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Обзор посвящен механизму действия, гиполипидемической активности, структурной характеристике 
и безопасности применения растительных стеринов и станолов. Фитостерины и фитостанолы ингибиру-
ют всасывание холестерина (ХС) в кишечнике, тем самым снижают его уровень в плазме крови. Особое 
внимание уделено проспективным эпидемиологическим исследованиям, в которых на репрезентатив-
ной выборке показано, что концентрация фитостеринов и  фитостанолов в  плазме крови у  пациентов 
с ишемической болезнью сердца (ИБС) была значительно ниже по сравнению с лицами без этого забо-
левания. При оценке относительного риска было обнаружено, что двукратное увеличение концентрации 
ситостерина в сыворотке крови связано со снижением риска ИБС на 22 %. Показано, что эфиры расти-
тельных стеринов и станолов могут рассматриваться как эффективные и безопасные ингредиенты, обо-
гащение пищи которыми снижает уровень ХС в крови — одного из основных факторов риска сердечно-
сосудистых заболеваний.
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The review is focussed on the mechanisms of action, lipid-lowering activity, structural characteristics, and safety 
of plant sterins and stanols. Phytosterins and phytostanols inhibit intestinal cholesterol (CH) absorption, therefore 
decreasing plasma CH levels. The emphasis is put on prospective epidemiological studies of representative sam-
ples, which demonstrated that plasma concentrations of phytosterins and phytostanols in patients with coronary 
heart disease (CHD) are substantially lower than in CHD-free participants. A two-fold increase in serum syto-
sterin concentration was associated with a reduction in relative risk of CHD by 22 %. Plant sterin and sterol esters 
could be regarded as effective and safe dietary ingredients decreasing blood levels of CH — one of the major car-
diovascular disease risk factors.
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Три главных фактора риска (ФР): повышенный уро-
вень холестерина (ХС) сыворотки крови, курение и повы-
шенное артериальное давление (АД) или их комбинация 
ответственны за 75 % всех сердечно-сосудистых заболева-
ний (ССЗ) в мире. Клинические исследования показали, 
что снижение гиперхолестеринемии (ГХС) с  помощью 
модификации диеты или с использованием фармацевти-
ческих препаратов сопряжено со  снижением частоты 
новых случаев и  смертности от  ишемической болезни 
сердца (ИБС) [1]. Эти проблемы актуальны для населения 

России, в которой заболеваемость и смертность от ССЗ, 
обусловленных атеросклерозом, высока. По  официаль-
ным данным Федеральной службы государственной ста-
тистики лишь с 2005г наметилась небольшая тенденция к 
снижению [2].

В международных и  национальных научных програм-
мах по  первичной и  вторичной профилактике ССЗ 
и  их  осложнений были достигнуты значительные успехи 
в снижении частоты клинических проявлений ИБС и смер-
тности от ССЗ. Примечательно, что основным эффектом 
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в этих программах было снижение уровня в плазме крови 
ХС преимущественно за счет уменьшения уровня ХС, вхо-
дящего в состав липопротеидов низкой плотности (ЛНП). 
В  ряде научных программ было доказано, что снижение 
уровня ХС ЛНП даже у лиц без ГХС ведет к положительным 
сдвигам в течении ИБС и смертности от нее [3-11].

В практическом здравоохранении России гиполипи-
демическая терапия, в основном с использованием таких 
мощных холестерин-снижаюших препаратов, как стати-
ны, назначается пациентам преимущественно при наличии 
клинических симптомов ИБС, реже при других ССЗ, 
и  практически не  применяется для снижения даже значи-
тельно повышенного уровня ХС в сыворотке крови в отсут
ствие клинической картины ССЗ, связанных с атеросклеро-
зом. В  то  же время опыт западных стран, например, 
Финляндии, свидетельствует о том, что значительное сни
жение заболеваемости и  смертности от  ИБС на  нацио-
нальном уровне достигается при активном оздоровлении 
образа жизни населения всех возрастных групп (гр.) с вклю-
чением факторов питания, снижающих уровень ХС  [12]. 
В материалах Национальной образовательной программы 
по  холестерину (NCEP) США содержатся рекомендации 
по изменению образа жизни и привычек питания, направ-
ленные на  снижение уровня ХС  в  сыворотке крови, 
а также приводятся доказательства взаимосвязи оздоров-
ления питания каждого человека со снижением его суммар-
ного риска развития или осложнений ССЗ [13]. 
В  Европейских рекомендациях по  профилактике ССЗ 
также делается акцент на  модификации образа жизни 
и здоровой диете. Диета — обязательный компонент конт-
роля сердечно-сосудистого pиска. Разнообразное и  сба-
лансированное питание в сочетании с регулярными физи-
ческими нагрузками имеет ключевое значение для сохра-
нения функции сердечно-сосудистой системы [14]. 
Всероссийское научное общество кардиологов в  своих 
национальных клинических рекомендациях по профилак-
тике ССЗ показывает, что регулярный прием растительных 
станолов (не менее 3 г в сут.) сопровождается снижением 
концентрации в  сыворотке крови общего ХС  (ОХС) 
и ХС ЛНП на 10-15 % [15].

Холестерин эндогенный и экзогенный
ХС в физиологических условиях – жизненно необ-

ходимое организму человека вещество: он входит в состав 
мембран всех клеток; является предшественником сте-
роидных гормонов, в  т.ч. половых; из  ХС образуются 
желчные кислоты, необходимые в  кишечнике для вса-
сывания жиров. Основные источники ХС плазмы крови: 
эндогенный — синтез в  организме, преимущественно 
в печени, и экзогенный — всасывание в тонком кишеч-
нике ХС, поступающего с  пищей, а  также с  желчью 
из печени. Организм освобождается от ХС через билиар-
ный клиренс и  экскрецию [16]. За  сутки в  организме 
человека синтезируется 1000-1200  мг  ХС; с  пищей 
в кишечник поступает в среднем еще 400 мг. Количество 
ХС, равное сумме синтезированного и  всосавшегося 
из  кишечника ХС, должно ежедневно выводиться 
из организма. Катаболизм ХС, помимо печени, осущест-
вляется лишь в  нескольких тканях, причем в  малых 
количествах: 50 мг/сут. расходуется на биосинтез стеро-
идных гормонов в  надпочечниках, яичках и  яичниках, 
еще ~ 100 мг/сут. ХС удаляется вместе с отшелушиваю-
щимся эпидермисом. Основным органом, обеспечиваю-
щим выведение ХС с желчью — до 200 мг/сут., является 
печень. В кишечнике ~ 50 мг билиарного ХС реабсорби-

руется энтероцитами; ~ 1200  мг  ХС свободного 
и 400 мг ХС в виде желчных кислот выводится из орга-
низма с кишечным содержимым [16].

При нарушении процессов обмена ХС, например, 
повышенном синтезе или замедленном катаболизме, уро-
вень ХС  в  плазме крови, взятой натощак, повышается. 
Это обусловлено в  основном увеличением содержания 
ХС, входящего в  состав аполипопротеин (апо) В-100-
содержащих липопротеидов: ЛНП и липопротеинов очень 
низкой плотности (ЛОНП). Они несут ХС  из мест его 
основного синтеза — печени к внепеченочным тканям, 
в т.ч. осуществляют транспорт в артериальную стенку, что 
способствует развитию атеросклеротического поврежде-
ния сосуда.

При всасывании пищевого и билиарного ХС в соста-
ве мицелл — комплексов липидов с желчными кислотами, 
из  просвета кишечника в  энтероциты, в  этих клетках 
происходит активная эстерификация ХС с участием фер-
мента ацетилхолестерин ацилтрансферазы (АХАТ). 
В энтероцитах из эфиров ХС, триглицеридов (ТГ) и апоВ-
48 образуются хиломикроны (ХМ), которые секретируют-
ся в  лимфатическую систему, транспортирующую 
их  в  кровеносное русло. В  капиллярах большая часть 
ТГ  в  составе ХМ  подвергается под действием фермента 
липопротеинлипазы (ЛПЛ) гидролизу с  образованием 
“остатков”, или “ремнантов” ХМ, которые, с одной сто-
роны, могут участвовать в формировании атеросклероти-
ческих бляшек (АБ), а  с другой — поступать в  клетки 
печени, транспортируя в  нее преимущественно экзоген-
ный ХС. Вследствие этого синтез собственного эндоген-
ного ХС в клетках несколько уменьшается, но принесен-
ные “ремнантами” липиды становятся источником 
избыточной продукции и поступления в кровоток апоВ-
100 содержащих ЛОНП, которые под действием фермен-
тов ЛПЛ и печеночной липазы превращаются в липопро-
теины промежуточной плотности (ЛПП) и далее в наибо-
лее атерогенные ЛНП.

Растительные стерины и станолы
Всасывание в кишечнике и метаболизм
Если ХС  является незаменимым компонентом кле-

точных мембран у высших видов животных организмов, 
включая человека, то  растительные стерины и  станолы 
выполняют аналогичную функцию в  растениях; они 
содержатся в малых количествах в растительных маслах, 
семенах растений, орехах [17]. Стерины (в западной 
литературе их называют стеролами) и станолы раститель-
ного происхождения — фитостерины и  фитостанолы, 
по  структуре близки ХС. Из  растительных стеринов 
наиболее распространены ситостерин (С-29) и кампесте-
рин (С-28), которые отличаются от молекул ХС наличием 
дополнительной метильной или этильной группы в боко-
вой цепи. При полном насыщении водородом молекул 
фитостеринов ликвидируется единственная двойная 
связь, и образуются соединения, называемые станолами. 
Наиболее распространенный растительный станол — 
ситостанол — представляет собой насыщенный продукт 
ситостерина.

На первом этапе всасывания в  тонком кишечнике 
молекулы ХС, фитостеринов и  станолов входят в  состав 
мицелл, растворимость которых обусловлена желчными 
кислотами, формирующими эти мицеллы. Фитостерины 
и  особенно фитостанолы обладают большей гидрофоб-
ностью, чем молекулы ХС [18], поэтому они конкурируют 
с  ХС  за “место” в  мицеллах и  вытесняют часть молекул 
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ХС из них. Нагруженные стеринами и станолами мицел-
лы взаимодействуют со  щеточной каймой энтероцитов 
и легко транспортируются из просвета кишечника внутрь 
клетки [19]. Молекулы ХС, которые не  вошли в  состав 
мицелл, не могут абсорбироваться эпителиальными клет-
ками кишечника и выводятся из организма с кишечным 
содержимым.

Абсорбция ХС и фитостеринов происходит с участи-
ем белка, подобного регулятору трансмембранного транс-
порта ряда веществ, так называемого Niemann — Pick CI 
Like I Protein (NPC1L1). Согласно полученным данным, 
у трансгенных мышей, дефицитных по NPCILI, в сыво-
ротке крови отсутствуют определимые концентрации 
стеринов, что подтверждает роль NPC1L1 в их абсорбции 
[20].

Избыток всосавшихся молекул неэстерифицирован-
ного ХС и фитостеринов транспортируются из энтероци-
тов обратно в просвет кишечника посредством специфи-
ческого, так называемого, стеринового насоса (“sterolin 
pump”), содержащего АТФ-связывающие кассетные 
белки ABCG5 и ABCG8 [21-22].

Фитостерины всасываются в  кишечнике менее 
эффективно, чем ХС, и  это является одной из  причин 
того, что содержание фитостеринов в  сыворотке крови 
составляет в  норме <0,5  % от  содержания ХС. Другая 
причина такого различия в том, что уровень ХС в крови 
в  значительной степени определяется его эндогенным 
синтезом. Растительные станолы абсорбируются еще 
в меньшей степени, чем растительные стерины, и их уро-
вень в сыворотке крови составляет ничтожную долю — ~ 
0,05 % от содержания ХС. Если абсорбция ХС в кишеч-
нике составляет 20-80  %, то  абсорбции поступившего 
с  пищей ситостерина — всего 1,5-5  % [23]. Уровень 
в  сыворотке крови ситостерина составляет 0,3-1,7  мг/дл 
[24], а содержание станолов еще меньше, тогда как уро-
вень ХС в крови в норме ~ 200 мг/дл.

Таким образом, из вышеизложенного можно сделать 
вывод, что фитостерины и, особенно, фитостанолы 
в кишечнике всасываются хуже, чем ХС, но ингибируют 
его всасывание.

Влияние на обмен ХС
Первые экспериментальные исследования по  изуче-

нию способности растительных стеринов снижать уровень 
ХС в сыворотке крови и печени были проведены на цыпля-
тах в начале 50-х годов прошлого века [25]. Позднее в опытах 
на  крысах было показано, что потребление повышенных 
количеств растительных станолов, наряду со  снижением 
алиментарной ГХС, ведет к снижению проявлений экспе-
риментального атеросклероза [26]. ХС-снижающее действие 
растительных стеринов было продемонстрировано в клини-
ческом исследовании у  лиц с  ГХС [27]. В  первых работах 
использовались большие количества превалирующего 
фитостанола — ситостанола до  10  г/сут., что приводило к 
снижению уровня ОХС сыворотки крови на  20  %, хотя 
высокая доза и меловой (известковый) привкус ситостанола 
лимитировали его использование для снижения ГХС 
у людей. Было показано, что потребление человеком расти-
тельного ситостанола в количестве всего 3 г/сут. приводит к 
снижению его всасывания в кишечнике и вследствие этого 
снижению его уровня в сыворотке крови на ~ 10 % [28].

В опытах in vitro было показано, что включение 
молекул станолов в  смешанные мицеллы увеличивает 
экспрессию АТФ-связывающего кассетного транспортера 
ABCAI в энтероцитах, выделенных из кишечника челове-

ка [29]. Предположение об  участии этого транспортера, 
в обеспечении выброса всосавшегося с мицелл ими сво-
бодного ХС из энтероцитов обратно в просвет кишечника, 
было опровергнуто данными о том, что транспортер 
ABCAI располагается на базолатеральной мембране энте-
роцита, т. е. на поверхности клетки, обращенной к подле-
жащим тканям кишечной стенки, поэтому не  может 
опосредовать выброс ХС в просвет кишечника.

Для выявления других возможных посредников сни-
жения всасывания ХС  фитостанолами было выполнено 
исследование с  участием пациентов, которые в  течение 
8 нед. принимали 3,8-4,0 г/сут. эфиров фитостанолов [30]. 
Это исследование позволило показать, что эффектив-
ность фитостанолов в  отношении снижения уровня 
ХС ЛНП не зависела от уровня и активности таких регу-
ляторов обмена ХС, как anoA-IV, скэвенджер-рецептор 
В-1 (SR-B1) рецептор, ГМГ-КоА-редуктаза, белок-пере-
носчик эфиров ХС  и  генотип апоЕ. В  экспериментах 
на  хомячках было показано, что введение в  их  пищу 
эфиров фитостанолов снижает уровень ХС в плазме крови 
на  36  %, при этом в  энтероцитах накапливаются вместе 
с  ХС  и  эфиры растительных станолов [31]. Однако это 
не приводит к изменениям в уровне матричной рибонук-
леиновой кислоты (м-РНК) какого-либо из  кассетных 
АВС-белков, транспортирующих ХС  и  другие стерины 
через мембрану энтероцита, а  также белка NPC1LI. 
Однако если бы  механизм снижения всасывания 
ХС в кишечнике под действием фитостанолов был бы свя-
зан только с их высоким сродством к мицеллам, то макси-
мальная эффективность станолов по  снижению уровня 
ХС в крови проявлялась бы только в период их поступле-
ния в составе пищи. Однако было показано, что потреб-
ление 2,5 г эфиров фитостанолов один раз в сут. оказыва-
ет такое же снижающее действие на уровень ХС ЛНП, как 
прием той же дозы фитостанолов, разделенной на 3 пор-
ции в сут. (на завтрак, обед и ужин) [32]. Иными словами, 
уменьшение включения ХС  в  смешанные мицеллы 
не является единственным механизмом ХС-снижающего 
действия фитостанолов. Авторы исследования предпола-
гают наличие посттранскрипционного механизма регуля-
ции содержания или активности белков-транспортеров 
ABCG5/ABCG8  фитостанолами. Не  исключено также, 
что супрессия белка NPCILI1 при накоплении в энтеро-
цитах ХС  и  растительных станолов предохраняет орга-
низм от избыточной абсорбции ХС.

Вследствие мощного ингибирования фитостеринами 
и  фитостанолами всасывания как экзогенного, так 
и эндогенного ХС уменьшается, снижается его поступле-
ние в гепатоциты. В ответ на это в гепатоцитах несколько 
увеличивается синтез ХС и значительно возрастает рецеп-
торный захват клетками печени из  плазмы крови ЛНП, 
благодаря увеличению экспрессии рецепторов к белкам 
этих липопротеидов. Суммарным итогом этих процессов 
является снижение содержания на  8-14  % ОХС и  ХС, 
входящего в состав наиболее атерогенных ЛНП. Это весь-
ма существенно, поскольку, согласно данных мета-анали-
за, снижение уровня ОХС сыворотки крови на 10 % ведет 
к снижению риска развития ИБС на 20-50 % [33], причем 
этот факт зависит от  возраста: чем моложе пациент, тем 
более выражено у  них уменьшение риска развития ИБС 
при снижении ХС крови.

Фитостеринемия
В 1974г было описано заболевание ситостеринемия, 

которое характеризуется накоплением в сыворотке крови 
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и тканях растительных стеринов в связи с их повышенной 
абсорбцией в  кишечнике, что сопряжено с  преждевре-
менным развитием атеросклероза [34-35]. Ситостеринемия 
(фитостеринемия) представляет собой крайне редкое 
наследуемое по  аутосомно-рецессивному типу заболева-
ние, которое в популяции встречается у 1 на 5 млн. чело-
век, и связано с гомозиготным дефектом одного из генов 
белков-транспортеров стеринов: ABCG5 или ABCG8 [36]. 
У пациентов с фитостеринемией имеются или две мутан-
тных аллели ABCG5, или две мутантных аллели ABCG8, 
но  клинической разницы между гомозиготами по  этим 
генам не обнаружено [37]. Известно, что гиперабсорбция 
фитостерина, обусловленная генетическим дефектом 
белков-транспортеров стеринов ABCG5/ABCG8, может 
способствовать преждевременному развитию ИБС. Это 
позволило высказать предположение о том, что резко 
повышенный уровень в  плазме крови фитостеринов 
может быть добавочным ФР развития ИБС в популяции 
и  влиять на  индивидуальный риск развития ИБС [36]. 
У гетерозигот, по функциональным дефектам в ABCG5 или 
ABCG8, какие бы то ни было симптомы ССЗ, отсутству-
ют, хотя обнаружено умеренное увеличение абсорбции 
фитостеринов при нормальной или увеличенной их экс-
креции [35], поэтому общее количество стеринов в орга-
низме остается нормальным.

Белки-транспортеры ABCG5  и  ABCG8  не  только 
регулируют обратный выброс стеринов из  энтероцитов 
кишечника, но и ответственны за билиарную экскрецию 
фитостеринов. В  ограниченном сравнительном исследо-
вании было показано, что количество ситостерина в орга-
низме практически здорового человека составлял 290 мг, 
а у 2 пациентов с гомозиготной фитостеринемией коли-
чество ситостерина в  13 (3  500  мг) и  в 17 (4  800  мг) раз 
больше, как из-за повышенной абсорбции, так и  из-за 
сниженной экскреции ситостерина [38].

Фитостеринемия сопряжена со  сниженным синте-
зом ХС на 50-80 % из-за низкой активности его ключево-
го фермента ГМГ-КоА-редуктазы, в основном в печени. 
При этом активность рецепторов ЛНП остается неизмен-
ной или даже возрастает, видимо для компенсации сни-
женной продукции ХС в клетках [39]. При ситостерине-
мии угнетена активность изоформы CYP7A цитохрома 
Р450 и печеночного фермента 27-гидроксилазы, в резуль-
тате чего синтез желчных кислот из ХС снижается, а уро-
вень ХС  в  крови повышается. Вследствие вариации 
активности этих взаимосвязанных множественных меха-
низмов обмена ситостерина и ХС детерминанты, опреде-
ляющие нормальный или повышенный уровень ХС  при 
ситостеринемии и связь их с ССЗ, четко не установлены 
[40].

Генетически обусловленную фитостеринемию обыч-
но предполагают у  детей и  в юношеском возрасте при 
наличии сухожильных ксантом в  отсутствие анамнеза 
семейной ГХС, несмотря на повышенный у них уровень 
ХС. Определение повышенного уровня ХС  у  пациентов 
с  фитостеринемией часто является следствием того, что 
стандартные методы определения ХС не позволяют диф-
ференцировать его от  фитостеринов; для того, чтобы 
отличить повышение уровня фитостеринов от  ГХС, 
используют газожидкостную хроматографию или жид-
костную хроматографию высокого разрешения либо 
масс-спектрометрию [41].

Наряду с  фитостеринемией возможно повышение 
уровня ХС в плазме крови [40,42]. Подозрение на генети-

чески обусловленную фитостеринемию может возникать 
в  тех случаях, когда на  фоне холестерин-снижающей 
диеты уровень ХС  в  сыворотке крови снижается на  > 
45  %, тогда как обычный эффект диеты составляет 
не  более 10-12  %. Наблюдается меньшее, чем обычно, 
снижение уровня ХС и ХС ЛНП при лечении препарата-
ми, угнетающими синтез ХС [42]. Это было связано с тем, 
что определяющие ХС  методы не  были специфичны 
и оценивали, как ОХС, так и стерины.

При выявлении лиц с генетически детерминирован-
ной гомозиготной фитостеринемией, обусловленной 
резким повышением всасывания из кишечника всех сте-
ринов (и фитостеринов, и  ХС), необходимо начать ран-
нюю профилактику атеросклероза. В  последние годы 
активно применяется эзетимиб, который ингибирует 
абсорбцию из кишечника всех стеринов, в т.ч. фитостери-
нов.

Ассоциация уровня в  крови растительных стеринов 
с проявлениями ИБС

В связи с  данными об  опасности наследственной 
фитостеринемии в  отношении усугубляющего влияния 
на  развитие атеросклероза возникает настороженность 
в отношении использования пищевых стеринов и стано-
лов, т.  к.  при этом несколько повышается их  уровень 
в  крови. При обследовании группы лиц (n=595) с  ГХС 
и  их  ближайших родственников была обнаружена связь 
повышенного уровня в  крови стеринов с  клиническими 
проявлениями ИБС [15]. Более высокое содержание 
в  крови кампестерина и  ситостерина, сопряженное 
с их повышенным отношением к уровню ХС, было обна-
ружено у  пациентов с  семейным анамнезом наличия 
ИБС, перенесших аортокоронарное шунтирование 
(АКШ), а также у женщин в постменопаузе, что объясни-
ли повышенной абсорбцией в  кишечнике всех стеринов 
[40,43].

В эпидемиологическом исследовании PROCAM 
(Prospective Cardiovascular Münster study), проведенном 
в Германии, показано, что повышенный уровень ситосте-
рина в плазме крови у лиц с ГХС удваивает риск развития 
ИБС [44]. Фитостерины были обнаружены в АБ, получен-
ных при артериоэктомии [45].

В основе участия фитостеринов в  развитии атеро-
склеротического повреждения артериальной стенки, 
помимо избыточного их всасывания, может лежать и ряд 
других механизмов. Фитостерины способны ускорять 
воспалительные процессы, а также посредством неизвес-
тных пока механизмов повышать отложение ХС в тканях; 
об  этом свидетельствует то, что сухожильные ксантомы 
при гиперситостеринемии состоят в  основном из  ХС. 
Фитостерины подвержены окислению в  большей степе-
ни, чем ХС, что также может усиливать их  атерогенный 
потенциал [40,46].

Тот факт, что при повышенном потреблении стери-
нов их уровень в плазме крови и тканях, включая артери-
альную стенку, увеличивается, был известен и  ранее. 
Но  поскольку на  клапанах аорты часто развиваются 
АБ с накоплением большого количества ХС, трудно сде-
лать однозначный вывод о клиническом значении сущес-
твенно меньших в сравнении с ХС депозитов фитостери-
нов в ткани клапанов [47].

В исследованиях на  экспериментальных животных, 
мышах с “выбитыми” генами белков ABCG8, развивалась 
гиперфитостеринемия, не  сопровождающаяся более 
высоким, чем в контроле, уровнем в крови ХС или более 
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развитыми атеросклеротическими повреждениями арте-
рий. Эти результаты свидетельствуют о том, что уровень 
в  сыворотке крови фитостеринов и  фитостанолов все-
таки не может рассматриваться как фактор, способствую-
щий развитию атеросклеротического поражения артери-
альной стенки [48].

В 2008г было показано, что у  мышей 4-недельное 
вскармливание обычной для них пищей, обогащенной 
2 % эфиров растительных стеринов, не привело к сниже-
нию уровня ХС  плазмы крови, хотя уровень стеринов 
в  ней увеличился [49]. Во  фрагменте in vitro указанной 
работы в  ответ на  добавление в  инкубационную среду 
вазорелаксирующих агентов снижалась ст. эндотелий-
зависимой вазодилатации (ЭЗВД) фрагмента аорты, полу-
ченной от  животных, которым стерины давали с  пищей, 
хотя эндотелий-независимая вазодилатация (ЭНЗВД) 
оставалась неизменной. Авторы работы делают заключе-
ние, что фитостерины в эксперименте на животных вызы-
вают снижение ЭЗВД. Однако вряд ли  можно перенести 
эти результаты на человека, т. к. в экспериментах на мышах 
фитостерины применялись в 100 раз более высокой дозе, 
чем в  клинических исследованиях. Был изучен вопрос о 
возможной роли эфиров фитостеринов в  формировании 
атеросклеротических поражений аортальных клапанов 
у  людей [49]. В  исследовании участвовали 82  пациента 
с  высоким риском осложнений ССЗ, госпитализирован-
ных по  поводу атеросклеротических поражений створок 
аортальных клапанов для их замены. Среди них 10 паци-
ентов в течение последних 2 лет потребляли спреды, обо-
гащенные эфирами стеринов, в т.ч. 6 человек — регулярно 
в  дозе 1,5  г/сут. Была обнаружена прямая корреляция 
между содержанием растительных стеринов в  плазме 
крови и  в ткани створок аортальных клапанов. Следует 
отметить, что лечение статинами, также сопровождается 
увеличением содержания растительных стеринов в очагах 
атеросклеротического поражения, но  это никак не  отра-
жается на  их высокой клинической эффективности. Эти 
данные дают основание полагать, что появление расти-
тельных стеринов в  области атеросклеротического пора-
жения не имеет выраженного патологического значения.

В редакционном комментарии к опубликованной 
работе [49] говорится, что у людей растительные стерины 
снижают уровень ХС плазмы крови, и поэтому фитосте-
рины широко рекомендуются для использования в попу-
ляционной стратегии лечения ГХС [49,50]. В ряде недав-
них работ показано, что потребление человеком расти-
тельных стеринов и станолов улучшает функции эндоте-
лия, что противоречит данным, изложенным в  работе 
[51].

Есть публикации, согласно которым повышенная 
концентрация растительных стеринов в  плазме крови 
способствует развитию атеросклероза и  ИБС [52-55]. 
Однако данные современных эпидемиологических иссле-
дований такую ассоциацию не  подтверждают [56-57]. 
Наиболее убедительными представляются результаты 
недавно выполненного, большого, когортного исследова-
ния LASA (Longitudinal Aging Study Amsterdam) с участием 
1242  пожилых людей > 65  лет [57]. Случайные выборки 
лиц этого возраста были обследованы в  трех регионах 
Нидерландов. Из числа обследованных 125 человек стра-
дали ИБС. Было обнаружено, что концентрация расти-
тельных стеринов в плазме крови у пациентов с ИБС была 
значительно ниже по сравнению с обследованными лица-
ми без этого заболевания. Полученные в разных исследо-

ваниях противоречивые данные об  ассоциации уровня 
растительных стеринов и  ИБС могут быть объяснены 
различными методами их определения, характеризующи-
мися разной специфичностью в  отношении отдельных 
стеринов. В исследовании LASA была применена наибо-
лее чувствительная комбинация современных методов 
газовой хроматографии и  масс-спектрометрии с  селек-
тивным мониторингом ионов, исключавшая перекрест-
ное определение индивидуальных фитостеринов и ХС или 
его предшественников [57]. Результаты исследования 
LASA, проведенного на  популяционном уровне у  пожи-
лых лиц, показали, что концентрация растительных сте-
ринов в плазме крови и их отношение к уровню ХС зна-
чительно выше у  лиц без ИБС, чем у  пациентов с  этим 
заболеванием. Иными словами, повышенная концентра-
ция растительных стеринов в крови была ассоциирована 
не  с  повышенным, а, напротив, со  сниженным риском 
ИБС. При оценке относительного риска было обнаруже-
но, что двукратное увеличение концентрации ситостери-
на в  сыворотке крови ассоциировалось со  снижением 
риска ИБС на 22 %. Авторы популяционного исследова-
ния сделали вывод, что низкая концентрация в  крови 
растительных стеринов может представлять собой новый 
независимый ФР ССЗ, обусловленных атеросклерозом.

Создание и применение “функциональных” продуктов, 
обогащенных растительными стеринами и станолами

Безопасность применения растительных стеринов 
и станолов

Фитостерины и их эфиры в настоящее время широко 
используются для обогащения ими продуктов питания, 
которые, способствуют снижению уровня ОХС и ХС ЛНП, 
являющихся доказанными классическими ФР  развития 
ИБС. Результаты исследований по изучению безопаснос-
ти потребления фитостеринов и  фитостанолов в  составе 
обогащенных ими пищевых продуктов не  подтвердили 
каких-либо серьезных нежелательных эффектов (НЭ), 
или высокой частоты клинических проявлений атероск-
лероза у лиц, потреблявших продукты обогащенные ста-
нолами [58]. Это было подтверждено в  длительной про-
филактической программе, проведенной в  Финляндии, 
при наблюдении за  большой когортой лиц (n=2500), 
употреблявших обогащенные растительными станолами 
маргарины (спреды), при сравнении с  контролем, 
т.  е.  лицами, употреблявшими аналогичные спреды без 
станолов [59].

Более чем в  40  исследованиях не  было обнаружено 
серьезных НЭ  продуктов, содержащих эфиры станолов, 
включая отсутствие нежелательных реакций желудочно-
кишечного тракта [60]. Отсутствовали НЭ  ситостанола 
у  детей с  ГХС, которые получали его в  течение 7  мес. 
Длительный прием продуктов, обогащенных эфирами 
фитостанолов, безопасен в связи с их хорошей переноси-
мостью и минимальной абсорбцией в кишечнике, он не 
влияет заметно на  уровень в  сыворотке крови жирорас-
творимых гормонов [61].

История создания “функциональных” продуктов 
и эффекты их использования

На пути создания пищевых продуктов, обогащенных 
растительными стеринами и  станолами в  нужном коли-
честве, было много препятствий. В  первую очередь, 
широкому практическому использованию этих соедине-
ний мешала низкая растворимость стеринов и станолов. 
Было показано, что фитостерины и фитостанолы эффек-
тивны в присутствии незначительных количеств лецити-
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на, или растительных масел. Эти ограничения явились 
главным побуждающим мотивом применения эстерифи-
кации стеринов и  станолов, что превращает их  из крис-
таллического порошка, практически нерастворимого 
ни  в  жировых, ни  в  водных средах, в  жировую субстан-
цию, которую можно легко включить в различные пище-
вые продукты: спреды, кефир, йогурт, молоко и  др. 
Технология этого процесса принадлежит финским иссле-
дователям [60], которые, добавив к препарату станолов 
растительное (рапсовое) масло и  проведя реакцию эсте-
рификации, получили эфиры станолов, которые прекрас-
но смешивались с  любыми пищевыми продуктами, при 
этом станолы не теряли свойств ингибировать всасывание 
ХС  в  энтероцитах тонкой кишки. Эфиры растительных 
стеринов и станолов легко включаются в состав спредов 
и  менее жирных молочных продуктов (молока, йогурта, 
кефира и  др.). Такие продукты, обогащенные эфирами 
фитостеринов и фитостанолов, в связи с эффективностью 
по снижению ГХС и с безопасностью применения стали 
называть “функциональными” [32].

За последние годы во  всем мире было проведено > 
40 клинических исследований по оценке эффективности 
различных видов пищевых продуктов, обогащенных рас-
тительными стеринами и  станолами. В  одном из  них 
изучали эффект потребления майонеза из  рапсового 
масла, содержащего и не содержащего эфиры ситостано-
ла, пациентами с  умеренной ГХС [62]. После введения 
с  пищей эфиров ситостанола, в  количестве 3,4  г/сут. (в 
пересчете на свободный станол) в течение 6 нед. по срав-
нению с плацебо (майонезом), уровень ХС ЛНП снизился 
на  10  %. В  аналогичном исследовании было выявлено 
снижение ХС ЛНП на ~ 16 % после употребления эфиров 
ситостанола в  дозе 2  г/сут. в  виде майонеза, тогда как 
значимого эффекта при использовании ситостанола 
в  меньшей дозе 800  мг/сут. получено не  было [63]. 
Снижение уровней ОХС и ХС ЛНП под действием эфи-
ров ситостанола в дозе 3 г/сут. было продемонстрировано 
у больных сахарным диабетом 2-го типа (СД-2) и у детей 
с  семейной ГХС (снижение уровня ХС  ЛНП на  15  %) 
[64].

Кульминацией успеха была публикация в  1995г, 
результатов исследования в  рамках Северо-Карельского 
проекта, в котором изучали влияние на уровень ХС ЛНП 
краткосрочного и длительного до 1 года введения в рацион 
пациентов с  умеренной ГХС спреда на  базе рапсового 
масла, содержащего различные дозы эфиров ситостанола. 
Результаты были впечатляющими: замена обычного диети-
ческого жира (24  г/сут.) на  спред из  рапсового масла 
с добавкой эфиров ситостанола (2,6 г/сут.) в течение пер-
вых 6  мес. привела к устойчивому снижению уровня 
ХС ЛНП на 12,9-13,5 % [60]. Через 6 мес. группа была раз-
делена на 2 подгруппы: 50 % пациентов продолжали полу-
чать эфиры ситостанола в той же дозе (2,6 г/сут.), а другие 
50  % пациентов перешли на  прием меньшего количества 
эфиров фитостанолов (1,8  г/сут.). В  результате, у  тех, кто 
продолжал получать 2,6  г/сут. эфиров станола, уровень 
ХС ЛНП еще более снизился, и к концу года приема был 
на 15,2 % ниже исходного, или на 14 % ниже, чем в группе, 
получавшей спред плацебо (без ситостанола). Содержание 
ХС  ЛНП у  пациентов, переведенных на  меньшую дозу 
станола (1,8  г/сут.), осталось на  уровне, достигнутом 
за 6 мес. приема дозы 2,6 г/сут., т. е. на 13,5 % ниже исход-
ного. Таким образом, было выявлено, что эффективность 
эфиров станола в кол. 1,8 г/сут. при длительном примене-

нии эквивалентна их эффективности в дозе 2,6 г/сут. при 
более коротком приеме. Примечательно, что снижение 
уровня ХС ЛНП отмечалось уже через 1-2 нед. после нача-
ла приема эфиров станола. Эти результаты свидетельствуют 
о том, что конкурентное ингибирование всасывания 
ХС в кишечнике эфирами станолов сказывается на сниже-
нии ХС ЛНП сыворотки крови очень рано, а достигнутый 
уровень поддерживается в течение длительного времени.

Таким образом, в Северо-Карельском проекте было 
доказано, что употребление эфиров фитостанолов в дозах 
> 1,8 г/сут. является эффективным, длительно действую-
щим вмешательством по снижению ХС и ХС ЛНП плазмы 
крови. Результаты этого проекта послужили основой для 
рекомендаций по  широкому использованию “функцио-
нальных” продуктов для немедикаментозной коррекции 
содержания ХС и ХС ЛНП, сначала в Финляндии, затем 
в других регионах Европы, а также Северной Америке.

В 2007-2008 гг. были опубликованы результаты 3 рандо-
мизированных, плацебо-контролируемых исследований, 
проведенных по  единому протоколу в  23  центрах Франции 
(n=194) [65], Италии (n=116) [66] и  Испании (n=86) [67] c 
участием лиц в возрасте 18-85 лет с уровнем ХС ЛНП 3,35-
4,9 ммоль/л. На протяжении 6 нед. пациенты получали еже-
дневно 100 г йогурта, содержащего 1,6 г эфиров фитостеринов. 
Все три группы (гр.), получавшие йогурт с  фитостеринами, 
включали 199  человек, 3  гр. плацебо -195  человек. Во  всех 
3 исследованиях [65-67] опытная и контрольная гр. не разли-
чались по  исходным величинам исследуемых параметров. 
Через 3  нед. лечения у  пациентов, принимавших продукт, 
обогащенный фитостеринами, снижение содержания ОХС 
в сыворотке крови по сравнению с исходными величинами 
составило от 5,7 % до 13,9 %, через 6 нед. — от 5,6 % до 10,2 %. 
У лиц разных групп через 3 нед. потребления йогурта, обога-
щенного фитостеринами, уровень ХС ЛНП снижался с 8,6 % 
до 10,6 %, а через 6 нед. — с 8,5 % до 12,2 % по сравнению 
с исходными значениями и с 7,8 % до 11,3 % по сравнению 
с контрольной гр. В гр., получавших контрольный продукт, 
не содержащий фитостеринов, через 3 и 6 нед. достоверных 
изменений содержание ОХС и ХС ЛНП не наблюдалось.

Одной из  основных задач испанского исследования 
[67] была оценка способности фитостерин-содержащего 
низкожирового йогурта снижать уровень ХС ЛНП до целе-
вого (<3,3  ммоль/л) у  лиц из  гр. низкого риска, т.  е.  без 
клинических проявлений атеросклероза при наличии ≥ 
2  нелипидных ФР, а  также снижать уровень ХС  ЛНП 
(<2,6 ммоль/л) у пациентов, перенесших первое сосудистое 
осложнение или страдающих СД с клиническими проявле-
ниями. Через 6 нед. исследования указанные целевые зна-
чения в гр. лиц, получивших фитостерины, были достигну-
ты в 50 % случаев, по сравнению с 20 % в гр. контроля.

В связи с имеющимися в литературе данными [68] о 
том, что потребление фитостерин-содержащих продуктов 
снижает всасывание жирорастворимых витаминов, в пер-
вую очередь β-каротина, в  рассматриваемых 3  работах 
[65-67], были исследованы различные показатели окис-
лительной системы. В  исследовании, проведенном 
во Франции [43], было обнаружено снижение содержания 
в плазме крови β-каротина на 12 % в гр. пациентов, полу-
чавших фитостерины, по  сравнению с  контрольной гр. 
Однако после стандартизации данных по уровню ХС ЛНП 
различия между опытной и  контрольной гр. оказались 
статистически не значимыми. Более того, было показано, 
что при потреблении йогурта, обогащенного фитостери-
нами, в плазме крови снизился уровень окисленных форм 
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ЛНП, а это является одним из маркеров снижения окис-
лительного стресса (ОС). Окисленные ЛНП обладают 
провоспалительными свойствами и  усугубляют атеро-
склеротическое повреждение сосудистой стенки, включая 
разрыв АБ, сопровождающийся клиническими осложне-
ниями атеротромбоза, как на  ранних, так и  на  поздних 
стадиях развития [69]. Концентрация окисленных ЛНП 
в  плазме крови является прогностическим показателем 
риска развития острых осложнений ИБС [70].

В исследовании, проведенном в Италии [66], в качес-
тве еще одного показателя влияния фитостеринов на ОС 
использовали уровень в  плазме крови его признанного 
маркера изопростана. Изопростаны, высвобождаясь 
из  мембран под действием фосфолипаз, способствуют 
спазму сосудов, агрегации тромбоцитов и пролиферации 
клеток. В исследовании [66] было показано, что уровень 
изопростана в  плазме крови лиц, употреблявших обога-
щенный фитостеринами йогурт, снизился за  6  нед. 
в гораздо большей степени, чем в контрольной гр.

Таким образом, результаты 3  международных, мно-
гоцентровых, плацебо-контролируемых исследований 
показали, что потребление фитостеринов в дозе 1,6 г дают 
следующие эффекты: снижение уровня ОХС до 13,9  % 
и ХС ЛНП до 12,2 %, не вызывают изменения или даже 
снижают показатели ОС.

Небольших количеств фитостеринов и  фитостано-
лов, содержащихся в природных растительных пищевых 
продуктах, не  достаточно для того, чтобы снизить уро-
вень ХС  в  крови. В  среднем за  сут. человек потребляет 
с растительной пищей 30-50 мг станолов (пшеница, рис, 
кукуруза, соевое масло), тогда как минимальная суточ-
ная доза станола, снижающая ОХС и ХС ЛНП, составля-
ет 1,5  г [63]. При сходной способности фитостеринов 
и фитостанолов препятствовать всасыванию ХС клетка-
ми кишечника сами станолы в  меньшей степени, чем 
фитостерины, абсорбируются энтероцитами; более того, 
они препятствуют всасыванию энтероцитами не только 
ХС, но  и  растительных стеринов и  в большей степени, 
чем стерины выводятся из организма.

Согласно данным многочисленных исследований 
по оценке количества потребления введенных в пищевые 
продукты растительных стеринов и станолов, которое тре-
буется для адекватного снижения абсорбции ХС в кишеч-
нике и снижения уровня ХС сыворотки крови, в основном 
за  счет снижения ХС  ЛНП, оно должно составлять 1,6-
2,6  г/сут. В  варианте диеты, рекомендуемой NCEP (II 
этап), появилась рекомендация ввести в ежедневное пот-
ребление населением продуктов, содержащих раститель-
ные стерины или станолы в дозе 2 г/сут. [71].

В 2009г были опубликованы данные результаты изу-
чавшей влияние фитостеринов на  липиды сыворотки 
крови у мужчин и женщин с ГХС, различавшихся по гено-
типу апоЕ. Фитостерины снижают уровень ОХС 
и  ХС  ЛНП, но  с  большой вариабельностью у  разных 
людей. В  этом двойном слепом, рандомизированном 
исследовании приняли участие 217 пациентов. В течение 
4 нед. они соблюдали гиполипидемическую диету, после 
чего в  течение 5  нед. употребляли в  пищу контрольный 
маргарин (n=87), либо маргарин с  фитостеринами 
(n=120). У 26 из пациентов была аллель Е2, у 51 — аллель 
Е4  и  у 130  пациентов — аллель Е3. Из  исследования 
выбыли 10  пациентов. Исходно концентрация ХС  ЛНП 
была ниже у  пациентов с  аллелью Е2, чем у  пациентов 
с аллелями Е3 и Е4. Во время лечения стеринами уровень 

ОХС и ХС ЛНП и соотношения ХС / ХС ЛНП и ХС ЛНП 
/ ХС  ЛВП снизилось у  пациентов с  аллелями Е2  и  Е3. 
Таким образом, был сделан вывод, что ответ на фитосте-
рины зависит от генотипа, т. е. его различий по аллельно-
му составу апоЕ и наименее эффективно лечение фитос-
теринами пациентов с апоE4 [72].

Во Франции было выполнено исследование, цель кото-
рого заключалась в изучении влияния соевого напитка, обо-
гащенного фитостеринами, на  профилях липидов крови 
у пациентов с умеренной ГХС. В этом двойном слепом, ран-
домизированном исследовании приняли участие 50 пациен-
тов, часть из  которых употребляла соевый напиток, обога-
щенный эфирами фитостеринов (2,6  г) и  контрольная гр., 
употреблявшая соевый напиток без фитостеринов. Регулярное 
потребление напитка сои, обогащенного фитостеринами, 
в  течение 8  недель значительно уменьшило содержание 
ХС  ЛНП плазмы крови на  7  % по  сравнению с  исходным 
уровнем. ОХС и ХС не-ЛВП снизились на 7 % и 9 %, соот-
ветственно. Результаты были высокодостоверными, досто-
верное снижение ЛНП в гр. плацебо отсутствовало. Данный 
соевый продукт хорошо переносился пациентами. Из выше-
изложенного был сделан вывод, что регулярное потребление 
соевого напитка, обогащенного фитостеринами, приводит к 
значительному снижению как ОХС, так и ХС ЛНП плазмы 
крови и  оказывает помощь в  коррекции умеренной ГХС 
[73].

В международном исследовании LURIC (Ludwigshafen 
Risk and Cardiovascular health stady) с участием 2440 паци-
ентов, в котором исследовалась взаимосвязь ХС, фитос-
теринов в  плазме крови с  тяжестью ИБС  был сделан 
вывод, что атерогенная роль фитостеринов сама по  себе 
маловероятна, и  скорее не  связана с  атеросклерозом 
у людей без наследственной гиперситостеринемии [74].

Управление по  пищевым продуктам и  лекарствам 
США (FDA-Food and Drug Administration) включила 
в  рекомендации по  здоровому образу жизни питание, 
содержащее фитостерины при ограничении насыщенно-
го жира и  ХС  [70]. Американская Ассоциация сердца 
представила фитостерины как средство терапевтическо-
го выбора для пациентов с умеренно повышенным уров-
нем ХС  [75]. Ряд других хорошо известных научных 
кардиологических обществ рекомендовал регулярное 
потребление пищевых продуктов, обогащенных фитос-
теринами как важное диетологическое вмешательство 
с целью немедикаментозного снижения умеренной ГХС 
[76-78].

Продукты, обогащенные эфирами фитостеринов 
и  фитостанолов — растительных соединений, близких 
по формуле к ХС и снижающих его всасывание в кишеч-
нике (йогурты, кефир, молоко, маргарины-спреды и др.), 
вошли в число первых, по праву заслуживающих название 
“функциональных” пищевых продуктов. Полученные 
в  многочисленных, международных исследованиях 
результаты дают основания полагать, что такие “функци-
ональные” продукты могут использоваться в  комплексе 
немедикаментозных мероприятий, по  снижению уровня 
ГХС и  повышенного ХС  ЛНП. Как показали последние 
эпидемиологические исследования несколько повышен-
ный уровень ситостерина в крови, который может разви-
ваться при применении фитостеринов, ассоциируется 
со  сниженным риском ИБС. Использование в  России 
“функциональных” продуктов, обогащенных раститель-
ными стеринами и станолами, даст возможность снижать 
ХС у населения России.
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