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Целесообразность применения 
пробиотиков в лечении 
атерогенной дислипидемии

Исследования последних 
лет показали, что неал-
когольная жировая бо-

лезнь печени играет важную роль 
в формировании факторов риска 
сердечно-сосудистых заболеваний. 
Связано это с тем, что синтез холе-
стерина осуществляется главным 
образом в печени. С одной сторо-
ны, нарушение функционально-
го состояния печени является од-
ним из наиболее важных факторов 
развития дислипопротеинемии 
(ДЛП), так как нарушения липид-
ного метаболизма начинаются на 
уровне гепатоцита, с другой – пе-
чень является органом-мишенью 
при атерогенной дислипидемии 
(рис. 1). Поэтому возникают слож-
ности в назначении гиполипиде-
мических препаратов, в частности 
статинов, которые сами по себе об-
ладают известным гепатотоксиче-
ским эффектом, и увеличение их 
дозы может привести к развитию 
лекарственного гепатита на фоне 
неалкогольной жировой болезни 
печени (НАЖБП). В случаях неди-
агностированного стеатогепатита 
побочное действие лекарственных 
препаратов может быть связано с 
нарушением метаболизма препа-
рата в печени.

В статье приводятся данные клинических наблюдений за 108 больными с атерогенной дислипидемией 
и неалкогольной жировой болезнью печени, дается оценка состояния кишечной микрофлоры, 

качественного и количественного состава продуктов, характеризующих метаболическую 
активность микроорганизмов. Главный акцент сделан на исследовании эффективности применения 

комбинированной терапии статином и пробиотиком у этих больных. 

ЦНИИ 
гастроэнтерологии 

Департамента 
здравоохранения 

г. Москвы

Д.м.н., проф. Л.А. ЗВЕНИГОРОДСКАЯ, Е.А. ЧЕРКАШОВА, 
Н.Г. САМСОНОВА, Т.В. НИЛОВА, С.Ю. СИЛЬВЕСТРОВА

1  Осуществляют рецепторно-опосредованный апоптоз, транспорт в пространство 
Диссе макромолекул, насыщенных ретинолом и ХС, свызывают и поглощают ЛП.

2  Синтез специфических белков в белки свертывающей системы крови, синтез 
триглицеридов из СЖК, липопротеидных комплексов, гликогенез.

3 Активация системы цитохрома Р 450, синтез стероидов: холестерина, первичных ЖК.
4 β-окисление жирных кислот. 
5  Захват и метаболизм ЛПНП, эндотоксин-опосредованная функция ФНО-α 

цитокинов, имеет специфические рецепторы к инсулину, ЛП.
6 Хранят ретиноиды, вырабатывают коллаген.
7 Стимуляция ядерных рецепторов.

Эндотелиальные 
клетки1

Эндоплазматический 
ретикул шероховатый2

Эндоплазматический 
ретикул гладкий3

Клетка Купффера5

Звездчатая клетка6
Митохондрии4

Ядрышко
Лисозомы

Пероксисома7

Ядро

Рис. 1. Строение и функции гепатоцита 
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В последнее время была доказа-
на патогенетическая связь со-
стояния кишечного биоцено-
за не только с заболеваниями 
желудочно-кишечного тракта 
(ЖКТ), но и с такими заболевани-
ями, как атеросклероз и артери-
альная гипертония, мочекаменная 
болезнь и пиелонефрит, желчека-
менная болезнь и гепатиты, брон-
хиальная астма и экзема [2, 5, 7, 8, 
14, 18, 21, 22, 23]. Наиболее важ-
ными и изученными функциями 
кишечной микрофлоры являются 
обеспечение антиинфекционной 
защиты, стимуляция иммунных 
функций макроорганизма, обе-
спечение всасывания минералов 
и воды, синтез витаминов группы 
В и К, регуляция липидного и азо-
тистого обмена, регуляция кишеч-
ной моторики [20]. Роль кишеч-
ной микрофлоры в поддержании 
гомеостаза равнозначна функци-
ям жизненно важных органов. До 
настоящего времени уделяется не-
обоснованно мало внимания зна-
чению микробной экологии пище-
варительного тракта в реализации 
физиологических функций и па-
тологических нарушений при дис-
липидемии. Поэтому формирова-
ние и прогрессирование дислипи-
демии необходимо рассматривать 
в тесной взаимосвязи с микробио-
той пищеварительного тракта.
В 1935 г. была выдвинута гипотеза 
о том, что кишечная микрофлора 
участвует в холестериновом обме-
не. С тех пор накоплено много до-
казательств того, что резидентная 
и транзиторная микрофлора хозя-
ина, синтезируя, трансформируя 
или разрушая экзогенные и эндо-
генные стерины, активно участвует 
в стериновом метаболизме. В 2001 г. 
Карнейро Де Мура предложил тео-
рию о нарушении микробного со-
общества в толстой кишке как один 
из путей реализации нарушений 
липидного метаболизма [6]. 
Кишечная микрофлора метаболи-
зирует холестерин, поступающий 
в толстую кишку, в копростанол и 
далее – в копростанон (рис. 2).
Образующиеся в результате бро-
жения ацетат и пропионат, всо-
савшись в кровь и достигнув пе-
чени, могут влиять на синтез хо-
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Рис. 2. Роль ацетата и пропионата в обмене липидов 
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лестерина. В частности, показано, 
что ацетат стимулирует его син-
тез, а пропионат – тормозит. Тре-
тий путь влияния микрофлоры на 
обмен липидов в макроорганизме 
связан со способностью бактерий 
метаболизировать желчные кис-
лоты, в частности холевую кисло-
ту (рис. 3). 
Не всосавшаяся в дистальных отде-
лах подвздошной кишки конъюги-
рованная холевая кислота в толстой 
кишке подвергается деконъюгации 
микробной холеглицингидролазой 
и дегидроксилированию при уча-
стии 7-альфа-дегидроксилазы. Об-
разовавшаяся деоксихолевая кис-
лота связывается с пищевыми во-
локнами и выводится из организ-
ма. При повышении значений рН, 
которое может быть вызвано раз-
ными причинами, усиливается ак-
тивность ферментов, участвующих 
в синтезе деоксихолевой кислоты, 
увеличивается ее растворимость 
и всасывание, что приводит к по-
вышению в крови уровня желч-
ных кислот, холестерина и тригли-
церидов. Одной из причин повы-
шения рН в толстой кишке может 
быть недостаток пребиотических 
компонентов в питании, нарушаю-
щих рост нормальной микрофло-
ры, в т.ч. бифидо- и лактобактерий 
[8, 10, 15].
Также установлено, что покоящие-
ся и растущие клетки бифидобак-
терий в присутствии солей желч-
ных кислот секретируют деконъ-
югазы, которые превращают тау-
рин- и глицинсодержащие амиды 
желчных кислот в труднораство-
римые осадки, связывающие тол-
стокишечный холестерол и обе-
спечивающие экскрецию его с ка-
ловыми массами. Деконъюга-
за также ингибирует активность 
ГМГ-КоА-редуктазы, что приво-
дит к уменьшению экскреции хо-
лестерина гепатоцитами, и оказы-
вает влияние на количество рецеп-
торов для липопротеидов низкой 
плотности на поверхности фор-
менных элементов крови (рис. 4).
Аналогичные свойства отмечают-
ся у лактобацилл и некоторых дру-
гих кишечных микроорганизмов 
[11, 12, 19]. Стоит еще раз подчерк-
нуть, что трансформация холесте-
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рина в экскретируемые формы 
происходит в присутствии желч-
ных кислот, выход которых умень-
шается при паренхиматозных за-
болеваниях печени. 
Надо отметить, что в патогенезе 
атерогенной дислипидемии нема-
ловажную роль играют продукты 
метаболизма кишечной микрофло-
ры, в частности короткоцепочеч-
ные жирные кислоты (КЖК), эн-
дотоксин, оксид азота [1, 4, 13, 16]. 

КЖК – основной продукт микроб-
ной ферментации углеводов, жи-
ров и белков – представляют собой 
монокарбоновые кислоты с длиной 
цепи до 8 атомов углерода. K ним 
относятся уксусная, пропионовая, 
изомасляная, масляная, изовалери-
ановая, валериановая, изокапроно-
вая и капроновая кислоты. Нераз-
ветвленные летучие жирные кисло-
ты – уксусная, пропионовая и мас-
ляная – образуются при анаэроб-

ном брожении углеводов. В присут-
ствии этих кислот тормозится раз-
витие условно-патогенных штам-
мов, которые в большинстве своем 
обладают протеолитическим типом 
метаболизма. Подавление протео-
литических штаммов сопровожда-
ется угнетением гнилостных про-
цессов и подавлением образования 
аммиака, ароматических аминов, 
сульфидов, эндогенных канцероге-
нов [20]. Образование разветвлен-

 

Рис. 10. Изменение эндотоксина и оксида азота в крови у больных с НАЖБП и атерогенной дислипидемией

Рис. 11. Динамика липидного спектра и печеночных ферментов на фоне 
терапии аторвастатином 
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ных КЖК – изомасляной и изова-
лериановой – происходит в процес-
се метаболизма белков из валина и 
лейцина соответственно. 
Благодаря выработке жирных кис-
лот происходит регуляция рН вну-
трикишечного содержимого. Ло-
кально КЖК определяют сниже-
ние рН и обеспечивают колониза-
ционную резистентность, а также 
принимают участие в регуляции 
кишечной моторики, осуществля-
ют дезинтоксикационную функ-
цию, за счет выведения продуктов 
метаболизма белков [17]. 
Также доказано их участие в энер-
гообеспечении эпителиальных 
тканей, в процессах роста и диф-
ференцировки колоноцитов, по-
ставки субстратов глюконеогене-
за, подержании ионного и газово-
го обмена, активации местного и 
системного иммунитета и др. [3]. 
Выполнение перечисленных и 
многих других метаболических 
функций возможно лишь в том 
случае, если нормальная микро-
флора в полной мере обеспечена 
необходимыми для ее роста и раз-
вития нутриентами. Важнейши-
ми энергетическими источниками 
для нее являются углеводы: ди-, 
олиго- и полисахариды, не рас-
щепляющиеся в просвете тонкой 
кишки, которые получили назва-
ние пребиотики. Для нормальной 
жизнедеятельности бактериям 
толстой кишки необходимы также 
витамины, некоторые из них син-
тезируют сами бактерии. 

Итак, кишечная микрофлора вы-
полняет многочисленные функ-
ции, жизненно необходимые для 
макроорганизма. Целью исследо-
вания была оценка состояния ки-
шечной микрофлоры, качествен-
ного и количественного состава 
продуктов, характеризующих ме-
таболическую активность микро-
организмов, а также определение 
роли коррекции дисбиоза в лече-
нии больных с атерогенной дисли-
пидемией и НАЖБП.

Материалы и методы 
исследования
Проведены клинические наблю-
дения за 108 больными, из них 
72 женщины (66,7%) и 36 муж-
чин (33,3%) в возрасте от 35 до 70 
лет (средний возраст – 53,0 ± 9,32 
года) с различными типами дисли-
пидемии (по Фредриксону, 1967 г.). 
Больные находились на амбула-
торном и стационарном обследо-
вании и лечении в отделении соче-
танных заболеваний органов пи-
щеварения ЦНИИГ.
В исследовании участвовали боль-
ные с морбидным ожирением (ОТ/
ОБ > 0,9, ИМТ > 30 кг/м2) и дисли-
пидемией. В течение 3 месяцев до 
начала исследования больные не 
принимали гиполипидемические 
препараты, кишечные антисепти-
ки, пре- и пробиотики. Критерии 
исключения больных: возраст стар-
ше 70 лет, органические заболева-
ния толстого кишечника, вторич-
ное ожирение (церебральное: опу-

холи головного мозга, травма осно-
вания черепа и последствия хирур-
гических операций, синдром пусто-
го турецкого седла, травмы черепа, 
воспалительные заболевания (эн-
цефалит и др.); эндокринное: ги-
пофизарное, гипотиреоидное, над-
почечниковое; ожирение на фоне 
психических заболеваний и/или 
приема нейролептиков), наличие 
гепатита другой этиологии (вирус-
ной, алиментарной), отказ больно-
го от исследования.
У всех обследуемых больных кро-
ме тщательного сбора анамнеза и 
клинического обследования про-
водили оценку биохимических по-
казателей крови (липидного спек-
тра: общий холестерин, ХС-ЛПНП, 
ХС-ЛПВП, триглицериды; показа-
телей функции печени: аланина-
минотрансаминаза (АЛТ), аспар-
татаминотрансаминаза (АСТ), 
щелочная фосфатаза (ЩФ), гамма-
глутамилтранспептидаза (ГГТП)), 
исследование КЖК в кале мето-
дом газожидкостного хроматогра-
фического анализа, определение 
степени выраженности дисбио-
за кишечника по классификации 
Р.В. Эпштейн-Литвак, Ф.Л. Виль-
шанской (1977 г.), а также прово-
дилось определение уровня эндо-
токсина и оксида азота в сыворот-
ке крови (по методу В.А. Метель-
ской, 2005 г.). Указанные исследо-
вания проводились до и после ле-
чения. Кроме этого, проводилось 
серологическое исследование мар-
керов вирусных гепатитов (В, С) 
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иммуноферментным методом, 
а также исследование крови на 
АМА-М2 и АNА. Также 34 боль-
ным провели пункционную биоп-
сию печени с изучением гистоло-
гической картины.
Больные были разделены на 2 
группы в зависимости от стадии 
НАЖБП (рис. 5): 1 группа – паци-
енты с НАЖБП в стадии стеатоза; 
2 группа – пациенты с НАЖБП в 
стадии стеатогепатита. 
По проводимой терапии больные 
были разделены на 3 подгруппы: 
1) подгруппа А – больные, полу-
чавшие гиполипидемическую те-
рапию (статин 10 мг); 
2) подгруппа Б – больные, полу-
чавшие пробиотик; 
3) подгруппа В – больные, полу-
чавшие пробиотик в комбинации 
с гиполипидемической терапией 
(статин 10 мг).
Для обработки данных был ис-
пользован стандартный статисти-

ческий пакет Statistica 6.0 с при-
менением непараметрических ме-
тодов оценки (критерий Уилкок-
сона – Уитни-Манна). Критиче-
ский уровень значимости в иссле-
довании принимался ≤ 0,05.

Результаты исследования
Исходно в биохимическом анализе 
крови повышение уровня АЛТ от-
мечалось у 24% больных, АСТ – у 
23%, ГГТП – у 48,6%, ЩФ – у 6,6% 
больных. У этой же группы боль-
ных при проведении пункцион-
ной биопсии печени определялись 
признаки неалкогольной жировой 
болезни печени в стадии стеатоге-
патита: крупнокапельная жировая 
дистрофия гепатоцитов (рис.  6), 
внутридольковые инфильтраты 
(рис. 7), реже портальное воспале-
ние, перигепатоцеллюлярный фи-
броз и перипортальный фиброз 
(рис. 8), а также изменения мелких 
желчных протоков (рис. 9): пери-

дуктулярная лимфоцитарная ин-
фильтрация, перидуктулярный 
фиброз и пролиферация дуктул. 
Однако в ходе исследования не вы-
явлено прямой корреляции меж-
ду биохимическими показателями 
функции печени и тяжестью мор-
фологических изменений (появле-
ние морфологических признаков 
стеатогепатита предшествует раз-
витию цитолитического и холеста-
тического синдромов по данным 
лабораторного обследования). 
В анализе кала на флору у части 
больных (68%) отмечалось умень-
шение количества бифидобакте-
рий (6,67х107 ± 0,48х107), а также в 
ряде случаев увеличение условно-
патогенной и наличие патогенной 
микрофлоры. До лечения у всех 
больных диагностировано сниже-
ние суммарного количества КЖК 
в кале. 
Исследование не показало досто-
верной связи дисбиоза толстой 
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кишки и количества КЖК в кро-
ви с уровнем липидов в крови. Од-
нако в 100% случаев определялось 
повышение эндотоксина (0,37 ± 
0,01) и оксида азота (72,25 ± 2,22) в 
крови (нормальные значения: эн-
дотоксин 0,18 ± 0,05 ЕЭ/мл, оксид 
азота 32,15 ± 0,51 мкмоль/л). Сле-
дует отметить, что данные пока-
затели были достоверно выше в 
группе больных с печеночной ги-
перферментемией (рис. 10).
На фоне терапии статином отме-
чался выраженный гиполипиде-
мический эффект (рис. 11), одна-
ко данная терапия была менее эф-
фективна у больных со стеатоге-
патитом, а также вызывала повы-
шение уровня ферментов пече-
ни (рис.  11). Уровень КЖК суще-
ственно не менялся, однако эндо-
токсин и оксид азота в крови были 
достоверно выше в обеих группах 
больных (рис. 12). 
Лечение пробиотиком не оказы-
вало гиполипидемического дей-
ствия, но улучшало показатели пе-
ченочного обмена и состава ки-
шечной микрофлоры, о чем свиде-
тельствует повышение суммарно-
го количества КЖК в кале и крови 
и снижение эндотоксина и оксида 
азота в крови. 
Комбинированная терапия про-
биотиком и статином оказала бо-
лее выраженный гиполипидеми-
ческий эффект при отсутствии 
значительного повышения уровня 
ферментов печени (рис. 13). Од-

нако наблюдалось одновременное 
увеличение уровня КЖК и сниже-
ние содержания эндотоксина и ок-
сида азота в крови (рис. 14), что 
отражает их роль в патогенезе ате-
рогенной дислипидемии.

Выводы
1. У больных неалкогольной жи-
ровой болезнью печени (НАЖБП) 
с повышенной активностью пе-
ченочных ферментов наблюдает-
ся увеличение содержания в кро-
ви эндотоксина в 1,5 раза и окси-
да азота в 1,2 раза, по сравнению 
с группой больных с нормальным 
уровнем печеночных ферментов 
(р < 0,05). Выявлена прямая кор-
реляция содержания эндотоксина 
и оксида азота с уровнем АСТ (r = 
0,34), ГГТП (r = 0,88 и r = 0,86 соот-
ветственно) (р < 0,05), что доказы-
вает участие указанных метаболи-
тов кишечной микрофлоры в пато-
генезе НАЖБП.
2. Показатели суммарного коли-
чества короткоцепочечных жир-
ных кислот и анаэробного индекса 
в кале и крови малоинформативны 
в диагностике НАЖБП: коэффици-
ент корреляции данных показате-
лей с уровнем печеночных фермен-
тов (АЛТ, АСТ, ГГТП, ЩФ) и липид-
ным спектром менее 0,2 (r < 0,2).
3. Эндотоксин и оксид азота мо-
гут быть использованы в качестве 
маркеров развития неалкогольно-
го стеатогепатита. При повыше-
нии эндотоксина и оксида азота 

выявлено прогрессирование вос-
палительной инфильтрации пече-
ни, о чем свидетельствует повыше-
ние индекса гистологической ак-
тивности (r = 0,84 и r = 0,69 соот-
ветственно).
4. 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%). 
5. При назначении монотерапии 
пробиотиками у больных НАЖБП 
и атерогенной дислипидемией от-
мечена тенденция к снижению об-
щего холестерина у 12% больных, 
ХС-ЛПНП – у 10%, триглицери-
дов – у 7% (р > 0,05).
6. Комбинированная терапия ста-
тинами и пробиотиками оказывает 
достоверный гиполипидемический 
эффект в обеих группах (в I груп-
пе общий холестерин снизился на 
28%, ХС-ЛПНП на 33%, триглице-
риды на 36%, во II группе – на 23%, 
46% и 49% соответственно, р  < 
0,05), сопровождается снижени-
ем эндотоксина (на 32% в I группе, 
38,9% во II группе, р < 0,05), оксида 
азота (на 18,9% в I группе и 23,1% 
во II группе, р < 0,05). Отмечено 
уменьшение гепатотоксического 
эффекта статинов (в I группе ста-
тистически значимого повышения 
печеночных ферментов не отмече-
но, во II группе выявлена тенден-
ция к снижению АЛТ на 19%, ГГТП 
на 12%, р > 0,05). 

 
 

 
0,8

0,7

0,6

0,5

0,4

0,3

0,2

0,1

0

80

70

60

50

40

30

20

10

0

до лечения после лечения

  

до лечения после лечения

  

✳  p < 0,05✳  p < 0,05

ЕЭ/м мкмоль/л

I группа (n = 18) I группа (n = 18)II группа (n = 17) II группа (n = 17)

Эндотоксин Оксид азота

Рис. 14. Динамика эндотоксина и оксида азота у больных НАЖБП на фоне терапии статином и пробиотиком 

0,
5

72

0,
72 79

,1
7

0,
34

58
,4

0,
44 60

,9
2

Болезни печени

Литература 
→ с. 95

✳

✳

✳ ✳



95

Л и т е р а т у р а

ЭФ. Гастроэнтерология 3/2011

16.  Топчий Н.В., Крюкова А.Я. Инновации в лечении наиболее распространен-
ных заболеваний. М.: Гринвуд, 2010. 96 с.

17.  Тухтаева Н.С., Мансуров Х.Х., Мансурова Ф.Х. О молекулярном механизме 
формирования билиарного сладжа // Проблемы ГАЭЛ. 2006. № 1–2. С. 40–47.

18.  Хавкин А.И., Волынец Г.В. Дисфункции. Билиарный сладж у детей и их 
коррекция препаратом Хофитол // Российский вестник перинатальной 
педиатрии. 2006. Т. 51. № 3. С. 29–33.

19.  Чубенко С.С. Микрохолелитиаз // Doctor. 2004. № 3. С. 23–24.
20.  Baudet S., Medina C., Vilaseca J. et al. E¤ ect of short-term octreotide therapy 

and total parenteral nutrition on the development of biliary sludge and lithiasis 
// Hepatogastroenterology. 2002. Vol. 49. № 45. P. 609–612.

21.  Caruso M.G., Giangrande M., Clemente C. et al. Serum lipids and biliary sludge 
during pregnancy // Minerva Gastroenterol. Dietol. 1993. Vol. 39. № 2. P. 67–70.

22.  Ikegami T., Matsuzaki Y. Ursodeoxycholic acid: Mechanism of action and novel 
clinical applications // Hepatol. Res. 2008. Vol. 38. № 2. P. 123–131.

23. Janowitz P., Kratzer W., Zemmler T. et al. Gallbladder sludge: spontaneous course 
and incidence of complications in patients without stones // Hepatology. 1994. 
Vol. 20. № 2. P. 291–294.

24.  Jungst C., Kullak-Ublick G.A., Jungst D. Gallstone disease: microlithiasis and 
sludge // Best Pract. Res. Clin. Gastroenterol. 2006. Vol. 20. № 6. P. 1053–
1062.

25.  Ko C.W., Beresford S.A., Schulte S.J. Incidence, natural history, and risk factors 
for biliary sludge and stones during pregnancy // Hepatology. 2005. Vol. 41. 
№ 2. P. 359–365.

26.  Maringhini A., Ciambra M., Baccelliere P. et al. Biliary sludge and gallstones 
in pregnancy: incidence, risk factors, and natural history // Ann. Intern. Med. 
1993. Vol. 119. № 2. P. 116–120.

27.  Michielsen P.P., Fierens H., van Maercke Y.M. Drug-induced gallbladder 
disease. Incidence, aetiology and management // Drug Saf. 1992. Vol. 7. № 1. 
P. 32–45.

28.  Murray F.E., Stinchcombe S.J., Hawkey C.J. Development of biliary sludge 
in patients on intensive care unit: results of a prospective ultrasonographic 
study // Gut. 1992. Vol. 33. № 8. P. 1123–1125.

 29.  Nzeh D.A., Adedoyin M.A. Sonographic pattern of gallbladder disease in 
children with sickle cell anaemia // Pediatr. Radiol. 1989. Vol. 19. № 5. P. 290–
292. 

1.   Артюнов Г.А., Кафарская Л.И., Власенко В.К. и др. Биоценоз кишечника и 
сердечно-сосудистый континуум // Сердечная недостаточность. 2004. Т. 5. 
№ 5. С. 224–229.

2.  Карнаушкина М.А. Бронхиальная проходимость у больных крапивницей и 
токсикодермией. Автореф. дис. … канд. мед. наук.  М., 1997. 24 с.

3.  Клеменов А.В., Мартынов В.Л. Хроническая дуоденальная непроходимость 
и дисбактериоз кишечника как факторы патогенеза бронхиальной астмы у 
больных с несостоятельностью илеоцекального клапана // Аллергология. 
2003. № 1. С. 23–26.

4.  Конев Ю.В., Лазебник Л.Б., Яковлев М.Ю. и др. Атеросклероз и эндотоксин // 
Клиническая геронтология. 2004. № 7. С. 36–42.

5.  Коннов П.Е. Состояние органов пищеварения и гуморальных фак-
торов иммунитета при экзематозном процессе с сенсибилизацией к 
пыльцевым аллергенам. Автореф. дис. … канд. мед. наук.  Самара, 
2003. 17 с.

6.  Conraads V.M., Jorens P.G., De Clerck L.S. et al. Selective intestinal decontamination 
in advanced chronic heart failure a pilot study // Europ. J. Heart. Fail. 2004. Vol. 6. 
P. 483–491.

7.  Kruger S., Kunz D., Graf J. et al. Endotoxin sensitivity and immune competence in 
chronic heart failure // Clin. Chim. Acta. 2004. Vol. 343 (1–2). P. 135–139.

8.  Sontag S.J., O’Connell S., Khandelwal S. et al. Most asthmatics have gastroesophageal 
re¦ ux with or without bronchodilator therapy // Gastroenterology. 1990. Vol. 99 
(3). P. 613–620.

9.  Tsunooka N., Hamada Y., Imagawa H. et al. Ischemia of the intestinal mucosa 
during cardiopulmonary bypass // Artif. Organs. 2003. Vol. 6 (2). P. 149–151.

10.  Wigg A.J., Robert-� ompson J.G., Dymock R.B. § e role small intestinal bacterial 
overgrowth, intestinal permeability, endotoxaemia and tumor necrosis factor – alfa 
in a pathogenesis of nonalcoholic steatohepatitis // Gut. 2001. Vol. 48. P. 206–211.

11.  Rolfe R.D. Interactions among microorganisms of the indigenous intestinal ¦ ora 
and their in¦ uence on the host // Rev. Infect. Dis. 1984. Vol. 6. Suppl. 1. P. S73–S79.

12.  Карнейро де Мур М. Неалкогольный стеатогепатит // Клинические перспек-
тивы в гастроэнтерологии, гепатологии. 2001. № 2. C. 12–15.

13.  Репин В.С., Сухих Г.Т. Медицинская клеточная биология. М., 1998.
14.  Heaton K.W. § e role of the large intestine in cholesterol gallstone formation // Bile 

acids in hepatobiliary diseases / Ed. by T.C. North  ̈eld, H.A. Ahmed, R.P. Jazrawl, 
P.L. Zeutler-Munro. Dordrecht: Kluwer Publisher, 2000. P. 192–199.

15.  Ткаченко Е.И., Успенский Ю.П. Питание, микробиоценоз и интеллект чело-
века // СПб.: СпецЛит, 2006. 590 с. 

16.  Ткаченко Е.И., Суворова А.Н. Дисбиоз кишечника. Руководство по диагно-
стике и лечению. СПб.: СпецЛит, 2007. 238 с. 

1. Perz J., Armstrong G., Farrington L. et al. § e contribution of hepatitis B virus and 
hepatitis C virus infections to cirrhosis and primary liver cancer worldwide // 
J. Hepatol. 2006. Vol. 45. P. 529–538.

2. Manns M. et al. Poster presented at: 43rd Annual EASL. Milan, April 23–27, 2008.
3. Singal A.G., Volk M.L., Jensen D. et al. Достижение устойчивого вирусологиче-

ского ответа приводит к снижению заболеваемости и смертности от болез-
ней печени у больных гепатитом С // Клинич. гастроэнтерол. и гепатол. Рус. 
изд-е. 2010. Т. 3. № 5. C. 283–292.

4. � ompson A.J. et al. // Gastroenterology. 2010. Vol. 139 (1). P. 120–129.
5. Manns M.P. et al. // Lancet. 2001. Vol. 358. P. 958–965. 
6. Zeuzem S. et al. // J. Hepatol. 2004. Vol. 40. P. 993–999. 
7. Mangia A. et al. // N. Engl. J. Med. 2005. Vol. 352. P. 2609–2617.
8. Jacobson I.M. et al. // Hepatol. 2007. Vol. 46. P. 971–981. 
9. Witthoe�  T. et al. // J. Viral Hepatol. 2010. Vol. 17. P. 459–468. 
10. McHutchison J.G. et al. // N. Engl. J. Med. 2009. Vol. 361. P. 580–593. 
11. Cooper C. et al. // AASLD. 2009. Poster 820.  
12. Sulkowski M. et al.  // EASL. 2008.  Poster LB43.

13. Бакулин И.Г. Противовирусная терапия хронического гепатита С: инди-
видуальный подход через призму вирусологического ответа // Best clinical 
practice. Рус. изд. Сент.-окт. 2010. С. 6–12.

14. McHutchison J.G. et al. // N. Engl. J. Med.  2009. Vol. 361. P. 580–593.
15. Di Bisceglie et al. // AASLD. 2007. Poster LB1.
16. Soza A., Everhart J.E., Ghany M.G. et al. Neutropenia during combination therapy of 

interferon alfa and ribavirin for chronic hepatitis C // Hepatol., 2002; 36: 1273–1279.
17. Juarres-Navarro A., Vera-de-Leon L., Navarro J. et al. Incidence and severity of 

infections according to the development of neutropenia during combined therapy 
with pegylated interferon alfa-2a ribavirin in chronic hepatitis C infection // 
Methods Find. Exp. Clin. Pharmacol., 2005. Vol. 27. P. 317-322.

18. Fried M.V. Side e¤ ects of therapy of hepatitis C and their management // Hepatol.,  
2002. Vol. 36 (1). P. S237-244.

19.  Государственный доклад «О санитарно-эпидемиологической обстановке 
в РФ в 2009 году».

20.  Milliman, Inc. Consequences of HCV: costs of a baby boomer epidemic, 2009. 
Graphic reproduced with permission. P. 12.

Л.А. ЗВЕНИГОРОДСКАЯ, Е.А. ЧЕРКАШОВА, Н.Г. САМСОНОВА, Т.В. НИЛОВА, С.Ю. СИЛЬВЕСТРОВА 
Целесообразность применения пробиотиков в лечении атерогенной дислипидемии 

И.Г. БАКУЛИН, Ю.Г. САНДЛЕР 
Противовирусная терапия хронического гепатита С: современный взгляд на проблему


