
кам паль ных ней ро нов крыс об ра бот ка сим вас-
та ти ном или ло вас та ти ном сни жа ла уров ни как 
внут рик ле точ но го, так и внек ле точ но го Аβ40 и 
Аβ42 [57]. В дру гом исс ле до ва нии бы ло по ка за-
но, что до бав ле ние в куль тутру ней ро нов гип-
по кам па крыс, экс пре си рующих че ло ве чес кий 
АРР, ло вас та ти на и МβЦД, при во ди ло к сни же-
нию об ра зо ва ния Аβ, при этом дан ный эф фект 
не влиял на ак тив ность альфа сек ре та зы и мог 
быть заб ло ки ро ван до бав ле нием в куль ту ру хо-
лес те ри на [58]. 

Влия ние ста ти нов на уро вень вы ра бот ки Аβ 
мож но объяс нить дву мя ме ха низ ма ми. С од ной 
сто ро ны, сни же ние ко ли че ст ва мемб ран но го 
хо лес те ри на мо жет влиять на внут рик ле точ ный 
транс порт АРР, та ким об ра зом пре пя тс твуя ко-
ло ка ли за ции АРР с бе та сек ре та зой. С дру гой 
сто ро ны, как уже упо ми на лось, ами ло идо ген-
ное рас щеп ле ние β–ами ло ида проис хо дит в 
ос нов ном в мик ро до ме нах ли пид но го бис лоя 
кле точ ной мемб ра ны, обо гащённых хо лес те-
ри ном, и умень ше ние син те за не ра ст во ри мой 
фор мы Аβ мо жет быть свя за но с умень ше нием 
ак тив нос ти бе та сек ре та зы при по ни жен ном 
со дер жа нии мемб ранн но го хо лес те ри на [58]. В 
подт верж де ние дан но го пред по ло же ния, при-
ме не ние средс тв, сни жающих со дер жа ние хо-
лес те ри на в куль ту ре че ло ве чес ких кле ток, ги-
пе рп ро ду ци рую щих АРР, по ка за ло сни же ние 
ко ли че ст ва про дук тов бе та сек ре таз, и, наобо-
рот, до бав ле ние эк зо ген но го хо лес те ри на по-
вы ша ло ак тив ность ами ло идо ген но го рас щеп-
ле ния АРР и уве ли чи ва ло сек ре цию как Аβ40, 
так и Аβ42 [59]. 

Зак лю че ние

Эпи де ми оло ги чес кие исс ле до ва ния по ка за-
ли, что дол гов ре мен ное при ме не ние ста ти нов 
сни жает риск раз ви тия бо лез ни Альц гей ме-
ра, что так же час тич но подт верж дает ся экс пе-
ри мен тальны ми дан ны ми вви ду спо соб нос ти 
ста ти нов сни жать уро вень хо лес те ри на в кле-
точ ных мемб ра нах, ока зы вать про ти во вос па ли-
тель ное дей ст вие и мо ду ли ро вать ме та бо лизм 
Аβ. Тем не ме нее воп рос о том, об ла дают ли 
ста ти ны те ра пев ти чес ким эф фек том при бо лез-
ни Альц гей ме ра, все еще ос тает ся отк ры тым и 
тре бует даль нейших исс ле до ва ний.
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