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У статті було порівняно ефективність впливу монотерапії
аторвастатином у дозі 20 мг протягом трьох місяців у 32
пацієнтів та його поєднаного застосування в аналогічній
дозі з урсодезоксихолевою кислотою в дозі 300 мг на добу
у 36 хворих з ожирінням та жировим гепатозом на показни)
ки ліпідного спектра крові та стан печінки. Установлено,
що приєднання урсодезоксихолевої кислоти до аторваста)
тину підсилює його ліпідзнижувальну дію (рівень ліпопро)
теїдів високої щільності зріс у 1,5 разу, а холестерину, хо)
лестерину ліпопротеїдів низької щільності та тригліцеридів
достовірно знизився), покращує структуру печінки, призу)
пиняє процеси цитолізу.
Ключові слова: ожиріння, жировий гепатоз, ліпідний спектр
крові, аторвастатин, урсодезоксихолева кислота.

Ожиріння є надзвичайно актуальною проблемою сучас7
ної медицини, оскільки завдає шкоди здоров’ю насе7

лення та вимагає значних матеріальних витрат на подолан7
ня його наслідків. Значна поширеність цього захворювання
зумовлена низкою причин, серед яких генетичні фактори,
висока калорійність їжі, зниження фізичної активності, ур7
банізація та інші [15]. Згідно з даними ВООЗ, більше 30%
населення планети страждає від ожиріння, а від 40% до 80%
людей розвинутих країн у віці після 25 років мають
надмірну масу тіла. Ожиріння і підвищений індекс маси
тіла (ІМТ) істотно підсилюють ризик розвитку різно7
манітних супутніх захворювань, таких, як серцево7судинні,
артеріальна гіпертензія, цукровий діабет ІІ типу, ураження
печінки, причому ця залежність зростає у міру збільшення
ІМТ. Проведений аналіз довгострокових тенденцій попу7
ляційних змін ІМТ в світі за даними національних медич7
них оглядів дозволив не тільки виявити явне збільшення
числа людей з ожирінням і констатувати його епідемію, але
й створити на цій основі рейтинг країн з максимальним
рівнем поширення ожиріння [12]. ІМТ також є незалежним
предиктором розвитку жирової хвороби печінки [6, 7]. У
людей з ожирінням неалкогольну жирову хворобу печінки
виявляють у 75% випадків, а серед її основних форм пере7
важає стеатогепатит, доля якого сягає від 25% до 70% [10].
Ожиріння також супроводжується більш високим ризиком
розвитку серцево7судинних захворювань, ніж у загальній
популяції. У таких людей швидше з’являються атероскле7
ротичні зміни судин, що зумовлено як самим ожирінням,
так і високим рівнем тригліцеридів в крові. За даними
Фремінгемського дослідження при збільшенні маси тіла на
10% концентрація холестерину (ХС) в плазмі крові підви7
щується на 0,3 ммоль/л, а кожні надмірні 4,5 кг маси тіла
призводять до зростання артеріального тиску на
4,4 мм рт.ст. При цьому ризик розвитку хронічної серцевої

недостатності збільшується на 5% при підвищенні ІМТ у
чоловіків на 1 кг/м2 [13]. Усі перераховані фактори ризику
серцево7судинної патології характеризуються вираженими
порушеннями ліпідного обміну. На думку О. Ковалевой и
співавторів [2], ожиріння і цукровий діабет є компонента7
ми кластера атерогенних факторів, що включають інсуліно7
резистентність, гіперхолестеринемію, гіпертригліцери7
демію, підвищення рівня ліпопротеїдів низької щільності
(ЛПНЩ) і тим самим реалізують генетичну схильність до
коронарного атеросклерозу.

Відповідно до міжнародних рекомендацій з лікування
хворих з дисліпідеміями і атеросклерозом [EAS/ESC, 2011]
препаратами першого вибору для лікування таких хворих є
статини. Разом з тим, незважаючи на доведену ефек7
тивність статинів, не у всіх хворих з гіперхолестеринемією
на їхньому фоні вдається досягнути бажаного рівня ХС
ЛПНЩ [14]. Це може бути зумовлено застосуванням недо7
статньо ефективних доз, підвищенням ризику розвитку
побічних ефектів (зокрема з боку печінки) при монотерапії
високими дозами, а також непереносимістю і виникненням
ускладнень при їхньому поєднанні з іншими
гіполіпідемічними препаратами [11]. З метою підвищення
ефективності застосування статинів ведуться пошуки
комбінацій ліпідкоригувальних середників як в Україні,
так і за кордоном [5, 8]. Зокрема, вивчають можливості пре7
паратів, здатних гальмувати всмоктування ХС, що надхо7
дить з їжею і виділяється із жовчю

Мета дослідження: порівняти вплив монотерапії аторва7
статином та комбінованої терапії урсодезоксихолевою кис7
лотою (УДХК) і аторвастатином на показники ліпідного
спектра крові у хворих з ожирінням та жировою дистрофією
печінки.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Обстежено 68 хворих з різним ступенем ожиріння (з
яких у 34 ІМТ становив 32,38±0,19, у 27 – 35,78±1,64 та у
7 – 44,07±0,93), що звертались за медичною допомогою в
університетську клініку. Діагноз жирового гепатозу у них
встановлювали на основі детального оцінювання скарг, зо7
крема проявів астенічного синдрому (загальної слабкості,
підвищеної стомлюваності, зниження працездатності), ди7
скомфорту у правому верхньому квадранті живота, важ7
кості та помірного ниючого болю у правому підребір’ї,
збільшення розмірів печінки, ультразвукового досліджен7
ня та виявлення при цьому її гіперехогенності, нечіткості
контурів. У 64,7% обстежених також діагностували не7
значне підвищення активності аланінамінотрансферази
(АлАТ) до 0,99±0,02 ммоль/л. Серед обстежених перева7
жали жінки (63,2%). У 70,5% хворих мала місце артеріаль7
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на гіпертензія, при цьому САТ в середньому був 159,8±2,8,
а ДАТ – 99,9±1,9 мм рт.ст. Цукровий діабет ІІ типу або
зниження толерантності до вуглеводів виявлено у 48,5%
обстежених. У 61,8% хворих, що перебували під спостере7
женням, встановлено наявність родичів першої чи другої
лінії з підвищеним артеріальним тиском, ожирінням, цук7
ровим діабетом ІІ типу.

В усіх хворих, що перебували під спостереженням, виз7
начали основні показники ліпідограми на початку та через
три місяці спостереження. Рівень загального ХС досліджу7
вали за допомогою набору реактивів для визначення вмісту
загального холестерину ферментативним методом Тринде7
ра. Концентрацію тригліцеридів в сироватці визначали за до7
помогою наборів Lachema, а ЛПНЩ та ліпопротеїдів високої
щільності (ЛПВЩ) – прямими методами за допомогою діаг7
ностичних наборів фірми «Cormay LDL Direct».

Включені у дослідження хворі були розділені на дві гру7
пи залежно від способу лікування. Першу склали 32
пацієнти з ожирінням, жировим гепатозом та порушенням
ліпідного обміну, що на фоні базисної терапії (дієтичне хар7
чування, антигіпертензивні середники) вживали протягом
трьох місяців аторвастатин (Аторіс, КРКА, Словения) по
20 мг. До другої групи увійшли 36 хворих з аналогічними па7
тологічними змінами, яким на фоні базисної терапії і такої
самої дози аторвастатину додатково призначали УДХК (Хо7
лудексан, Реєстраційне посвідчення №UA 10333/01/01 від
10.12.09 №937) по 300 мг на добу вранці протягом ана7
логічного періоду.

Для статистичного оброблення отриманих результатів
використовували програму Statistica 7,0. Порівняння вибо7
рок було проведено методом непараметричної статистики,
для порівняння незалежних змінних використовували кри7
терії Манна–Уїтні і Стьюдента з оцінюванням їхньої значу7
щості Р. За рівень достовірності статистичних показників
брали значення Р< 0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Під впливом тривалої терапії аторвастатином в дозі 20 мг
рівень загального ХС в крові хворих з ожирінням та жиро7
вим гепатозом знизився у 1,2 разу (таблиця), а включення до
комплексної терапії УДХК сприяло зменшенню його кон7
центрації у 1,45 разу (Р1,2<0,05), досягаючи нормативних по7
казників. Вміст тригліцеридів в сироватці крові зазнав ана7
логічних змін, знизившись у 1,5 разу у групі аторвастатину
та у 1,9 разу у хворих, що вживали його у поєднанні з УДХК.
Позитивний вплив аторвастатину в дозі 10 мг на рівень
тригліцеридів, загального ХС отримали О.І. Мітченко,
В.Ю. Романов [4] у хворих з метаболічним синдромом та

інсулінорезистентністю при його вживанні протягом 12 тиж.
Більш виражений терапевтичний ефект комбінованої терапії
з включенням УДХК, вірогідно, слід пояснити її здатністю
формувати змішані міцели навколо ліпополісахаридів [1].

Концентрація ЛПНЩ під впливом курсової терапії
аторвастатином мала лише тенденцію до зниження, а в
групі хворих, яким до нього долучали УДХК, зменшилась
у 1,3 разу. Про доцільність поєднання статинів з УДХК
свідчить іспанське проспективне рандомізоване клінічне
дослідження з лікування пацієнтів з первинною сімейною
гіперхолестеринемією, у яких не було відповіді на терапію
симвастатином [9]. Наведено, що спільне вживання 20 мг
симвастатину та 300 мг УДХК протягом 4 міс виявило
більш ефективним для зниження рівня ХС ЛПНЩ у сиро7
ватці крові у порівнянні з монотерапією симвастатином в
дозі 40 мг. Нами встановлено, що під впливом комбінова7
ної терапії аторвастатином і УДХК протягом трьох місяців
рівень ХС ЛПВЩ зріс у 1,5 разу, а його приріст у
порівнянні з групою, що вживала лише аторвастатин, був
на 0,22 ммоль/л вищий. Як відомо, чим нижчий рівень
ЛПВЩ, тим вищий ризик розвитку ішемічної хвороби сер7
ця. ЛПВЩ володіють декількома механізмами захисту від
атеросклерозу [3] за рахунок участі в зворотному транс7
порті ХС, коли їхні частинки захоплюють ХС з мембран
клітин, в тому числі і артеріальних, та транспортують його
в печінку, де він перетворюється в жовчні кислоти і виво7
диться з організму. Крім того, ЛПВЩ попереджують роз7
виток атеросклерозу завдяки своїм антиоксидантним, про7
тизапальним, антиагрегантним, профібринолітичним вла7
стивостям.

Окрім покращання показників ліпідограми, під впливом
комплексної терапії з включенням аторвастатину і УДХК у
хворих на ожиріння та жировий гепатоз відзначено знижен7
ня активності АлАТ з 0,99±0,02 до 0,54±0,02 ммоль/л
(Р<0,05). Зменшення підвищеної ехогенності печінки після
завершення терапії аторвастатином та УДХК відзначено у
80,9% хворих на ожиріння.

ВИСНОВКИ

Таким чином, застосування урсодезоксихолевої кисло7
ти у поєднанні з аторвастатином приводить до статистично
значущого додаткового зниження рівня загального холес7
терину, тригліцеридів, холестерину ліпопротеїдів низької
щільності, а також підвищує концентрацію ліпопротеїдів
високої щільності та покращує функціональний стан і
зменшує ехогенність печінки. Завдяки плейотропним влас7
тивостям урсодезоксихолева кислота здатна підсилювати
ефекти статинів та попереджувати прогресування жирової
хвороби печінки.

Таблиця
Äèíàì³êà çì³í ïîêàçíèê³â ë³ï³äíîãî ñïåêòðà êðîâ³ ó õâîðèõ ç îæèð³ííÿì òà æèðîâèì ãåïàòîçîì 

ï³ä âïëèâîì ð³çíèõ ñõåì ë³êóâàííÿ

Показники ліпідограми, ммоль/л
Курсове застосування

аторвастатину, 20 мг

Поєднана терапія аторвастатином +

УДХК

Загальний ХС
6,34±0,17 6,67±0,17

5,32±0,14° 4,60±0,11°

Тригліцериди
2,44±0,10 2,56±0,13

1,59±0,08° 1,33±0,07°

ЛПНЩ
3,98±0,09 4,19±0,08

3,76±0,09 3,13±0,11°

ЛПВЩ
0,88±0,04 0,82±0,03

1,10±0,03° 1,26±0,03°

Примітка: у чисельнику – показники до лікування, у знаменнику – після лікування; ° – Р<0,05.
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Влияние комбинированного применения 
урсодезоксихолевой кислоты и аторвастатина 
у больных с ожирением и жировым гепатозом 
на показатели липидного спектра крови
В.Г. Мищук, Г.В. Григорук, М.И. Бацур

В статье представлена сравнительная эффективность влияния мо7
нотерапии аторвастатином в дозе 20 мг в течение трех месяцев у 32
больных и его комбинации в аналогичной дозе с урсодезоксихоле7
вой кислотой в дозе 300 мг в сутки у 36 пациентов с ожирением и
жировым гепатозом на показатели липидного спектра крови. Ус7
тановлено, что включение урсодезоксихолевой кислоты усиливает
липидснижающий эффект аторвастатина (повышает уровень ли7
попротеидов высокой плотности и снижает содержание в крови
общего холестерина, холестерина липопротеидов низкой плотнос7
ти, триглицеридов), улучшает структуру печени и уменьшает ак7
тивность цитолитического синдрома.
Ключевые слова: ожирение, жировой гепатоз, липидный спектр
крови, аторвастатин, урсодезоксихолевая кислота.

Effect of combined use 
of ursodeoxycholic acid 
and atorvastatin in patients with obesity 
and fatty liver on lipid spectrum of blood
V.G. Mishchuk, G.V. Grygoruk, M.I. Batsur 

The paper presents the impact of comparative effectiveness of
monotherapy with atorvastatin 20 mg for three months in 32 patients
and in combination with analogical dose ursodeoxycholic acid 300 mg
per day in 36 patients with obesity and fatty hepatosis on lipid spec7
trum of the blood. It has been established that the inclusion of
ursodeoxycholic acid enhances lipid7lowering effect of atorvastatin
(increases high density lipoprotein levels and decreases blood levels of
total cholesterol, cholesterol of low density lipoprotein , triglycerides),
improves the structure of the liver and decreases the activity of
cytolytic syndrome.

Key words: obesity, fatty hepatosis, blood lipid profile, atorvastatin,
ursodeoxycholic acid.
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