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Введение
Холестероз желчного пузыря 

(ХЖП) – это в первую очередь обмен-
ное заболевание, связанное с погло-
щением и накоплением холестерина 
преимущественно в стенке желчного 
пузыря. ХЖП был впервые описан 
R. Wirhov в 1857 году, однако интерес 
к проблеме особенно возрос в послед-
нее десятилетие, когда точнее удалось 
выяснить этиопатогенетические ме-
ханизмы заболевания, на основании 
которых появилась возможность раз-
работки эффективных методов его 
диагностики и схем лечения. Частота 

обнаружения ХЖП, по различным 
данным, колеблется от 3–5 до 50 
и более процентов [1, 2]. Подобная 
вариабельность встречаемости заболе-
вания в значительной степени связана 
с используемыми методами диагнос-
тики ХЖП, характеризующимися раз-
личной степенью информативности 
(макроскопическая или гистологиче-
ская оценка операционного материала 
или аутопсий, инструментальные ме-
тоды исследования).

В патогенезе развития ХЖП, со-
гласно существующим данным, опре-
деляющую роль играет нарушение 

липидного обмена организма. При 
развитии ХЖП источником липидов, 
накапливаемых стенкой желчного 
пузыря, являются преимущественно 
модифицированные липопротеины 
низкой плотности (ЛПНП), образу-
ющиеся под воздействием различ-
ных факторов как в плазме крови, так 
и в эндотелиальных и гладкомышеч-
ных клетках сосудов [3, 4]. Кроме того, 
уменьшение сократительной функции 
желчного пузыря (УФЖП) при сохра-
ненной абсорбционной способности 
стенок является дополнительным ме-
ханизмом формирования ХЖП [4].

Новые возможности коррекции дислипидемии 
у пациентов с диффузными изменениями печени 
и холестерозом желчного пузыря
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Резюме
Актуальность. Согласно существующим данным, определяющую роль 
в развитии холестероза желчного пузыря играет нарушение липидного 
обмена организма. В этой связи важнейшим этапом в комплексном лечении 
данного заболевания является коррекция выявляемых у пациента липидных 
нарушений, способствующая регрессу и остановке прогрессирования 
патологического процесса в стенке желчного пузыря. Материалы и мето-
ды. Оценивалась безопасность и эффективность применения препарата 
Вазоспонин (ЗАО «Вифитех», Россия) в рамках терапии дислипидемии 
у 50 пациентов с верифицированным диагнозом неалкогольной жировой 
болезни печени и холестерозом желчного пузыря. Основную группу (n = 25) 
составили пациенты, которые дополнительно к рекомендациям по питанию 
в качестве гиполипидемической терапии получали препарат Вазоспонин 
в дозировке 400 мг в сутки. В группу контроля вошли 25 пациентов, получав-
щих дополнительно к рекомендациям по питанию препарат розувастатин 
в дозе 10 мг в сутки. Общая продолжительность наблюдения за каждым 
пациентом составила 84 дня с тремя контрольными точками: до лечения, 
на 28-й и 84-й дни терапии. Результаты. Препарат Вазоспонин на 84-й день 
терапии позволил добиться достоверного (p < 0,05) и устойчивого снижения 
общего ХС на 38 %, ЛПНП – на 17 %, ЛПОНП – на 66 %, триглицеридов – на 47 %, 
индекса атерогенности – на 28 %. К 84-му дню терапии препаратом Вазо-
спонин выявлены положительные изменения показателей биохимических 
маркеров функции печени в виде достоверного (p < 0,05) снижения уровней 
АлАТ – на 42 %, АсАТ – на 46 %, ГГТП – на 61 %, ЩФ – на 23 %, общего билируби-
на – на 41 %. В основной группе пациентов нежелательных явлений терапии 
зафиксировано не было. Заключение. Включение препарата Вазоспонин 
в схемы лечения пациентов с неалкогольной жировой болезнью печени 
и холестерозом желчного пузыря позволяет добиться значимого и стойкого 
гиполипидемического и опосредованного гепатопротекторного эффектов.
Ключевые слова: дислипидемия, липопротеины, холестерин, коэффи-
циент атерогенности, диосгенин, Вазоспонин.

Summary
Background. According to existing data, the decisive role in the devel-
opment of gallbladder cholesterosis is played by the lipid metabolism 
violation of the body. In this regard, the most important stage in the 
complex treatment of this disease is correction of the detected lipid 
disorders in the patient, which contributes to regression and stopping 
the pathological process progression in the gallbladder wall. Materials 
and methods. In this work the safety and efficacy of using the drug 
Vazosponin (Vifitech, Russia) in the treatment of dyslipidemia in 50 
patients with a verified diagnosis of non-alcoholic fatty liver disease 
and gallbladder cholesterosis was evaluated. The main group (n = 25) 
of patients received Vazosponin at a dosage of 400 mg per day in 
addition to dietary recommendations as a hypolipidemic therapy. The 
control group consisted of 25 patients, which received rosuvastatin at 
a dose of 10 mg per day in addition to the dietary recommendations. 
The total duration of observation for each patient was 84 days with 
three control points: before treatment, on the 28th and the 84th days of 
therapy. Results. The drug Vazosponin on the 84th day of therapy made 
it possible to achieve a significant (p < 0.05) and general decrease in 
total cholesterol by 38 %, LDL – by 17 %, VLDL – by 66 %, TG – by 47 %, 
CA – by 28 %. To the 84th day of the therapy with Vazosponin positive 
changes were revealed in the biochemical markers of liver function 
indicator as a significant (p < 0.05) decrease in levels of ALT – by 
42 %, AsAT – by 46 %, GGTP – by 61 %, ALP – by 23 %, total bilirubin – by 
41 %. In the main group of patients, adverse effects of therapy have 
not been established. Conclusion. The inclusion of Vazosponin in the 
treatment regimens for patients with non-alcoholic fatty liver pathology 
and gallbladder cholesterosis makes it possible to achieve significant 
and persistent lipid-lowering and mediated hepatoprotective effects.
Key words: dyslipidemia, lipoproteins, cholesterol, atherogenic 
coefficient, diosgenin, Vazosponin.
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Отсутствие специфичности клини-
ческих проявлений ХЖП определяет 
сложности в его дифференциальной 
диагностике с другими хроническими 
заболеваниями билиарной системы. 
Так, клиническая картина ХЖП часто 
проявляется симптомами холецистита, 
дисфункцией желчных путей или хо-
лецистолитиазом, при этом основным 
методом инструментальной диагнос-
тики ХЖП остается ультразвуковое 
исследование (УЗИ) [5, 6].

Длительное время единственным 
методом лечения при ХЖП была холе-
цистэктомия, однако на современном 
этапе имеющиеся данные об этиоло-
гии и патогенезе заболевания позволили 
обосновать возможность эффективного 
применения консервативной патогене-
тической терапии при некоторых фор-
мах ХЖП [7, 8]. Важнейшим этапом 
в комплексном лечении ХЖП является 
коррекция выявляемых у пациента ли-
пидных нарушений, способствующая 
регрессу и остановке прогрессирования 
патологического процесса в стенке желч-
ного пузыря. Наряду с липидоснижаю-
щей диетой и изменением образа жизни 
применяются препараты из группы ин-
гибиторов гидроксиметилглутарил-КоА-
редуктазы (статинов), однако негативное 
влияние на функциональное состояние 
печени нередко ограничивает их исполь-
зование у данной группы пациентов.

В этой связи для оптимизации холе-
стеринового обмена при ХЖП представ-
ляется крайне перспективным возмож-
ность использования препарата Вазо-
спонин (ЗАО «Вифитех», Россия). В его 
состав входят растительные сапонины, 
которые позволяют не только сущест-

венно скорректировать дислипидемию, 
но и благотворно повлиять на состояние 
печени. В основе действующего веще-
ства препарата Вазоспонин – известная 
молекула диосгенин, которая добыва-
ется из экстракта корневищ диоскореи 
ниппонской. Гиполипидемическое 
действие определяется способностью 
диосгенина увеличивать выведение 
холестерина с желчью и ограничивать 
всасывание холестерина в кишечнике, 
тем самым уменьшая его поступление 
в кровь [9, 10]. Определение возмож-
ности, безопасности и эффективности 
применения препарата Вазоспонин 
в рамках терапии дислипидемии у па-
циентов с диффузными изменениями 
печени и ХЖП явилось целью насто-
ящего исследования.

Материалы и методы
Исследование проводилось на базе 

ГАУЗ «Городская поликлиника № 40» 
г. Санкт-Петербурга с июня по сен-
тябрь 2018 года. В исследование во-
шло 50 пациентов в возрасте от 26 
до 60 лет с верифицированным диа-
гнозом неалкогольной жировой бо-
лезни печени (НАЖБП) различной 
степени активности и ХЖП. Диагноз 
устанавливался на основании:

•	 изменений показателей в биохими-
ческом анализе крови: ферментов 
цитолиза – аланинаминотрансфе-
разы (АлАТ), аспартатаминотранс-
феразы (АсАТ) и (или) ферментов 
холестаза – гамма-глутамилтран-
спептидазы (ГГТП), щелочной фос-
фатазы (ЩФ) и общего билирубина, 
а также липидного спектра (тригли-
церидов (ТГ), общего холестерина 

(ОХС), холестерина липопротеинов 
низкой плотности (ХС ЛПНП), хо-
лестерина липопротеинов очень 
низкой плотности (ХС ЛПОНП), 
холестерина липопротеинов высо-
кой плотности (ХС ЛПВП) и индек-
са атерогенности (ИА);

•	 наличия признаков диффузных из-
менений – жировой дистрофии пе-
чени и ХЖП, выявляемых при УЗИ;

•	 исключения злоупотребления 
больными алкоголем (более 40 г 
этанола в день – для мужчин и 25 г – 
для женщин) и гепатотоксичных 
лекарственных препаратов;

•	 отрицательных результатов серо-
логических реакций на маркеры 
вирусных гепатитов В и С.

Все пациенты были информированы 
о целях и характере наблюдения и подпи-
сали информированное согласие до нача-
ла исследования. Пациенты, включенные 
в исследование, были рандомизированы 
случайным образом на две сопоставимые 
по полу и возрасту группы.
1.	 Пациенты основной группы (ОГ) 

дополнительно к рекомендациям 
по питанию (стол № 5 с ограни-
чением легкоусвояемых углеводов 
и жиров) в качестве гиполипидеми-
ческой терапии получали препарат 
Вазоспонин ежедневно перорально 
по две таблетки (одна таблетка – 
100 мг) два раза в сутки после еды 
на протяжении 12 недель (84 дня).

2.	 Пациенты контрольной группы 
(КГ) дополнительно к рекомендаци-
ям по питанию (стол № 5 с ограни-
чением легкоусвояемых углеводов 
и жиров) в качестве гиполипидеми-

Таблица 1
Схема мониторинга критериев контроля в ходе исследования

Критерии контроля До лечения 28-й день 84-й день
Липидный профиль крови (ОХС, ХС ЛПНП, ХС ЛПОНП, ХС ЛПВП, ТГ и ИА) + + +

Биохимические маркеры функции печени (АлАТ, АсАТ, ГГТП, ЩФ и общий билирубин) + + +
УЗИ органов брюшной полости + +

Регистрация нежелательных явлений (НЯ), серьезных НЯ в ОГ + +

Таблица 2
Показатели липидного профиля пациентов в исследуемых группах в динамике

Основная группа (ОГ) Контрольная группа (КГ)
До лечения 28-й день 84-й день До лечения 28-й день 84-й день

ТГ, ммоль/л 3,2 ± 0,3 2,1 ± 0,2 1,7 ± 0,2 4,1 ± 0,3 3,2 ± 0,2 2,7 ± 0,2
ОХС, ммоль/л 8,3 ± 1,2 6,6 ± 0,5 5,1 ± 0,3 8,6 ± 0,2 7,2 ± 0,5 6,1 ± 0,3

ХС ЛПВП, ммоль/л 2,07 ± 0,5 1,9 ± 0,8 1,9 ± 0,6 2,0 ± 0,5 1,7 ± 0,8 1,7 ± 0,6
ХС ЛПНП, ммоль/л 4,6 ± 1,3 4,20 ± 0,96 3,80 ± 0,15 5,50 ± 0,19 4,30 ± 0,96 3,90 ± 0,15

ХС ЛПОНП, ммоль/л 1,8 ± 0,6 1,1 ± 0,4 0,8 ± 0,7 2,6 ± 0,17 2.1 ± 0,4 0,8 ± 0,7
КА, ед. 5,1 ± 1,2 4,9 ± 0,7 3,7 ± 0,9 5,3 ± 1,2 4,3 ± 0,7 3,3 ± 0,9
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ческой терапии получали препарат 
розувастатин ежедневно перораль-
но по одной таблетке (одна таблет-
ка – 10 мг) раз в сутки после еды 
на протяжении 12 недель (84 дня).

Период наблюдения за каждым 
пациентом составил 12 недель (84 
дня) с тремя контрольными точками – 
до начала терапии, на 28-й и 84-й дни 
терапии, в ходе которых оценивались 
предусмотренные протоколом крите-
рии контроля (табл. 1).

Результаты, полученные в ходе ис-
следования, обрабатывались с использо-
ванием пакета Statistica for Windows 10.0 
(Statsoft, США). Данные представлены 
в виде среднего (М) и его стандартной 
ошибки (±s). Качественные параметры 
представлены в виде абсолютных чисел 
и относительного количества (процен-
тов). Для оценки различий результатов 
выборок, учитывая вероятность откло-
нений от нормальности распределения, 
использовали непараметрический кри-
терий Манна-Уитни (U-критерий). Для 
оценки различий результатов, измерен-
ных в двух разных условиях на одной 
выборке, использовали критерий Вил-
коксона (Т-критерий). Различия считали 
статистически значимыми при р < 0,05.

Полученные результаты
Всего в исследование было вклю-

чено 50 пациентов в возрасте от 26 
до 60 лет, из которых ОГ составили 
25 пациентов (15 женщин – 60 % и 10 
мужчин – 40 %, средний возраст – 
45,5 ± 0,6 года), и КГ – 25 пациентов 
(12 женщин – 48 % и 13 мужчин – 52 %, 
средний возраст – 52,2 ± 1,2 года).

Определение показателей липид-
ного профиля в ОГ и КГ в ходе иссле-
дования осуществлялось в трех кон-
трольных точках: до начала терапии, 

на 28-й и 84-й дни лечения. Получен-
ные результаты представлены в табл. 2.

Наиболее значимые изменения были 
выявлены при оценке ТГ, ОХС и атеро-
генных фракций липопротеинов. В ОГ 
уровень ТГ на 28-й день наблюдения 
снизился на 35 % (р < 0,05), а к 84-му 
дню – на 47 % (р < 0,05) в сравнении 
с исходными значениями. В КГ уро-
вень ТГ также снижался весь период 
наблюдения: в 28-й день – на 22 % (р < 
0,05); в 84-й день – на 34 % (р < 0,05).

Динамика уровня ОХС внутри ис-
следуемых групп также значимо изме-
нялась: в ОГ показатели ОХС снизи-
лись к 28-м суткам на 20 % (р < 0,05), 
а к 84-м суткам – на 38 % (р < 0,05), 
в КГ отмечена менее выраженная тен-
денция в виде уменьшения ОХС на 16 
и 29 % соответственно (р < 0,05).

В ОГ показатели ХС ЛПНП и ХС 
ЛПОНП на 28-й день наблюдения 
достоверно снижались на 9 и 39 % 
соответственно (р < 0,05), а на 84-й 
день были меньше исходных значений 
на 17 и 66 % соответственно (р < 0,05). 
В КГ на 28-й день наблюдения уровни 
ХС ЛПНП и ХС ЛПОНП уменьшились 
на 22 и 20 % соответственно (р < 0,05), 
а к последней контрольной точке раз-
ница показателей составила 29 и 69 % 
соответственно (р < 0,05) (рис. 1).

Снижение индекса атерогенности 
в динамике было достоверно выявлено 
в двух исследуемых группах. Так, в ОГ 
во второй контрольной точке (28-й день) 
ИА снизился на 4 % (р < 0,05), а в третьей 
контрольной точке (84-й день) – на 28 % 
(р < 0,05). В КГ разница значений ИА 
составила 19 и 38 % соответственно (р < 
0,05) (рис. 2). Содержание ХС ЛПВП 
в обеих группах на фоне проводимого 
лечения достоверно не изменилось.

Таким образом, выявляемые в ОГ 
и КГ к 84-му дню терапии значимые 

изменения показателей ТГ, ОХС и атеро-
генных фракций липопротеинов опреде-
ляют сопоставимую высокую эффектив-
ность проводимой гиполипидемической 
терапии в исследуемых группах.

В ходе исследования динамический 
контроль уровня биохимических мар-
керов функции печени в ОГ и КГ также 
осуществлялся в трех контрольных 
точках: до начала терапии, на 28-й 
и 84-й дни терапии. Полученные ре-
зультаты представлены в табл. 3.

Исходно в исследуемых группах 
средние значения показателей сыво-
роточных ферментов (кроме ЩФ) и об-
щего билирубина определялись выше 
нормы, при этом на фоне терапии их 
динамика существенно отличалась в ОГ 
и КГ. Так, в ОГ уровень всех исследуе-
мых показателей снижался на протяже-
нии периода наблюдения, и к 84-му дню 
средние значения определяемых био-
химических маркеров были в пределах 
референсных значений. В свою очередь, 
в КГ подобная тенденция наблюдалась 
только в отношении общего билирубина 
и ЩФ, остальные показатели, напротив, 
повышались (рис. 3).

Так, в ОГ уровни АлАТ и АсАТ 
на 28-й день наблюдения достоверно 
снизились на 21 и 28 % соответственно 
(р < 0,05), а к 84-му дню разница показа-
телей составила 42 и 46 % соответствен-
но (р < 0,05), в сравнении с исходными 
значениями. В КГ значения АлАТ и АсАТ 
на 28-й день наблюдения, напротив, по-
высились 34 и 21 % соответственно (р < 
0,05), а к третьей контрольной точке (84-
й день) – на 40 и 33 % соответственно 
(р < 0,05). В отношении показателей 
ГГТП отмечена схожая тенденция, в ОГ 
уровни ГГТП достоверно снижаются 
к 28-му и 84-му дню наблюдения на 37 
и 61 % соответственно (р < 0,05), а в КГ 
повышаются до 3 % (р < 0,05).

Рисунок 1. Показатели липидограммы в динамике на фоне проводимой терапии внутри 
исследуемых групп (ОГ и КГ).

Рисунок 2. Динамика ИА на фоне проводимой 
терапии внутри исследуемых групп (ОГ и КГ).
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Показатели ЩФ и общего билиру-
бина (рис. 4) в динамике снижаются 
в обеих группах. На 28-й день наблю-
дения уровни ЩФ и общего билирубина 
уменьшились в ОГ на 13 и 12 % соответ-
ственно (р < 0,05), в третьей контрольной 
точке – на 23 и 41 % соответственно (р < 
0,05). В КГ показатели ЩФ и общего 
билирубина во второй контрольной точке 
снизились на 9 и 2 % соответственно (р < 
0,05), на 84-й день наблюдения – на 18 
и 38 % соответственно (р < 0,05).

Таким образом, выявляемые в ОГ 
к 84-му дню терапии положительные 
изменения показателей биохимических 
маркеров функции печени свидетель-
ствуют о наличии гепатопротекторного 
эффекта и высокой безопасности ги-
полипидемической терапии, в отличие 
от данных, наблюдаемых в КГ.

Согласно результатам, полученным 
при УЗИ печени у пациентов ОГ и КГ, 
достоверно значимых изменений ее 
размеров выявлено не было, вероятно, 
в связи с непродолжительной длитель-
ностью терапии и периода наблюдения, 
предусмотренных в рамках настоящего 
исследования. По данным УЗИ желч-
ного пузыря, в ОГ к 84-му дню тера-
пии отмечалось некоторое уменьше-
ние его размеров, а также достоверное 
уменьшение на 60 % (с 3,2 до 1,2 мм; 

р < 0,05) размеров среднего диаметра 
холестериновых полипов, определяе-
мых до лечения. У пяти пациентов ОГ 
на контрольном УЗИ желчного пузыря 
холестериновые полипы не обнаружи-
вались. В КГ подобной положительной 
динамики отмечено не было.

При оценке безопасности гиполи-
пидемической терапии в ОГ нежела-
тельные явления, потребовавшие от-
мены терапии, зафиксированы не были, 
что свидетельствует о хорошей пере-
носимости исследуемого препарата.

Выводы
Данные, полученные в ходе иссле-

дования, позволяют сделать следую-
щие выводы:

•	 включение препарата Вазоспо-
нин в схемы лечения пациентов 
с НАЖБП и ХЖП позволяет до-
биться значимого и достоверного 
снижения показателей ТГ, ОХС 
и атерогенных фракций липопро-
теинов в крови, что определяет вы-
сокую эффективность гиполипиде-
мической терапии и способствует 
уменьшению размеров холесте-
риновых полипов, предотвращая 
прогрессирование заболевания;

•	 препарат Вазоспонин обладает 
высоким профилем безопасно-

сти и не оказывает токсического 
влияния на печень, а напротив, 
способствует нормализации ее 
биохимических маркеров в кро-
ви, определяя опосредованный 
гепатопротекторный эффект, что 
особенно важно для рассматри-
ваемой группы пациентов.
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Таблица 3
Показатели уровня биохимических маркеров функции печени в исследуемых группах в динамике

Основная группа (ОГ) Контрольная группа (КГ)
До лечения 28-й день 84-й день До лечения 28-й день 84-й день

АлАТ (N до 41 ЕД/л) 56,2 ± 24,1 44,4 ± 5,0 32,8 ± 5,1 44,2 ± 21,1 59,4 ± 5,0 61,8 ± 5,1
АсАТ (N до 37 ЕД/л) 57,2 ± 13,6 41,3 ± 4,7 31,1 ± 5,5 42,2 ± 13,6 51,3 ± 4,7 56,1 ± 5,5
ГГТП (N до 61 ЕД/л) 94,6 ± 14,6 59,3 ± 11,3 37,0 ± 19,5 84,6 ± 14,6 86,3 ± 11,3 87,0 ± 19,5
ЩФ (N до 104 ЕД/л) 98,7 ± 13,2 85,7 ± 13,2 76,2 ± 17,1 96,7 ± 13,2 87,7 ± 13,2 79,2 ± 17,1
Общий билирубин

(N до 20,5 мкмоль/л) 30,3 ± 5,9 26,8 ± 0,6 17,9 ± 1,3 29,3 ± 5,9 28,8 ± 0,6 18,3 ± 1,3

Рисунок 3. Показатели биохимических маркеров функции печени в динамике на фоне 
проводимой терапии внутри исследуемых групп (ОГ и КГ).

Рисунок 4. Динамика уровня общего би-
лирубина на фоне проводимой терапии 
внутри исследуемых групп (ОГ и КГ).
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