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Гиполипидемическая терапия 
у больных с неалкогольной 
жировой болезнью печени

В настоящее время неалкогольная жировая болезнь печени (НАЖБП) считается одним из основных 
факторов риска сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ). При этом НАЖБП серьезно ограничивает 

возможности проведения адекватной гиполипидемической терапии, поскольку статины могут 
способствовать прогрессированию стеатоза печени. В связи с этим при лечении атерогенной 

дислипидемии статинами и фибратами целесообразно назначение гепатопротекторов. При НАЖБП 
в стадии стеатоза целесообразен прием статинов в комбинации с эссенциальными фосфолипидами, 

при НАЖБП в стадии неалкогольного стеатогепатита (НАСГ) необходимо прием статина сочетать 
с препаратами УДХК. Препаратом выбора среди гепатопротекторов группы эссенциальных 

фосфолипидов является Эслидин. Больным с высоким уровнем гиперхолестеринемии для достижения 
целевых уровней ХС-липопротеидов низкой плотности (ХС ЛПНП) и снижения побочных эффектов 
рекомендован прием комбинации статинов с ингибитором абсорбции холестерина (ХС). В комплекс 

гиполипидемической терапии у больных с НАЖБП необходимо включать препараты, нормализующие 
кишечную микрофлору (кишечные антисептики, пре- и пробиотики). 

Вопросы профилактики 
и лечения сердечно-со-
с удис тых заболеваний 

(ССЗ), ишемической болезни 
сердца (ИБС), артериальной ги-
пертонии и осложнений, связан-
ных с этими заболеваниями, со-
храняют свою актуальность, по-
скольку, несмотря на проводимую 
гиполипидемическую терапию 
современными препаратами, ос-
ложнения атеросклероза лидиру-
ют среди других нозологических 
причин в структуре смертности 
населения во всем мире. На се-
годняшний день общепризнано, 
что одним из основных факто-
ров риска развития ССЗ и атеро-
склероза является дислипидемия 
[1, 4, 8]. 

Печень играет важную роль в 
развитии атерогенной дислипи-
демии, поскольку изменения ли-
пидного метаболизма начинаются 
на уровне гепатоцита (рис. 1).
В настоящее время неалкоголь-
ная жировая болезнь печени 
(НАЖБП) считается одним из 
основных факторов риска ССЗ. 
При этом НАЖБП серьезно ог-
раничивает возможности про-
ведения адекватной гиполипи-
демической терапии, поскольку 
статины могут способствовать 
прогрессированию стеатоза пе-
чени (рис. 2). В связи с этим при 
лечении атерогенной дислипи-
демии статинами и фибратами 
целесообразно назначение ге-
патопротекторов. Выбор гепа-

топротекторов зависит от стадии 
НАЖБП.  
Формирование и прогрессирова-
ние дислипидемии необходимо 
рассматривать в тесной взаимо-
связи с состоянием микробио-
ты пищеварительного тракта. 
При этом значению микробной 
экологии пищеварительного 
тракта в реализации физиоло-
гических функций и патологи-
ческих нарушений при дисли-
пидемии до настоящего времени 
уделяется необоснованно мало 
внимания.
Предположение, что кишечная 
микрофлора участвует в холесте-
риновом обмене, было выдвинуто 
еще в 1935 г. С тех пор накопле-
но много доказательств того, что 
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резидентная и транзиторная мик-
рофлора в организме человека ак-
тивно участвует в стериновом ме-
таболизме (синтез, трансформа-
ция или разрушение экзогенных 
и эндогенных стеринов). В 2001 г. 
Карнейро Де Мура предложил 
теорию, которая рассматривает 
дисбаланс микробного сообщес-
тва в толстой кишке как один из 
путей реализации нарушений ли-
пидного метаболизма [9, 19, 21, 
22, 26, 27, 28]. 
Атерогенные дислипидемии мо-
гут развиваться в результате ано-
малий генов, которые регулируют 
функции рецепторов, ферментов 
или транспортных белков, учас-
твующих в липидном обмене. 
В этих случаях они проявляются 
как семейные (наследственные) 
нарушения липидного метаболиз-
ма и относятся к первичным [1]. 
Дислипидемии, сопровождаю-
щие ряд заболеваний, связанные 
с гормональными нарушениями 
или возникающие при приеме 
лекарственных препаратов (тиа-
зиды, Оксодолин, неселективные 
бета-блокаторы (пропранолол), 

иммунодепрессанты, половые 
стероиды, барбитураты и циме-
тидин), классифицируются как 
вторичные.
В настоящее время в качестве 
стандартной номенклатуры ги-
перлипидемии используется клас-
сификация Фредриксена 1967 г., 
утвержденная ВОЗ в качестве 
международной в 1970 г. (табл. 1). 
В повседневной практике врачи 
чаще имеют дело с дислипидемией 
IIa, IIb и IV типов [4, 15].
Оптимальные значения липид-
ных параметров, которые были 
приняты секцией атеросклероза 

ВНОК в соответствии с Европей-
скими рекомендациями по про-
филактике ССЗ, представлены 
в таблице 2. Эти значения опти-
мальны для взрослых, практичес-
ки здоровых людей.
Для больных с ИБС, облитериру-
ющими заболеваниями артерий 
нижних конечностей, а также сон-
ных артерий, аневризмой брюшно-
го отдела аорты, сахарным диабетом 
оптимальными уровнями обще-
го холестерина (ОХС), ХС ЛПНП 
являются: ОХС ≤ 4,5 ммоль/л 
(175 мг/дл) и ХС ЛПНП 2,5 ммоль/л 
(100 мг/дл) [5].

Эндоплазматический ретикул шероховатый
•   синтез специфических белков: 

белки свертывающей системы крови
•     синтез триглицеридов из СЖК,
   липопротеидных комплексов 
• гликогенез

Эндоплазматический ретикул гладкий 
•  активация системы цитохрома Р450, синтез 

стероидов: ХС, первичных ЖК
Клетка Купффера 
•  захват и метаболизм ЛПНП
•  эндотоксин-опосредованная функция 

ФНО-альфа, цитокинов
•  имеет специфические рецепторы 

к инсулину, ЛП

Звездчатая клетка 
• хранит ретиноиды
•  вырабатывает 

коллаген

Лизосомы

Ядрышко

Ядро

Пероксисома
•  стимуляция 

ядерных 
рецепторов 
(PPAR)

Митохондрии 
•   бета-окисление ЖК

Эндотелиальные клетки 
•   осуществляют рецепторно-

опосредованный апоптоз
•   транспорт в пространство 

Диссе макромолекул, 
насыщенных ретинолом и ХС 

•  связывают и поглощают ЛП

Рис. 1. Строение и функции гепатоцита

Таблица 1. Классификация первичных гиперлипидемий по Фредриксену (1967 г.)

Фенотипы Липопротеины, содержание 
которых увеличено Уровень ХС Уровень 

триглицеридов Атерогенность

I Хиломикроны В норме или → → → → → Не установлено

IIа ЛПНП → → В норме +++

IIб ЛПНП и ЛПОНП → → → → +++

III ЛППП → → → → → +++

IV ЛПОНП В норме или → → → +

V ЛПОНП и хиломикроны → → → → → → +
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В клинической практике наруше-
ние липидного обмена диагности-
руется на основании оценки ли-
пидного профиля: ОХС, тригли-
церидов (ТГ), ХС-липопротеинов 
низкой плотности (ХС ЛПНП) 
и ХС-липопротеинов высокой 
плотности (ХС ЛПВП) [18].
Пациентам с дислипидемиями 
показано наблюдение и при необ-
ходимости специфическая гипо-
липидемическая терапия. Огра-
ничивающим фактором в терапии 
дислипидемии является пораже-
ние печени. 
Согласно современным пред-
ставлениям, поражения печени 
при дислипидемии проявляют-

ся в виде НАЖБП [3, 7, 12, 17, 
23, 24].
Понятие НАЖБП включает груп-
пу патогенетически связанных 
поражений печени, которые пред-
ставляют собой различные ста-
дии заболевания:
 ■ жировая дистрофия печени 

(стеатоз);
 ■ жировая дистрофия печени с 

воспалением и повреждением 
гепатоцитов – неалкогольный 
стеатогепатит (НАСГ);

 ■ НАСГ с фиброзом (с возмож-
ностью прогрессии и исходом в 
цирроз печени (ЦП)). 

НАСГ – вторая стадия развития 
заболевания – опасна тем, что мо-

жет перейти в ЦП и рак печени 
(в 60–80% наблюдений ЦП неяс-
ной этиологии развивается из не-
распознанного НАСГ).
Выделяют первичный и вторич-
ный НАСГ. К основным причинам 
развития первичного НАСГ от-
носятся: висцеральное ожирение, 
сахарный диабет 2 типа, дислипи-
демия [3, 13, 17, 20]. Причины раз-
вития вторичного НАСГ: прием 
лекарственных препаратов (глю-
кокортикоиды, амиодарон, эстро-
гены, тамоксифен, тетрациклин, 
ацетилсалициловая кислота, ин-
дометацин, ибупрофен), других 
противовоспалительных средств; 
недостаточное питание, дефицит 
белка (при обширных операциях 
на желудке и тонкой кишке, при 
резком, более 1,5 кг в неделю, 
снижении веса, при некоторых 
врожденных аномалиях обмена – 
болезнь Вильсона – Коновалова, 
болезнь Вебера – Крисчена).
Патогенез НАСГ до конца не изу-
чен. Существующая модель пато-
генеза НАСГ – теория «двух толч-
ков» – заключается в следующем: 
при прогрессировании ожирения 
увеличивается поступление в 
печень свободных жирных кис-
лот (СЖК) и развивается стеа-
тоз печени («первый толчок»). 
В результате происходит усиле-
ние процессов окисления СЖК и 
образование продуктов перекис-
ного окисления липидов (ПОЛ) 
и реактивных форм кислорода 
(РФК) с развитием оксидативного 
стресса («второй толчок»). В раз-
витии стеатогепатита более важ-
ное клиническое и прогностичес-
кое значение имеет оксидативный 
стресс. Непосредственными фак-
торами, вызывающими воспале-
ние, являются нарушение функ-
ций внутриклеточных структур 
(митохондрий), а факторами, вы-
зывающими гибель гепатоцитов и 
развитие фиброза, – ПОЛ, секре-
ция цитокинов [3, 17].
Одной из возможных причин, 
способствующих развитию вос-
паления при НАСГ, является эн-
дотоксемия, связанная с дисбио-
зом кишечника [29]. Считается, 
что возникновение эндотоксемии 
при стеатогепатите характери-
зуется увеличением выработки 

Таблица 2. Оптимальные значения липидных параметров плазмы крови у практически здоровых 
людей, Европейские рекомендации ВНОК (2007, 2008 гг.)

Липидные параметры ммоль/л мг/дл

ОХС < 5,0 < 190

ХС ЛПНП < 3,0 < 115

ХС ЛПВП ≥ 1,0 (муж.); 1,2 (жен.) ≥ 40 (муж.); 46 (жен.)

Рис. 2. Неалкогольная жировая болезнь печени (НАЖБП) как фактор риска сердечно-сосудистых 
заболеваний (ССЗ)

Прогрессирование

Статины

Недостаточный эффект

Атерогенная 
дислипидемия

Фактор риска ССЗ

НАЖБП

Лекарственный 
гепатит

•  Увеличение дозы статинов
•  Комбинированная терапия (двойное ингибирование ХС)
•  Гепатопротекторы: урсодезоксихолевая кислота, эссенциальные фосфолипиды, гепатосан
•  Отмена статинов
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Профилактика и лечение НАЖБП – залог успешной терапии атерогенной дислипидемии, 
снижения факторов риска сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ).
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провоспалительных цитокинов 
(ФНО-альфа, ИЛ-6, ИЛ-8) и повы-
шенной экспрессией рецепторов к 
провоспалительным цитокинам.
Диагностика НАСГ у больных 
с дислипидемией имеет прин-
ципиально важное значение в 
связи с тем, что применение ги-
полипидемических препаратов 
при наличии функциональных 
и морфологических изменений 
в печени увеличивает риск раз-
вития лекарственных поражений 
печени [12].

Медикаментозная терапия 
дислипидемии
Терапия дислипидемии вклю-
чает немедикаментозные меро-
приятия по профилактике атеро-
склероза и лекарственную тера-
пию [1, 2, 4, 5].
Немедикаментозные меры про-
филактики атеросклероза вклю-
чают диету (ограничение жиров 
животного происхождения), кор-
рекцию массы тела, увеличение 
физической активности, прекра-
щение курения. В проспективных 
исследованиях было показано, 
что комплексные меры по изме-
нению образа жизни способству-
ют снижению смертности от ССЗ 
на 40%, что сопоставимо с эф-
фективностью медикаментозной 
коррекции [14].
В медикаментозной терапии на-
рушений липидного обмена ис-
пользуют следующие группы пре-
паратов:
 ■ ингибиторы ГМГ-КоА-редук-

тазы (статины);
 ■ комбинированная терапия: 

статины + ингибитор абсорб-
ции холестерина (эзетимиб), 
статины + фибраты;

 ■ производные фиброевой кис-
лоты (фибраты);

 ■ никотиновая кислота (ниацин);
 ■ секвестранты желчных кислот 

(ионообменные смолы);
 ■ омега-3 полиненасыщенные 

жирные кислоты;
 ■ кишечные антисептики, пре- и 

пробиотики.
В настоящее время наиболее рас-
пространенными препаратами в 
лечении дислипидемии являются 
статины [16, 18]. В рандомизиро-
ванных клинических исследова-

ниях (4S (1994); WOSCOP (1995); 
CARE (1996); Post-CABG (1997); 
LIPID (1998); AFCAPS/TexCAPS 
(1998); HPS (2002)) была показана 
высокая эффективность стати-
нов в снижении ОХС и ХС ЛПНП. 
В этих исследованиях наблю-
далось снижение риска ССЗ, 
а в некоторых из этих иссле-
дований – общей смертности. 
В современных исследованиях 
с использованием аторвастати-
на и розувастатина была про-
демонстрирована возможность 
стабилизации (REVERSAL) и об-
ратного развития (ASTEROID) 
атеросклеротических бляшек в 
коронарных артериях [16]. Тра-
диционно статины считаются 
безопасными препаратами, что 
обусловлено опытом примене-
ния их у большого числа пациен-
тов [6, 7]. Тем не менее препарат 
может вызывать побочные эф-
фекты, одним из которых являет-
ся повышение уровня трансами-
наз (гепатотоксический эффект). 
В связи с этим статины противо-
показаны при болезнях печени. 
Учитывая распространенность 
хронических заболеваний пече-
ни, можно предположить, что 
значительное число пациентов 
не могут принимать статины, не-
смотря на наличие показаний к их 
применению и хороший профи-

лактический эффект. Кроме того, 
атерогенная дислипидемия так-
же приводит к изменениям функ-
ционального состояния печени 
[6, 11, 13]. Таким образом, при 
назначении статинов пациентам 
с НАЖБП необходимо учитывать 
не только наличие индивидуаль-
ной непереносимости препара-
тов, но и стадию заболевания. 
У больных с дислипидемией и 
НАЖБП в стадии стеатоза воз-
можно использование препаратов 
из группы статинов: ловастатин, 
симвастатин, правастатин, атор-
вастатин, розувастатин, флуваста-
тин. В настоящее время наиболее 
широко применяются: ловастатин 
в дозе 20–40 мг в сутки, симваста-
тин – 20–40 мг в сутки (максималь-
ная доза до 80 мг), аторвастатин – 

Аденозин

S-аденозилметионин

Аденозилгомоцистеин

Гомоцистеин

Цистатион

Цистеин

Метионин

Глутатион Детоксикация 
в печени

Сульфатирование 
КЖК

Конъюгирование 
СЖК

Сульфаты

Таурин

АТФ

СН3

Рис. 3. Механизм действия препарата Эслидин

Препаратом выбора среди 
гепатопротекторов группы эссенциальных 
фосфолипидов в настоящее время 
является Эслидин. Входящий в состав 
препарата метионин представляет собой 
незаменимую аминокислоту, которая 
является источником метильных групп.
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20–40 мг в сутки (максимальная 
доза до 80 мг), флувастатин – 40–
80 мг в сутки. Наибольший гиполи-
пидемический эффект отмечается 
через 2–3 недели с момента нача-
ла лечения, следовательно, повы-
шать дозу любого статина следует 
с интервалом в 2–3 недели [16]. 
Плейотропные эффекты статинов 
и результаты терапии по снижению 
сердечно-сосудистых осложнений 
начинают проявляться не ранее 6–
9 месяцев с момента начала тера-
пии. Длительность терапии обус-
ловливает необходимость тщатель-
ного контроля уровня активности 
печеночных ферментов. Для пре-
дотвращения гепатотоксических 
реакций при приеме статинов у 
больных с НАЖБП целесообразно 
проводить курсы гепатопротектив-
ной терапии эссенциальными фос-
фолипидами (Эслидин) и препара-
тами урсодезоксихолевой кислоты 
(УДХК). Применение эссенциаль-
ных фосфолипидов (Эссливер 

Форте, Эссенциале, Фосфоглив) 
по 2 капсулы 3 раза в день в те-
чение 2 месяцев, 2–3 курса в год, 
способствует нормализации ли-
пидного спектра крови, показате-
лей ПОЛ и системы антиоксидант-
ной защиты. Длительное примене-
ние эссенциальных фосфолипидов 
предотвращает развитие фиброза 
печени и дальнейшее прогрессиро-
вание заболевания. 
Препаратом выбора среди гепа-
топротекторов группы эссенци-
альных фосфолипидов в настоящее 
время является Эслидин. Входя-
щий в состав препарата метионин 
представляет собой незаменимую 
аминокислоту, которая являет-
ся источником метильных групп. 
Метионин необходим для синтеза 
холина. Увеличение содержания 
холина способствует увеличению 
синтеза эндогенных фосфоли-
пидов и уменьшению отложения 
нейтрального жира в печени. При 
атеросклерозе метионин снижает 

концентрацию холестерина и по-
вышает концентрацию фосфоли-
пидов в крови. Метионин также 
участвует в обмене серосодержа-
щих аминокислот, в синтезе эпи-
нефрина, креатинина и других био-
логически активных соединений, 
активизирует действие гормонов, 
витаминов (В12, аскорбиновой, фо-
лиевой кислот), ферментов, белков, 
участвует в реакциях переметили-
рования, дезаминирования, де-
карбоксилирования. Метионин и 
эссенциальные фосфолипиды уси-
ливают действие друг друга. Таким 
образом, Эслидин восстанавливает 
дезинтоксикационную и синтети-
ческую функции печени, а также 
нормализует жировой, углеводный 
и белковый обмен (рис. 3). 
Некоторые из них при длитель-
ном применении в качестве тера-
пии сопровождения снижают ге-
патотоксичный эффект статинов. 
Побочные эффекты от приема эс-
сенциальных фосфолипидов вы-
ражены минимально, проявляют-
ся в виде аллергических реакций.
Препараты УДХК в стандартной 
дозировке 15 мг/кг могут приме-
няться не только как гепатопро-
текторы, но и использоваться в 
качестве альтернативной гипо-
липидемической терапии у боль-
ных с сопутствующей НАЖБП в 
стадии стеатогепатита. Широкий 
спектр применения препаратов 
УДХК обусловлен комплексным 
механизмом действия [10, 12, 25]: 
УДХК не только изменяет липид-
ный обмен, но и обладает прямым 
гепатопротективным, желчегон-
ным, холелитолитическим, а так-
же иммуномодулирующим дейст-
вием. Обладая высокими поляр-
ными свойствами, УДХК образует 
нетоксичные смешанные мицеллы 
с аполярными (токсичными) желч-
ными кислотами, что уменьшает 
повреждающее действие желудоч-
ного рефлюктата на клеточные 
мембраны при билиарном реф-
люкс-гастрите и рефлюкс-эзофа-
гите. Кроме того, УДХК образует 
двойные молекулы, способные 
включаться в состав клеточных 
мембран гепатоцитов, холангио-
цитов, эпителиоцитов желудочно-
кишечного тракта, обеспечивая 
их стабилизацию и невосприим-

НАЖБП, ассоциированная с дислипидемией

Неалкогольный стеатоз (нормальный уровень трансаминаз)

Нормальный уровень трансаминаз

Контроль уровня трансаминаз 1 раз в 3 месяца

Монотерапия 
статинами

Монотерапия 
статинами

Двойное ингибирование 
Статины + эзетимиб 

Двойное ингибирование 
Статины + эзетимиб 

Монотерапия фибратами
Трайкор

Монотерапия 
фибратами

Повышение трансаминаз 
более 3 норм

Отмена статина

УДХК 15 мг/кг в течение 
3–6 месяцев

Повышение трансаминаз 
до 3 норм

Эссенциальные 
фосфолипиды до 3 месяцев

Рис. 4. Алгоритм коррекции дислипидемии у больных с НАЖБП в стадии стеатоза
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чивость к действию токсичных 
мицелл. Уменьшая концентрацию 
токсичных для гепатоцитов желч-
ных кислот и стимулируя холерез, 
богатый бикарбонатами, УДХК 
способствует разрешению внут-
рипеченочного холестаза, умень-
шает насыщенность желчи хо-
лестерином за счет угнетения его 
абсорбции в кишечнике, подавле-
ния синтеза в печени и понижения 
секреции в желчь; повышает рас-
творимость холестерина в желчи, 
образуя с ним жидкие кристаллы; 
уменьшает литогенный индекс 
желчи. Результатом является рас-
творение холестериновых желч-
ных камней и предупреждение об-
разования новых конкрементов. 
Иммуномодулирующее действие 
обусловлено угнетением экспрес-
сии антигенов HLA-1 на мемб-
ранах гепатоцитов и HLA-2 на 
холангиоцитах, стимуляцией ак-
тивности Т-киллеров и др. УДХК 
препятствует  прогрессированию 
фиброза у больных первичным 
билиарным циррозом, муковис-
цидозом и алкогольным стеатоге-
патитом; уменьшает риск разви-
тия варикозного расширения вен 
пищевода. УДХК также замедляет 
процессы преждевременного ста-
рения и гибели клеток (гепатоци-
тов, холангиоцитов). Минималь-
ный курс терапии – 3 месяца (2–
3 раза в год) или длительно (в тече-
ние 6–12 месяцев). 
Пациентам с НАЖБП в ста-
дии стеатогепатита (более чем 
3-кратное повышение уровня 
трансаминаз), которые отно-
сятся к группе высокого риска 
развития атеросклероза, и/или 
больным с высокими уровнями 
общего ХС и ХС ЛПНП назнача-
ется комбинированная терапия: 
статин 20 мг + УДХК 15 мг/кг 
курсом от 3 до 6 месяцев до до-
стижения нормализации уров-
ня трансаминаз. В последующем 
осуществляется переход на моно-
терапию статинами с контролем 
уровня активности печеночных 
ферментов 1 раз в месяц. При 
необходимости проводят кур-
сы гепатопротективной терапии 
эссенциальными фосфолипи-
дами (Эссливер Форте, Эссен-
циале, Фосфоглив): 2 капсулы 

3 раза в день в течение 2 месяцев, 
2–3 курса в год, или препаратами 
УДХК в стандартной дозировке в 
течение 3–6 месяцев. 
Возможные принципы коррек-
ции дислипидемии у больных с 
НАЖБП представлены на рисун-
ках 4, 5.
У многих пациентов при моноте-
рапии статинами не удается до-
стичь целевых уровней общего 
ХС и ХС ЛПНП и снижения рис-
ка развития ССЗ и их осложне-
ний. В последних исследованиях 
используют более агрессивный 
подход к гиполипидемической 
терапии, основанный на прин-
ципе «чем ниже – тем лучше». 
Для решения этой проблемы 
раньше прибегали к увеличению 
дозы статина. Однако известно, 
что эффект снижения уровня 
ХС ЛПНП достигается в основном 
за счет начальной дозы статинов, 
увеличение же дозы обеспечивает 
дополнительное снижение уров-
ня ХС ЛПНП примерно на 6% 
(«правило 6»). При этом увеличе-
ние дозы статина повышает риск 
развития побочных эффектов, в 
том числе и гипертрансаминазе-
мии. Интенсификация терапии 
статинами сопровождается уве-

личением частоты токсических 
поражений печени. В частности, 
в исследовании TNT в группе па-
циентов, получавших 80 мг атор-
вастатина, в 6 раз чаще регист-
рировалось более чем 3-кратное 
повышение уровня трансаминаз 
по сравнению с группой больных, 
принимавших 10 мг препарата. 
Следует также отметить, что уси-
ление гепатотоксического эффек-
та статинов может быть связано 
с недиагностированной НАЖБП.
Современные методы лечения 
атерогенной дислипидемии осно-
вываются на двойном ингибиро-
вании синтеза ХС и его абсорб-
ции, применении селективного 
ингибитора кишечной абсорбции 

НАЖБП, ассоциированная с дислипидемией

НАСГ (повышение уровня трансаминаз), 63% больных

Нормальный уровень трансаминаз

Контроль уровня трансаминаз 1 раз в 3 месяца

Монотерапия 
статинами

Двойное ингибирование
Статины + эзетимиб

Монотерапия 
фибратами

Повышение трансаминаз 
до 3 норм

Повышение трансаминаз 
более 3 норм

Статин 20 мг + УДХК 15 мг/кг 
в течение 3–6 месяцев

УДХК 15 мг/кг в течение 
3–6 месяцев

Рис. 5. Алгоритм коррекции дислипидемии у больных с НАЖБП в стадии стеатогепатита

Метионин и эссенциальные фосфолипиды 
усиливают действие друг друга. Таким 
образом, Эслидин восстанавливает 
дезинтоксикационную и синтетическую 
функции печени, а также нормализует 
жировой, углеводный и белковый обмен.
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ХС – эзетимиба (Эзетрол). Исполь-
зование комбинации эзетимиба 
и статина увеличивает снижение 
уровня ХС ЛПНП на 40% (рис. 6), 
не вызывая повышения уровня 
трансаминаз (рис. 7). Поэтому у 
больных с высоким риском разви-
тия ССЗ в терапии, направленной 
на достижение целевых уровней 
ХС ЛПНП и снижение риска по-
бочных эффектов, целесообразно 
использовать наиболее эффектив-
ную и безопасную комбинацию 
статина (Симгал 10 мг) с инги-
битором абсорбции ХС (Эзетрол 
10 мг). При проведении комбини-
рованной терапии уже в течение 

2 недель удается достичь целевых 
значений ХС ЛПНП.
При изолированной гипертригли-
церидемии предпочтительно на-
значение фибратов: Трайкор 145 мг 
ежедневно, поддерживающий курс 
после достижения целевых уров-
ней ТГ – 145 мг через день.

Цель и методы исследования
В последнее время все большее 
внимание уделяется участию ки-
шечной микрофлоры, ее мета-
болитов, эндотоксина и оксида 
азота в патогенезе атерогенной 
дислипидемии и НАЖБП. На базе 
ЦНИИ гастроэнтерологии (Мос-
ква) проведено исследование, це-
лью которого являлось изучение 
роли коррекции дисбиоза в лече-
нии больных с атерогенной дис-
липидемией и НАЖБП. 
В исследование были включены 
108 больных с абдоминальным 
ожирением, атерогенной дис-
липидемией и НАЖБП, из них 
72 женщины и 36 мужчин в воз-
расте от 35 до 70 лет (средний воз-
раст 53,0 ± 9,32 года). Проводилась 
оценка липидного спектра (ОХС, 
ХС ЛПНП, ХС ЛПВП, ТГ), био-
химических показателей функ-
ции печени (АЛТ, АСТ, ГГТП, 
ЩФ), уровня эндотоксина и окси-
да азота в крови, а также пункци-
онная биопсия печени с опреде-
лением индекса гистологической 
активности и индекса стеато-
за. Больные были разделены на 
2 группы по уровню печеночных 
ферментов (1-я группа: нормаль-
ный уровень (n = 55); 2-я группа: 
повышенный уровень (n = 53)) и 
на 3 подгруппы по назначенной 
терапии (А – 33 больных получа-
ли статин, Б – 35 больных прини-
мали пробиотик (Бактистатин), 
В – 40 больных получали комби-
нированную терапию: статин с 
пробиотиком). 
Бактистатин является биологи-
чески активной добавкой пробио-
тического действия; стимулирует 
рост и активность собственной 
нормальной микрофлоры; селек-
тивно выводит токсины, тяжелые 
металлы, радионуклиды; действу-
ет на всем протяжении кишеч-
ника; активен в течение суток. 
В состав препарата Бактистатин 

включены три взаимоусилива-
ющих компонента: стерилизо-
ванная культуральная жидкость 
природного микроба Bacillus 
subtilis штамма 3 с высокими ме-
дико-биологическими свойства-
ми, содержащая пробиотические 
вещества (лизоцим, бактерио-
цины, каталазы), ферменты и 
аминокислоты. Бактерицидное и 
бактериостатическое влияние на 
патогенные и условно-патогенные 
микробы обусловлено содержа-
нием пробиотических веществ, 
синтезируемых в процессе веге-
тативного роста бактерий Bacillus 
subtilis штамма 3, и концентри-
рованием их в культуральной 
жидкости во время ферментации. 
Цеолиты (микрогидрины) обла-
дают сорбционными, ионообмен-
ными, молекулярно-ситовыми 
и каталитическими свойствами. 
Наличие в составе уникального 
природного минерала – цеолита – 
обусловливает нормализацию 
моторно-эвакуаторной функции 
толстой кишки. Цеолит способен 
проявлять сорбционные свойства 
преимущественно по отношению 
к соединениям с низкой молеку-
лярной массой, не вступая в пря-
мое взаимодействие с витамина-
ми, аминокислотами, белками, 
оставляя их в желудочно-кишеч-
ном тракте. Ионы, содержащиеся 
в организме, могут включаться в 
кристаллическую структуру ми-
нерала, и наоборот, из минерала 
организм получает те неоргани-
ческие элементы, в которых ис-
пытывает потребность. Происхо-
дит так называемый селективный 
ионообмен. Цеолиты способству-
ют нормализации жирового, бел-
кового, углеводного обмена, по-
вышению иммунитета; повышают 
устойчивость к стрессу, улучшают 
репродуктивную функцию, функ-
ции печеночных клеток. Гидро-
лизат соевой муки обеспечивает 
максимально благоприятные ус-
ловия для бесконкурентного рос-
та нормофлоры и восстановления 
микробного пейзажа организма. 
Бактистатин способствует про-
лонгированному действию – пос-
тепенному высвобождению из 
экскорпорального депо высокоак-
тивных компонентов, что позво-

Рис. 6. Динамика показателей липидного спектра крови 
на фоне монотерапии статином 20 мг в течение 
2 недель и при комбинированной терапии 
статин 10 мг + Эзетрол 10 мг в течение 2 недель
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Рис. 7. Динамика биохимического анализа крови на фоне 
монотерапии статином 20 мг в течение 
2 недель и при комбинированной терапии 
статин 10 мг + Эзетрол 10 мг в течение 2 недель
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ляет не менее 24 часов поддержи-
вать терапевтический эффект в 
зоне их аппликации.

Выводы
Результаты, полученные в ходе 
исследования, позволили сделать 
следующие выводы. 
1. У больных НАЖБП с повы-
шенной активностью печеноч-
ных ферментов наблюдается уве-
личение уровня эндотоксина в 
1,5 раза и оксида азота в 1,2 раза 
по сравнению с группой больных 
с нормальным уровнем печеноч-
ных ферментов (р < 0,05). Выяв-
лена прямая корреляция содержа-
ния эндотоксина и оксида азота 
с уровнем АСТ (rэндотоксина = 0,34, 
rоксида азота = 0,34), ГГТП (rэндотоксина = 
0,88, rоксида азота = 0,86) (р < 0,05), что 
доказывает участие данных мета-
болитов кишечной микрофлоры 
в патогенезе НАЖБП.
2. Эндотоксин и оксид азота мо-
гут быть использованы в качест-
ве маркеров развития неалко-
гольного стеатогепатита как ста-
дии НАЖБП. При повышении 
эндотоксина и оксида азота вы-
явлено прогрессирование воспа-
лительной инфильтрации пече-
ни, о чем свидетельствует повы-
шение индекса гистологической 
активности (rэндотоксина = 0,84, rоксида 

азота = 0,69).
3. Применение пробиотиков у 
больных НАЖБП в стадии стеато-
гепатита способствует снижению 

активности печеночных фермен-
тов (АЛТ – на 38,5%, АСТ – на 30%, 
ГГТП – на 33,2%). За счет сниже-
ния уровня эндотоксина и оксида 
азота уменьшается системное вос-
паление, в том числе активность 
печеночных трансаминаз, отра-
жающих регресс цитолитическо-
го синдрома. Эти изменения от-
мечены примерно у 1/3 больных, 
однако нормализации липидного 
спектра при монотерапии пробио-
тиками не наступает. 
4. При назначении монотера-
пии пробиотиками у больных 
НАЖБП и атерогенной дисли-
пидемией отмечена тенденция 
к снижению общего холестерина 
у 12% больных, ХС ЛПНП – у 10%, 
триглицеридов – у 7% (р > 0,05).
5. Комбинированная терапия 
статинами и пробиотиками ока-
зывает достоверный гиполипиде-
мический эффект в обеих группах 
(в 1-й группе общий холестерин 
снижался на 28%, ХС ЛПНП – на 
33%, триглицериды – на 36%, во 
2-й группе – на 23%, 46% и 49% 
соответственно, р < 0,05), сопро-
вождается снижением эндотокси-
на (на 32% в 1-й группе и 38,9% во 
2-й группе, р < 0,05), оксида азота 
(на 18,9% в 1-й группе и 23,1% во 
2-й группе, р < 0,05). Отмечено 
уменьшение гепатотоксического 
эффекта статинов (в 1-й группе 
статистически значимого повы-
шения печеночных ферментов не 
отмечено, во 2-й группе выявлена 
тенденция к снижению АЛТ на 
19%, ГГТП на 12%, р > 0,05).
Таким образом, можно заклю-
чить, что пациентам с НАЖБП 
для улучшения гиполипидемичес-
кого эффекта статинов показана 
коррекция микрофлоры. Препа-
ратом выбора является Бактиста-
тин, который следует принимать 
по 1–2 капсуле 2 раза в день во 
время еды, длительность терапии 
в среднем составляет 4 недели. 
При выраженном дисбиозе ки-
шечника необходима предвари-
тельная санация толстой кишки. 
В настоящее время широко приме-
няют препарат Альфа Нормикс – 
бактерицидный антибиотик ши-
рокого спектра действия, произ-
водное рифамицина. Альфа Нор-
микс необратимо связывает бета-

субъединицы фермента бактерий 
ДНК-зависимой РНК-полиме-
разы, ингибирует синтез РНК и 
белков бактерий, вызывает их ги-
бель. Проявляет бактерицидные 
свойства в отношении чувстви-
тельных бактерий. Альфа Нор-
микс активен в отношении боль-
шинства грамположительных и 
грамотрицательных, аэробных и 
анаэробных микроорганизмов, 
вызывающих желудочно-кишеч-
ные инфекции, включая диарею 
путешественников. Рифаксимин 
не всасывается из желудочно-
кишечного тракта и оказывает 
противомикробное действие в 
кишечнике (до 1% может всасы-
ваться при наличии язв слизис-
той кишечника). Альфа Нормикс 
принимают по 2 таблетки (2 мг) 
2 раза в день, продолжительность 
лечения составляет 7–10 дней.

Заключение
НАЖБП является основным 
фактором риска ССЗ. С целью 
ранней диагностики поражения 
печени у больных с атерогенной 
дислипидемией рекомендуется 
проведение комплексного кли-
нико-инструментального обсле-
дования для уточнения стадии 
НАЖБП. Гиполипидемическую 
терапию следует проводить с 
учетом стадии НАЖБП в ком-
плексе с гепатопротекторами. 
При НАЖБП в стадии стеатоза 
целесообразно применение ком-
бинации гиполипидемической 
терапии с эссенциальными фос-
фолипидами. При НАЖБП в ста-
дии НАСГ необходимо сочетать 
прием препаратов, снижающих 
ХС, с препаратами УДХК. Боль-
ным с высоким уровнем гипер-
холестеринемии для достижения 
целевых уровней ХС ЛПНП и 
снижения побочных эффектов 
рекомендован прием комбина-
ции статинов с ингибитором аб-
сорбции ХС. При изолированной 
гипертриглицеридемии препара-
тами выбора являются фибраты. 
В комплекс гиполипидемической 
терапии у больных с НАЖБП не-
обходимо включать препараты, 
нормализующие кишечную мик-
рофлору (кишечные антисепти-
ки, пре- и пробиотики). 

Для предотвращения гепатотоксических 
реакций при приеме статинов у больных 

с НАЖБП целесообразно проводить 
курсы гепатопротективной терапии 

эссенциальными фосфолипидами (Эслидин) 
и препаратами урсодезоксихолевой 

кислоты (УДХК). Длительное применение 
эссенциальных фосфолипидов предотвращает 

развитие фиброза печени и дальнейшее 
прогрессирование заболевания.

Тема номера: заболевания ЖКТ и метаболический синдром
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