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Резюме
Введение. Статистические данные свидетельствуют о частом сочетании функциональных билиарных расстройств с неалко-
гольной жировой болезнью печени.
Цель. Изучить эффективность и безопасность препарата Фосфоглив® УРСО у пациентов с функциональными расстройствами 
желчного пузыря, билиарным сладжем в сочетании с жировым гепатозом в сравнении с группой, получавшей монотерапию 
препаратами урсодезоксихолевой кислоты (УДХК).
Материалы и методы. В исследование вошло 30 пациентов с диагнозом «функциональное расстройство желчного пузыря, 
билиарный сладж в сочетании с неалкогольной жировой болезнью печени». Пациенты основной группы получали монотера-
пию препаратом Фосфоглив® УРСО. Группа сравнения получала монотерапию УДХК. По завершении трехмесячной терапии 
была проведена оценка динамики клинических симптомов, лабораторных показателей, ультразвуковых параметров.
Результаты. Положительная динамика клинических проявлений функциональных расстройств желчного пузыря, а также пара-
метров холестатического синдрома и уровня билирубина наблюдалась в обеих группах. В группе Фосфоглив® УРСО регистри-
ровалось достоверное уменьшение показателей синдрома цитолиза, выявлена достоверная разница в отношении повышения 
уровня ЛПВП и снижения коэффициента атерогенности в основной группе. При оценке ультразвуковых параметров желчного 
пузыря у пациентов 1-й группы выявлялось достоверное уменьшение толщины его стенки, обратное развитие билиарного 
сладжа, улучшение сократительной функции желчного пузыря в сравнении с группой монотерапии УДХК.
Выводы. Применение комбинированного препарата, содержащего глицирризиновую кислоту и УДХК (Фосфоглив® УРСО), 
может быть рекомендовано пациентам с функциональными расстройствами желчного пузыря, билиарным сладжем и неалко-
гольной жировой болезнью печени, учитывая его более выраженное антицитолитического действие, восстановление функци-
ональных расстройств желчного пузыря и разрешение билиарного сладжа в сравнении с монотерапией УДХК.

Ключевые слова: функциональные расстройства, билиарный тракт, желчный пузырь, билиарный сладж, неалкогольная 
жировая болезнь печени, коморбидность, глицирризиновая кислота, урсодезоксихолевая ксилота
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Abstract
Introduction. Statistical data indicate a frequent combination of functional biliary disorders with non-alcoholic fatty liver disease.
Aim. To study the efficacy and safety of Phosphogliv® URSO in patients with functional disorders of the gall-bladder, biliary sludge 
in combination with fatty hepatosis in comparison with the group receiving monotherapy ursodeoxycholic acid (UDCA).
Materials and methods. The study included 30 patients with a diagnosis of functional gall-bladder disorder, biliary sludge in com-
bination with non-alcoholic fatty liver disease. Patients of the main group received monotherapy with Phosphogliv® URSO. The 
comparison group received monotherapy UDCA. After three-month therapy, the dynamics of clinical symptoms, laboratory param-
eters, and ultrasound parameters were assessed.
Results. Positive dynamics of clinical manifestations of functional disorders of the gallbladder, as well as parameters of choles-
tatic syndrome and bilirubin level was observed in both groups. In patients taking Phosphogliv® URSO, a significant decrease in 
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ВВЕДЕНИЕ

На сегодняшний день врачам-специалистам хорошо 
известно о большой распространенности функциональ-
ных билиарных расстройств (ФБР) и их частом сочетании 
с неалкогольной жировой болезнью печени (НЖБП) 
среди пациентов гастроэнтерологического профиля, в 
особенности при наличии у них проявлений метаболиче-
ского синдрома. Билиарные нарушения выявляются у 
10–15%, а НЖБП – у 25–30% населения Земли (в России – 
у 37,3%) [1–4]. При этом у подавляющего большинства 
пациентов с НЖБП имеются ФБР, в особенности функци-
ональные расстройства желчного пузыря (ФРЖП): у 
85–90%1 [5, 6]. Нередко именно эта патология вызывает 
субъективные жалобы, ухудшает качество жизни и в итоге 
приводит пациента к врачу, в ходе обследования у кото-
рого впоследствии выявляется НЖБП. Кроме того, нару-
шения в работе билиарного тракта могут способствовать 
прогрессированию поражения печеночной ткани у паци-
ента с НЖБП [7–9].

В этой связи весьма актуальным становится вопрос 
доступных алгоритмов своевременной клинической и 
лабораторно-инструментальной диагностики данной 
коморбидной патологии, а также подходов к ее терапии.

ФАКТОРЫ РИСКА И ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ 
МЕХАНИЗМЫ ВЗАИМОСВЯЗИ ФРЖП И НЖБП

Развитие ФРЖП у пациентов с НЖБП обуславливается 
многими общими факторами риска (табл. 1) [10–12]. 

Помимо этого, большую роль в развитии данной 
коморбидной патологии играет анатомическая близость 
и сходная физиологическая роль печени и желчного 
пузыря (ЖП) в регуляции липидного обмена и метаболиз-
ма желчных кислот. Неслучайно в последние годы внима-
ние клиницистов серьезно акцентируется на том, что 
холецистэктомия у больных НЖБП может вызывать воз-
растание накопления жира в печени в 2,4 раза и усугу-
блять в ней гистологические изменения [13, 14].

1 Cучкова Е.В. Неалкогольная жировая болезнь печени: клинические и лабораторно-ин-
струментальные особенности функции печени и желчевыводящих путей, эффективность 
комбинированной терапии: автореф. дис. … д-ра мед. наук. Пермь; 2018. 43 с.

По мнению исследователей, центральное место в 
развитии сочетанной патологии в виде ФРЖП и НЖБП 
занимает инсулинорезистентность (ИР) и гиперинсули-
немия, вследствие которой происходит подавление 
базальной и стимулированной холецистокинином (ХЦК) 
моторики ЖП [7, 15, 16]. Кроме этого, в формировании 
ФРЖП большое значение может иметь возникновение 
микролитиаза, т. к. в условиях ИР снижается синтез желч-
ных кислот и повышается секреция холестерина в желчь, 
вызывая нарушение физико-химических свойств желчи 
[17, 18]. Дополнительно ряд авторов рассматривает роль 

cytolysis syndrome indicators was recorded, a significant difference was revealed in relation to an increase in HDL levels and a 
decrease in the atherogenic coefficient in the main group. When assessing the ultrasound parameters of the gall-bladder in 
patients of group 1, a significant decrease in the thickness of its wall, reverse development of biliary sludge, an improvement in 
the contractile function of the gall-bladder in comparison with the UDCA monotherapy group were revealed.
Conclusion. The use of a combined medicine containing glycyrrhizic acid and UDCA (Phosphogliv® URSO) can be recommended 
for patients with functional disorders of the gallbladder, biliary sludge and non-alcoholic fatty liver disease, given its more pro-
nounced anticytolytic effect, restoration of functional disorders of the gallbladder and resolution of biliary sludge in comparison 
with monotherapy UDCA.

Keywords: functional disorders, biliary tract, gallbladder, biliary sludge, non-alcoholic fatty liver disease, comorbidity, glycyr-
rhizic acid, ursodeoxycholic acid
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 Таблица 1. Факторы риска развития НЖБП и ФРЖП
 Table 1. Risk factors for the development of NAFLD and FGBDs

Факторы риска НЖБП ФРЖП

Наследственная предрасположенность + +

Пол Женский Женский

Возраст Старше 45 лет Старше 45 лет

Ожирение + +

Сахарный диабет 2-го типа + +

Дислипидемия + +

Питание с избытком животных жиров и 
углеводов + +

Быстрое похудание, длительное голода-
ние или парентеральное питание + +

Гиподинамия + +

Курение + +

Стрессы + +

Сопутствующие заболевания:
•	дисбактериоз кишечника,
•	заболевания илеоцекальной области

+
+

+
+

Прием лекарственных гепатотоксических 
препаратов (синтетические эстро гены, 
антагонисты кальция, амиодарон, глюко-
кортикоиды, метотрексат, делагил, фибра-
ты, НПВС, парацетамол, цефтриаксон, 
тетрациклин)

+ +

http://doi.org/10.21518/2079-701X-2020-15-54-64
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56 МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ

За
бо

ле
ва

ни
я 

пе
че

ни
 

2020;(15):54–64

воспалительных изменений стенки ЖП, которые приво-
дят к нарушениям чувствительности ЖП к регулирую-
щим гормонам [19, 20]. При этом у большинства пациен-
тов с НЖБП развивается увеличение концентрационно-
депонирующей и замедление моторно-эвакуаторной 
функции ЖП. Лишь в 30% ФРЖП обусловлено его повы-
шенной сократимостью и гипертонусом, которые могут 
быть связаны с выраженной ваготонией, а также воспа-
лительными изменениями [19, 21, 22]. 

Необходимо отметить, что при нарушениях работы 
ЖП и оттока желчи развивается целый комплекс наруше-
ний, усугубляющих патологию печени. Важнейшими из 
них являются:

 ■ развитие синдрома избыточного бактериального роста 
в тонкой кишке (СИБР) вследствие снижения бактерио-
статического эффекта желчи и мальдигестии в двенадцати-
перстной кишке;

 ■ нарушение гепатоэнтеральной циркуляции (ГЭЦ) 
желчных кислот вследствие неадекватного оттока жел-
чи, преждевременной деконъюгации желчных кислот в 
двенадцатиперстной кишке и потери их с калом в усло-
виях СИБР.

С другой стороны, при НЖБП в самой печени уже на 
стадии стеатоза происходит изменение спектра синтези-
руемых желчных кислот, снижение поглотительной функ-
ции гепатоцитов и пассажа желчи2. Это усугубляет нару-
шения гидролиза липидов, являющихся субстратом для 
избыточного роста бактерий в тонкой кишке. Наличие 
СИБР, по данным многих авторов, обнаруживается у 
50–58% пациентов с НЖБП, в особенности на стадии 
НАСГ [23–25].

Таким образом, при наличии ФРЖП и НЖБП очевиден 
факт взаимоотягощающего влияния данных заболеваний 
вследствие формирования порочных кругов (рис. 1).

2 Cучкова Е.В. Неалкогольная жировая болезнь печени: клинические и лабораторно-ин-
струментальные особенности функции печени и желчевыводящих путей, эффективность 
комбинированной терапии: автореф. дис. … д-ра мед. наук. Пермь; 2018. 43 с.

КЛИНИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ ФРЖП 
У ПАЦИЕНТОВ С НЖБП

Как упоминалось выше, клинические проявления именно 
ФРЖП у пациентов с НЖБП могут быть единственным пово-
дом для обращения к врачу, т. к. сама НЖБП часто протекает 
бессимптомно. При этом у 70–85% пациентов ФРЖП проте-
кает по гипотоническому типу, для которого характерны:

 ■ болевой синдром – ноющая, иногда распирающая боль 
в правом подреберье, чувство тяжести в правом подребе-
рье, уменьшающаяся после желчегонных средств;

 ■ синдром билиарной диспепсии – горечь во рту, отрыжка 
воздухом или горьким, тошнота, неустойчивый стул в виде 
чередования запоров и диареи со стеатореей после жир-
ной пищи, вздутие в животе;

 ■ синдром дуоденальной гипертензии  – вздутие и дис-
комфорт в правой половине эпигастральной области, го-
речь во рту, тошнота и эпизодическая рвота с желчью;

 ■ синдром СИБР – вздутие, дискомфорт в околопупочной 
области, эпизоды водянистой диареи; 

 ■ астеновегетативный синдром  – раздражительность, 
повышенная утомляемость, головная боль, повышенная 
потливость.

При установлении диагноза «ФРЖП» клиницисты на 
сегодняшний день ориентируются на критерии, предло-
женные Римским консенсусом в 2016 г. [26].

ЛАБОРАТОРНО-ИНСТРУМЕНТАЛЬНАЯ 
ДИАГНОСТИКА ФРЖП У БОЛЬНЫХ НЖБП

При диагностике ФРЖП у пациента с НЖБП важно учи-
тывать не только клинические признаки, но и лабораторно-
инструментальные параметры, которые дают возможность 
окончательно верифицировать данную нозологию, а также 
провести дифференциальный диагноз с другими заболе-
ваниями (с холециститом, панкреатитом, эрозивно-язвен-
ным поражением двенадцатиперстной кишки (ДПК), функ-
циональным расстройством cфинктера Одди и др.).

ФРЖП
(нарушение концентрационной и моторной функции ЖП)

Мальдигестия жиров

Стеаторея
Мальабсорбция 

жирорастворимых витаминов

Преждевременная 
деконъюгация желчных кислот

Эндотексемия 
Нарушение дезинтоксикационной 

функции микрофлоры

СИБР

Дуоденальная 
гипертензия

Нарушение ГЭЦ

Нарушение физико-химических и бактерицидных свойств желчи
Нарушение экскреции желчи

НЖБП
(нарушение поглотительной и секреторной функции гепатоцитов)

 Рисунок 1. Патогенетические механизмы коморбидности при ФРЖП и НЖБП
 Figure 1. Pathogenetic mechanisms of comorbidity in FGBDs and NAFLD
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План лабораторного обследования пациента с ФРЖП 
и НЖБП включает: 
1. Исключение активного воспалительного процесса в 

ЖП (клинический анализ крови, С-реактивный белок).
2. Дифференциальный диагноз с функциональными рас

стройствами сфинктера Одди (СО) (при билиарном 
расстройстве СО возможно повышение АЛТ, АСТ, 
билирубина, а при панкреатическом расстройстве  – 
повышение амилазы/липазы в течение 6 ч после 
болевого эпизода).

3. Оценка функционального состояния печени (биохими-
ческий анализ крови: АЛТ, АСТ, гамма-глутамилтранс-
пептидаза, щелочная фосфатаза, общий билирубин и 
его фракции, общий белок, альбумин. При возможно-
сти – проведение Фибро-теста).

4. Оценка метаболического статуса пациента (липидограм-
ма, гликемия натощак, гликированный гемоглобин).

5. Оценка выраженности синдромов мальдигестии и 
СИБР: копрограмма, фекальная эластаза, посев кала 
на дисбактериоз (ориентировочный метод). Одним из 
более точных и относительно доступных методов диа-
гностики СИБР в настоящее время следует признать 
водородный дыхательный тест с лактулозой.
План инструментального обследования пациента с 

ФРЖП и НЖБП
1. Обязательные методы. Cогласно рекомендациям веду-

щих специалистов, к обязательным исследованиям при 
подозрении на ФРЖП относятcя ультразвуковое иссле-
дование (УЗИ) органов брюшной полости и стандартная 
эзофагогастродуоденоскопия (ЭГДС) с осмотром области 
большого сосочка ДПК, позволяющие исключить орга-
нические изменения в ЖП, поджелудочной железе, ДПК 
и функциональные нарушения сфинктера Одди [27].

2. Уточняющие методы. Уточняющим методом диагно-
стики ФРЖП является динамическое УЗИ с желчегон-
ным завтраком (или УЗИ-холецистография). Этот наи-
более доступный и неинвазивный метод дает воз-
можность определить сократительную функцию ЖП, 
которая считается нормальной, если объем ЖП к 
30–40 мин после приема желчегонного завтрака 
уменьшается на 1/2 от первоначального, а коэффи-
циент опорожнения составляет 50–80%. Снижение 
данного показателя менее 40% свидетельствует о 
наличии гипомоторной дискинезии ЖП. 

 По результатам исследований состояния функции ЖП 
у пациентов с НЖБП методом динамической УЗИ-
холецистографии нормальный тонус ЖП обнаружива-
ется только у 11% больных, тогда как гипотонус  – в 
85% случаев, а гипертоническое состояние ЖП выяв-
ляется лишь у 3% больных3.

3. Дополнительные (специальные) методы используются 
только в спорных случаях, когда необходимо прове-
дение дифференциальной диагностики с органической 
патологией билиарного тракта, холедохолитиазом, 
обструкцией или функциональным расстройством 

3 Cучкова Е.В. Неалкогольная жировая болезнь печени: клинические и лабораторно-ин-
струментальные особенности функции печени и желчевыводящих путей, эффективность 
комбинированной терапии: автореф. дис. … д-ра мед. наук. Пермь; 2018. 43 с.

сфинктера Одди. Наиболее эффективным неинвазив-
ным методом диагностики в данном случае является 
магнитно-резонансная холангиопанкреатография 
(МРХПГ) [28–30]. Если существует необходимость в даль-
нейшем уточнении диагноза, выполняется эндоскопиче-
ское УЗИ (эндо-УЗИ), которое является самым высоко-
чувствительным методом обнаружения микрохолеци-
стохоледохолитиаза с размерами конкрементов менее 
3 мм, стриктур холедоха и других органических измене-
ний панкреатобилиарной системы. С целью оценки состо-
яния ГЭЦ, параметров накопления и выделения желчи 
используется динамическая гепатобилиарная сцинти-
графия (ДГБС), но данный метод выполняется только в 
специализированных учреждениях, и трактовка его 
результатов до настоящего времени является спорной. 

 Тем не менее, по данным наших отечественных исследо-
вателей, применение ДГБС у больных НЖБП дало воз-
можность обнаружить снижение поглотительной способ-
ности гепатоцитов на 43,2%, пассажа желчи из паренхи-
мы печени в протоки – на 43,7%, увеличение концентра-
ционно-депонирующей функции ЖП  – на 21,1% и 
замедление моторно-эвакуаторной функции ЖП4 .
Алгоритм диагностики ФРЖП у пациента с НЖБП в 

целом не зависит от характера поражения печени и 
представлен на рис. 2.

4 Cучкова Е.В. Неалкогольная жировая болезнь печени: клинические и лабораторно-ин-
струментальные особенности функции печени и желчевыводящих путей, эффективность 
комбинированной терапии: автореф. дис. … д-ра мед. наук. Пермь; 2018. 43 с.

Билиарная боль (типичная: эпизодическая, острая, 
эпигастральная или в правом верхнем квадранте, 

длительностью более 30 мин)

Печеночные, поджелудочные ферменты, билирубин,
УЗИ, ФГДС

Подозрение на структурные 
изменения, ФРСО Подозрение на ФРЖП

МРХПГ Динамическое УЗИ

Эндо-УЗИ Динамическая 
гепатобилисцинтиграфия

Камни, стриктуры холедоха, 
БДС; ФРСО; панкреатит; 

опухоль

ФРЖП (коэффициент 
опорожнения ЖП 

менее 40% или более 80%)

 Рисунок 2. Алгоритм верификации диагноза «ФРЖП» 
у пациента с НЖБП

 Figure 2. Algorithm for verifying the diagnosis of FGBD in a 
patient with NAFLD
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Необходимо отметить, что все пациенты с ФРЖП и 
НЖБП нуждаются в дальнейшем динамическом наблюде-
нии в связи с высоким риском развития у них ЖКБ и про-
грессирования фиброзных изменений в печени.

ПОДХОДЫ К ТЕРАПИИ ФРЖП У ПАЦИЕНТОВ С НЖБП

Лечение ФРЖБ у пациентов с НЖБП принципиально 
не отличается от терапии изолированной дискинезии ЖП, 
однако, учитывая факт взаимного отягощения при данной 
коморбидной патологии, довольно актуальным является 
более пристальное отношение к этим больным. Лечение 
у них должно быть направлено на устранение основных 
факторов риска, воздействие на общие звенья патогене-
за, уменьшение воспалительного и фиброзного процес-
сов в ткани печени [3, 7, 27]. 

Большое внимание должно быть уделено рацио-
нальному питанию, соответствующему диете №5 по 
М.И. Певзнеру, c исключением избыточного потребления 
простых углеводов, холестерина, жареного, прием пищи 
каждые 3 ч небольшими порциями. При дисфункции ЖП 
по гипотоническому типу пища должна быть с достаточ-
ным содержанием растительного жира (до 80 г/сут), реко-
мендуется употреблять яйца, морковь, тыкву, кабачки, 
зелень, отруби.

Немедикаментозный подход включает также дости-
жение и поддержание нормального индекса массы тела, 
нормализацию психоэмоциональной сферы, физической 
активности, cоблюдение режима труда и отдыха, борьбу с 
вредными привычками (курением и злоупотреблением 
алкоголем), исключение применения лекарственных пре-
паратов, ухудшающих физико-химические свойства 
желчи и моторику ЖП (эстрогены, фибраты, цефтриаксон, 
амиодарон), а также гепатотоксичных средств (НПВС, 
антибиотиков тетрациклинового ряда и др.). 

При проведении медикаментозной терапии пациента 
с ФРЖП и НЖБП рекомендуется использовать следующие 
подходы:
1. Нормализация моторики ЖП (селективные спазмоли-

тики, холекинетики, прокинетики, растительные пре-
параты комбинированного действия). Cреди селектив-
ных спазмолитиков, применяемых для лечения ФРЖП, 
используются мебеверин, тримебутин, гиосцина 
бутилбромид и гимекромон [31–35].

2. Гепатопротективная терапия, направленная на улуч-
шение поглотительной и секреторной функции гепа-
тоцитов путем уменьшения воспалительных и фибро-
тических процессов в ткани печени (глицирризиновая 
кислота (ГК), эссенциальные фосфолипиды (ЭФЛ), 
урсодезоксихолевая кислота (УДХК), янтарная и альфа-
липоевая кислоты, обладающие антиоксидантным 
потенциалом, адеметионин) [3, 36].

3. Улучшение физикохимических свойств желчи и про
филактика камнеобразования (УДХК, экстракт из 
листьев артишока) [37–39]. Эффективным лекарствен-
ным средством, обладающим доказанным воздей-
ствием на реологию желчи, является УДХК, терапия 
которой общепризнанно рассматривается основой 

базисного лечения всех пациентов с ФРЖП. На сегод-
няшний день известно, что УДХК обладает литолити-
ческим и холеретическим действием, а также оказы-
вает противовоспалительный эффект на эпителиаль-
ные и мышечные клетки ЖП и, вероятно, восстанавли-
вает чувствительность гладкомышечных клеток ЖП к 
ХЦК. Являясь гидрофильной кислотой, препарат имеет 
терапевтический потенциал в виде уменьшения 
избытка холестерина в гладкомышечных клетках ЖП 
у пациентов с литогенной желчью. 

4. Коррекция ГЭЦ желчных кислот (УДХК; лечение СИБР – 
кишечные антисептики (рифаксимин), симбиотики).

5. Коррекция процессов пищеварения и всасывания в ДПК, 
купирование стеатореи и дуоденальной гипертензии 
(ферменты, антациды, прокинетики, лечение СИБР).

6. Коррекция психовегетативного статуса. Если у 
пациента с ФРЖБ и НЖБП имеют место нарушения 
психоэмоциональной сферы и стойкий болевой син-
дром вследствие невропатического компонента, 
терапия может быть усилена назначением седатив-
ных препаратов, при условии отсутствия тяжелой 
печеночно-клеточной недостаточности (амитрипти-
лин 10–20 мг/сут, элениум, настойка валерьяны, 
пустырника).

7. Противорецидивное лечение и вторичная профилак
тика. Существенным дополнением медикаментозной 
терапии в фазу ремиссии является применение рас-
тительных препаратов комбинированного действия, 
оказывающих холеретическое, спазмолитическое, 
противовоспалительное и прокинетическое действие 
(бессмертник, кукурузные рыльца, мята, холосас, 
петрушка, гепабене, артишок, куркума, шиповник), а 
также минеральных вод без газа (ессентуки-4, арзни, 
боржоми, белинска киселка).
Если в ходе динамического наблюдения за пациен-

том с ФРЖП и НЖБП с коэффициентом опорожнения 
ЖП менее 35–30% на протяжении каждых 3 мес. в тече-
ние года у больного сохраняется упорный болевой син-
дром, резко ухудшающий трудоспособность и качество 
жизни, несмотря на все немедикаментозные и медика-
ментозные подходы, рассматривается вопрос о выпол-
нении плановой холецистэктомии [26, 27, 40]. При этом 
облегчение симптомов после холецистэктомии реги-
стрируется у 94% больных с низкой сократимостью ЖП 
и у 85% пациентов с нормальным коэффициентом опо-
рожнения ЖП. Однако важно заметить, что в последую-
щем у многих пациентов могут развиваться функцио-
нальные расстройства сфинктера Одди (более чем в 
20% случаев) [27, 41, 42]. Но еще более неблагоприят-
ным последствием холецистэктомии у больных НЖБП 
является усугубление нарушений липидного, углеводно-
го и основного обменов, а также прогрессирования 
фиброзного процесса в ткани печени [7, 43]. Поэтому 
необходимо стремиться к максимальному сохранению 
ЖП у больных с НЖБП. 

Перспективным в терапевтическом плане может быть 
одновременное воздействие на состояние желчи, воспа-
лительный и фиброзный процессы в печени. В данном 
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аспекте весьма интересным представляется новый ори-
гинальный двухкомпонентный гепатопротекторный пре-
парат Фосфоглив® УРСО, имеющий в своем составе гли-
цирризиновую кислоту и УДХК и обеспечивающий более 
эффективное воздействие на печень и ФРЖП, чем моно-
препараты УДХК. 

С целью изучения эффективности и безопасности 
препарата Фосфоглив® УРСО у пациентов с ФРЖП в 
сочетании с НЖБП было проведено пилотное исследова-
ние с оценкой динамики клинических симптомов заболе-
вания, лабораторных показателей, а также ультразвуко-
вых параметров, оценивающих состояние гепатобилиар-
ной системы, в сравнении с группой больных, получав-
ших монотерапию препаратом УДХК. В исследование 
вошло 30 человек с диагнозом «ФРЖП, билиарный сладж 
в виде эхо-неоднородной желчи в сочетании с жировой 
дегенерацией печени, подтвержденной методом УЗИ». 
Средний возраст пациентов составил 42,5 + 11,6 года, 
соотношение м. : ж. = 12 : 18. У 33,7% обследуемых было 
выявлено ожирение, у 4,0% – cахарный диабет 2-го типа, 
у 22,3% – артериальная гипертензия, у 22,6% – наличие 
всех компонентов метаболического синдрома. Все паци-
енты находились на диете №5 (по Певзнеру). Больные 
исследуемой 1-й группы (n = 15) получали монотерапию 
препаратом Фосфоглив УРСО в дозе 3 капс/сут длитель-
ностью 3 мес. В 1 капсуле данного препарата содержится 
35 мг глицирризиновой кислоты и 250 мг УДХК. Группа 
сравнения – 2-я группа (n = 15), сопоставимая по полу и 
возрасту, получала 3-месячную монотерапию УДХК в 
дозе 750 мг/сут (табл. 2).

Как следует из табл. 3, у пациентов исследуемой груп-
пы отмечался несколько больший ИМТ и ОТ, однако эти 
различия не были достоверными.

Оценка динамики клинических проявлений ФРЖП 
свидетельствовала об их регрессировании в обеих груп-
пах на фоне терапии. При этом значимых различий в 
динамике выявления билиарной боли и диспепсии у 
пациентов исследуемой группой и группы сравнения 
выявлено не было (табл. 3).

Наиболее интересной оказалась динамика показате-
лей синдрома цитолиза у пациентов, принимающих пре-
парат Фосфоглив® УРСО. Так, спустя 3 мес. терапии реги-
стрировалось их достоверное уменьшение по сравнению 

с группой больных, получающих монотерапию УДХК 
(табл. 4).

Параметры холестатического синдрома и уровень 
билирубина у обследуемых пациентов имели незначи-
тельные отклонения от референсных значений и в 
результате 3-месячной терапии снизились в обеих груп-
пах без достоверных различий (табл. 5).

Изменение показателей липидного спектра (общий 
холестерин, ЛПНП, ТГ) на фоне проводимой терапии 

 Таблица 2. Характеристика групп пациентов в зависимости 
от вида терапии

 Table 2.  Characteristics of patient groups depending on the 
type of therapy

Характеристика 1-я группа
(n = 15)

2-я группа
(n = 15) р-критерий

Пол, м./ж. 7/8 6/9 НД

Возраст, лет 42,5 44,8 НД

ИМТ, кг/м
2

31,8 30,9 НД

ОТ, см 102,7 100,8 НД

НД – недостоверные различия.

 Таблица 3. Динамика клинических проявлений ФРЖП у 
больных НЖБП на фоне терапии, n (%)

 Table 3.  Dynamics of the clinical manifestations of FGBDs in 
patients with NAFLD during therapy, n (%)

Симптомы
1-я группа (n = 15) 2-я группа (n = 15)

Старт 
терапии

Через
3 мес.

Старт 
терапии

Через
3 мес.

Билиарная боль 13 (86,6) 4 (26,6)* 12 (80,0) 3 (20,0)*

Билиарная диспепсия 11 (73,3) 3 (20,0)* 10 (66,6) 5 (33,3)*

Болезненность
при пальпации
в эпигастрии/правом
подреберье

15 (100,0) 7 (46,6)* 14 (93,3) 8 (53,3)*

* Достоверность различий в группе на фоне терапии. 

 Таблица 4. Динамика показателей синдрома цитолиза у 
больных ФРЖП и НЖБП на фоне терапии, М ± m

 Table 4. Dynamics of cytolysis syndrome indices in patients 
with FGBDs and NAFLD during therapy, M ± m

Показатели
1-я группа (n = 15) 2-я группа (n = 15)

р-критерийВ начале 
терапии

Через
3 мес.

В начале 
терапии

Через
3 мес.

АЛТ, Ед/л 114,7 ± 46,7 36,4 ± 14,7* 118,3 ± 42,1 63,4 ± 22,8 <0,001

АСТ, Ед/л 76,2 ± 23,7 28,4 ± 12,3* 67,7 ± 20,2 48,2 ± 25,7 <0,001

* Достоверность различий в группе на фоне терапии. 

 Таблица 5. Динамика показателей синдрома холестаза и 
билирубина у больных ФРЖП и НЖБП на фоне терапии, М ± m

 Table 5. Dynamics of cholestasis and bilirubin syndrome indi-
ces in patients with FGBDs and NAFLD during therapy, M ± m

Показатели
1-я группа (n = 15) 2-я группа (n = 15)

В начале 
терапии

Через
3 мес.

В начале 
терапии

Через
3 мес.

ГГТП, Ед/л 149,6 ± 18,4 54,3 ± 6,2 138,2 ± 17,3 58,8 ± 7,7

ЩФ, Ед/л 125,2 ± 10,4 84,3 ± 5,2 119,7 ± 9,9 85,7 ± 8,4

Общий билирубин, 
мкмоль/л 19,4 ± 4,4 15,4 ± 3,2 18,2 ± 1,9 16,6 ± 1,2

Непрямой билирубин, 
мкмоль/л 12,6 ± 3,4 11,6 ± 3,2 13,9 ± 3,3 13,0 ± 3,2

Прямой билирубин, 
мкмоль/л 6,2 ± 1,1 4,7 ± 0,9 5,8 ± 1,2 4,7 ± 1,0
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также имело тенденцию к снижению в обеих группах. 
При этом была выявлена достоверная разница в отно-
шении повышения уровня ЛПВП и снижения коэффи-
циента атерогенности в 1-й группе по сравнению с 
пациентами, находящимися на монотерапии УДХК 
(табл. 6).

При оценке ультразвуковых параметров ЖП в обеих 
группах пациентов на фоне терапии наблюдалась поло-
жительная динамика. При этом у пациентов 1-й группы 
выявлялось достоверное уменьшение толщины стенки 
ЖП, обратное развитие билиарного сладжа, улучшение 
сократительной функции ЖП в виде увеличения ФВ (по 
данным динамического УЗИ после пробного завтрака) по 
сравнению со 2-й группой. Данный результат, вероятно, 
связан с улучшением функционального состояния гепато-
цитов и восстановлением нормального желчеотделения 
на фоне лечения комбинированным препаратом 
Фосфоглив® УРСО (табл. 7).

Следует отметить, что на фоне терапии препаратом 
Фосфоглив® УРСО лишь у одного пациента отмечалось 
появление горечи во рту и у одного больного – умерен-
ное повышение артериального давления. Среди пациен-
тов группы сравнения у одного человека наблюдалась 
диарея и у двоих – горечь во рту. Все пациенты закон-
чили курс терапии и не вышли из исследования.

Таким образом, применение комбинированного 
лекарственного средства, содержащего глицирризино-
вую кислоту и УДХК (Фосфоглив® УРСО), может быть 
рекомендовано пациентам с сочетанной патологией в 
виде ФРЖП, билиарного сладжа и НЖБП, учитывая его 
плейотропный эффект в виде более выраженного, в 
сравнении с монотерапией УДХК, антицитолитического 
действия, восстановления ФВЖП и разрешения билиар-
ного сладжа. Препарат показал хорошую переносимость 
и минимальное количество побочных эффектов. 
Выявленные в исследовании факты открывают широкие 

перспективы для дальнейшего изучения его эффектив-
ности в более масштабных исследованиях.

С учетом существующих подходов лечения ФРЖП и 
НЖБП, а также собственного клинического опыта предла-
гается схема наблюдения, лечения и профилактики ФРЖП 
у пациента с НЖБП на амбулаторном этапе (табл. 8).

Кроме мультивекторного воздействия на ключевые 
звенья патогенеза, схема терапии ФРЖП у пациента с 
НЖБП подразумевает этапность лечебных мероприятий в 
целях избежания полипрагмазии, индивидуализирован-
ный подход динамического наблюдения за пациентом, 
что в перспективе поможет замедлить или избежать про-
грессирование билиарной патологии (развитие холесте-
роза ЖП, ЖКБ), а также НЖБП.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

1. ФРЖП является распространенной коморбидной 
патологией у пациентов с НЖБП (у 85–90% больных) 
и часто обуславливает первую клиническую симпто-
матику у лиц с патологией печени. Поэтому целесоо-
бразным выглядит обследование всех пациентов с 
гипотонической формой ФРЖП на НЖБП.

2. ФРЖП и НЖБП имеют многие общие факторы риска и 
патогенетические механизмы, связанные с формиро-
ванием метаболического синдрома и приводящие к 
нарушениям ГЭЦ желчных кислот и развитию СИБР в 
тонкой кишке, а также, как следствие, факту взаимного 
отягощения.

3. Наиболее часто ФРЖП у больных НЖБП протекает по 
гипотоническому типу (в 70–85% случаев), предрас-
полагая к развитию билиарного сладжа, холестероза 
ЖП и ЖКБ. При этом наличие ФРЖП может способ-
ствовать прогрессированию НЖБП.

 Таблица 6. Динамика показателей липидограммы у боль-
ных ФРЖП и НЖБП на фоне терапии, М ± m

 Table 6. Dynamics of lipid profile indicators in patients with 
FGBDs and NAFLD during therapy, M ± m

Показатели
1-я группа (n = 15) 2-я группа (n = 15)

В начале 
терапии

Через
3 мес.

В начале 
терапии

Через
3 мес. р-критерий

Холестерол 
общий, ммоль/л 6,5 ± 1,4 5,6 ± 1,2 6,2 ± 1,3 5,8 ± 1,7 НД

ЛПНП, ммоль/л 4,2 ± 1,4 3,2 ± 1,2 4,7 ± 1,7 3,6 ± 1,4 НД

ЛПВП, ммоль/л 0,8 ± 0,2 1,2 ± 0,2* 0,9 ± 0,1 0,9 ± 0,2 <0,001

Триглицериды, 
ммоль/л 3,6 ± 1,4 2,8 ± 1,2 3,2 ± 0,9 3,4 ± 0,7 НД

Коэффициент 
атерогенности 6,1 ± 1,4 3,7 ± 1,2* 5,8 ± 1,3 5,4 ± 0,4 <0,001

* Достоверность различий между группами на фоне терапии. 

 Таблица 7. Динамика ультрасонографических показателей 
у больных ФРЖП и НЖБП на фоне терапии

 Table 7. Dynamics of ultrasonographic findings in patients 
with FGBDs and NAFLD during therapy

Показатели
1-я группа (n = 15) 2-я группа (n = 15)

р-критерийВ начале 
терапии

Через
3 мес.

В начале 
терапии

Через
3 мес.

Толщина 
стенки ЖП, см 1,48 ± 0,7 1,12 ± 0,8* 1,39 ± 0,5 1,29 ± 0,7 <0,001

Объем 
ЖП натощак, мл 36,3 ± 2,8 21,7 ± 2,2 29,4 ± 3,6 25,7 ± 1,9 НД

Постпранди-
альный объем 
ЖП, мл

17,8 ± 3,1 11,4 ± 3,2 19,8 ± 2,9 16,4 ± 1,3 НД

ФВ ЖП, % 36,2 ± 9,4 45,3 ± 
8,8* 37,4 ± 9,2 39,8 ± 8,6 <0,001

Наличие 
билиарного 
сладжа, n (%)

15 (100,0) 4 (26,6)* 15 (100,0) 7 (46,6)  <0,001

* Достоверность различий между группами на фоне терапии. 
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4. Для верификации ФРЖП у пациентов с НЖБП исполь-
зуются клинические критерии (Римский консенсус IV 
2016 г., Клинические рекомендации РГА 2018 г.), 
а также уточняющие методики – УЗИ брюшной поло-
сти, УЗИ-холецистография и ГБСГ. Для дифференци-
альной диагностики и исключения органической 
патологии наиболее информативны ФГДС, МРХПГ и 
эндо-УЗИ.

5. Все пациенты с ФРЖП и НЖБП нуждаются в динами-
ческом наблюдении 1 раз в 3 мес. в течение 1 года, 
затем 1 раз в 6–12 мес.

6. Основными направлениями терапии пациентов с 
ФРЖП и НЖБП является соблюдение диетических 
рекомендаций и режима физических нагрузок, 
этапное использование лекарственной терапии. 
Перспек тивным препаратом комбинированного 
действия, содержащим глицирризиновую кислоту и 
УДХК в качестве активных компонентов, является 
Фосфоглив® УРСО. 
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 Таблица 8. Рабочая схема амбулаторного наблюдения, лечения и профилактики ФРЖП у пациента с НЖБП
 Table 8. Working regimen for outpatient observation, treatment and prevention of FGBD in a patient with NAFLD

Лечение обострения ФРЖП Диагностические мероприятия

Диета №5, дробное питание не менее 5 раз в день, исключая жирное, жареное, 
острое, копченое, алкоголь. Включает продукты, способствующие желчеоттоку 
(овсянка, греча, творог, нежирные сорта рыбы и др.), естественные пребиотики 
1-й этап – коррекция моторики ЖП и дуоденальной гипертензии:
•	 Эукинетик (гимекромон 200 мг за 30 мин до еды 3 раза в день – при гипомоторном 

типе; мебеверин 200 мг за 20–30 мин до завтрака и до ужина – при гипермотор-
ном типе – 4–8 нед.)

•	 Фермент (панкреатин по 10000 ЕД 3 раза в день во время еды – 4 нед., затем 1 раз 
в день в максимальный прием пищи)

•	 Антацид 3–4 раза в день через 30 мин после еды и на ночь – 2 нед.
2-й этап – коррекция СИБР:
•	 Пребиотик – 4 нед.
•	 Пробиотик – 4 нед.
•	 Деконтаминация тонкой кишки (при избыточном росте условно-патогенной флоры) 
3-й этап – нормализация реологических свойств желчи, купирование воспаления и 
профилактика фиброза в печени: 
•	 Фосфоглив® УРСО по 1 капс. Х 3 р. д. после еды в течение 3–6 мес. 

В течение 2 нед.:
1. Клинический анализ крови.
2. Биохимический анализ крови (АЛТ, АСТ, ГГТП, ЩФ, общий били-
рубин и его фракции, амилаза, С-реактивный белок, глюкоза).
3. Копрограмма.
4. Анализ кала на эластазу-1 (при подозрении на внешнесекре-
торную недостаточность поджелудочной железы).
5. Посев кала на дисбактериоз, предпочтительнее водородный 
дыхательный тест (при подозрении на СИБР).
6. УЗИ брюшной полости.
7. ФГДС.
8. По показаниям (при синдроме холестаза, для исключения 
органической патологии) – МРХПГ, эндо-УЗИ

Противорецидивное лечение ФРЖП и лечение НЖБП Диагностические мероприятия

Диета №5/«Средиземноморская»*; гидрохолеретики (щелочные минеральные воды: 
боржоми, ессентуки-4, -17, арзни, белинска киселка по ½–1 стакану без газа комнат-
ной температуры за 30 мин до еды 3 раза в день. Курс 1 мес. 2–3 раза в год) 
Режим: физические нагрузки не менее 30–40 мин в день 3 раза в неделю (пред-
почтительно аэробные, наиболее приемлемые и комфортные для самого пациента), 
ходьба не менее 10 тыс. шагов в день или не менее 30 мин 5 раз в неделю
Курсы гепатопротективной терапии (Фосфоглив® УРСО) по 1 капсуле 3 раза в сутки 
1–3 мес. 2 раза в год
Курсы симбиотиков/метабиотиков 2 раза в год
Курсы фитотерапии растительными препаратами комбинированного действия: 
при гипотонии ЖП и отсутствии холелитиаза  – беззондовые тюбажи (с отваром 
шиповника, кукурузными рыльцами, минеральной водой) 1 раз в неделю
Коррекция факторов риска (дислипидемии, нарушений углеводного обмена): статины, 
метформин – по показаниям

Контроль 1 раз в 3 мес.:
1. Биохимический анализ крови (АЛТ, АСТ, ГГТП, ЩФ, общий 
билирубин и его фракции, амилаза, липидограмма, общий белок, 
альбумин, С-реактивный белок, глюкоза, НвА1с). 
2. Клинический анализ крови – по показаниям.
3. Копрограмма – по показаниям.
Контроль 1 раз в 6 мес.:
1. УЗИ брюшной полости/динамическое УЗИ с желчегонным 
завтраком.
2. Посев кала на дисбактериоз/водородный дыхательный тест – 
по показаниям.
Контроль 1 раз в 12 мес.:
1. Фиброэластография печени или ФиброМакс-тест.
2. УЗИ органов брюшной полости.
3. ФГДС – по показаниям

Хирургическое лечение (лапароскопическая холецистэктомия) Диагностические мероприятия

По возможности максимально отсроченно, учитывая оптимальную стратегию сохране-
ния ЖП у пациента с НЖБП. 
Только по строгим показаниям: при отсутствии эффекта терапии ФРЖП в течение 
более года, резком нарушении качества жизни и трудоспособности, выявлении стойко-
го снижения коэффициента опорожнения ЖП менее 35–30%

1. Клинический анализ крови.
2. Биохимический анализ крови (АЛТ, АСТ, ГГТП, ЩФ, общий били-
рубин и его фракции, амилаза, С-реактивный белок, глюкоза).
3. Коагулограмма.
4. УЗИ брюшной полости/динамическое УЗИ.
5. ФГДС.
6. По показаниям (при синдроме холестаза, для исключения 
органической патологии) – МРХПГ, эндо-УЗИ

* Диета содержит не более 1500–2000 ккал/сут и в совокупности с режимом физических нагрузок направлена на безопасное снижение массы тела – до 1,5 кг/нед. «Средиземноморская 
диета»: оливковое масло первого холодного отжима как основной источник жира, овощи и фрукты (красный лук, брокколи, цветная капуста, тимьян, яблоки, цитрусовые), цельные зерна 
(рожь, киноа), рыба (лосось, тунец, скумбрия) и морепродукты [44].
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