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Аналіз  глобальних  тенденцій  в  епідеміології  соціально  значущих 
захворювань на початку XXI ст. призвів до очікуваного зростання 

хвороб,  які  віддзеркалюють  хибні  напрями  розвитку  людського  сус-
пільства, — так званих «хвороб цивілізації». Цей неноменклатурний 
термін поєднав у собі захворювання, які формують сьогодні глобальні 
показники захворюваності і смертності на планеті. Вони є наслідком 
духовного неблагополуччя, порушення моральних норм та механізмів 
адаптації  до  несприятливих  факторів  антропогенно  зміненого  се  ре-
довища в умовах стрімкого зростання науково-технічного прогресу [1]. 
Ще  в  50-х  роках  минулого  сторіччя  французькі  медики  Е.  Гюан  і 
А.  Дюссер  віднесли  до  хвороб  цивілізації  «хвороби  забруднення», 
«хвороби споживання», «хвороби виснаження» і «десинхронози», які 
тісно пов’язані між собою і формують особливий поліморбідний пор-
трет  сучасної  патології.  В  її  спектрі  такі  захворювання,  як  ішемічна 
хвороба серця, артеріальна гіпертензія, цукровий діабет та їх усклад-
нення,  алергічна,  автоімунна  та  онкологічна  патологія,  інтоксикації, 
остеопороз, безсоння, психоемоційні дисфункції та ін. [11, 14].

Реалізація патологічного фенотипу визначається сукупністю спад-
кових факторів, вивченню яких сьогодні приділяється все більше уваги. 
Проте на популяційному рівні розвиток хвороб цивілізації визнача-
ється  саме  особливостями  екзогенного  впливу  та  змінами  способу 
життя (life stile).

«Хвороби забруднення» є наслідком життєдіяльності людства, яка 
призвела до патогенної денатурації оточуючого середовища. Промислові 
відходи, урбанізація і збільшення транспортних сполучень сьогодні є 
основними джерелами забруднення біосфери. Перманентне спалюван-
ня  природних  ресурсів  та  вирубка  лісів  призводять  до  поступового 
зниження кисню в повітрі  і зменшення озонового шару планети, що 
викликає  збільшення  інтенсивності  ультрафіолетового  опромінення 
та зменшує захист від космічної радіації. Викиди в атмосферу створю-
ють прошарок смогу — своєрідну плівку, яка перешкоджає віддачі тепла 
земною  поверхнею,  створюючи  «парниковий  ефект»,  унаслідок  чого 
відбувається зміна планетарного клімату та почастішання природних 
катаклізмів. До забруднення планетарної екосистеми також призвела 
проблема  знешкодження  та  поховання  побутових  відходів,  відходів 
виробництва та радіоактивних матеріалів. Усе частіше засоби масової 
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інформації  повідомляють  про  техногенні  ката-
строфи (Чорнобиль, Хокусіма, військові конф-
лікти,  розлиття  нафти  тощо).  Нераціональне 
використання антибіотиків та їх застосування у 
тваринництві  і  вирощуванні  риби  викликало 
значне  поширення  мікробної  резистентності, 
внаслідок чого людство програє війну з інфекцією. 
Забруднення  біосфери  відбувається  і  через 
широке застосування пестицидів та мінеральних 
добрив у сільському господарстві, без яких, на 
жаль,  сьогодні  неможливо  вирішити  проблему 
голоду на планеті. Розвиток технологій і запіз-
ніла оцінка їх стохастичних ефектів, порушення 
санітарних норм виробництва та контролю за їх 
дотриманням,  безвідповідальне  ставлення  до 
природних  ресурсів  —  усі  ці  та  багато  інших 
факторів визначають сьогодні системний екзо-
генний вплив на здоров’я населення, викликаю-
чи порушення в системі  імунної та нейроендо-
кринної регуляції, а також змінюючи протікання 
метаболічних процесів у людському організмі.

Забруднення  планетарної  екосистеми  визна-
чається не тільки виробничими та побутовими 
детергентами,  а  й  зміною  морально-етичних 
норм  суспільства,  його  духовних  пріоритетів. 
Основною  рушійною  силою  стало  збагачення 
задля збільшення комфортності існування ціною 
виснаження планетарних ресурсів, забруднення 
оточуючого середовища, зростання психоемоцій-
ного навантаження. Тому внесок хвороб висна-
ження  і десинхронозів у структуру захворюва-
ності на планеті також неможливо переоцінити. 
За  даними  Всесвітньої  організації  охорони 
здоров’я, нервово-психічні захворювання сьогод-
ні  є  лідером  серед  причин  непрацездатності  за 
показником  DALY  [48].  Розвиток  емоційних 
порушень супроводжується мотиваційно-вольо-
вими  змінами,  які  впливають  на  спосіб  життя, 
визначають  харчову  поведінку  та  зрушення  в 
системах регуляції і метаболізму. Навіть у стані 
мікробіоти кишечнику, що також деформує ме -
таболічний континуум людського організму.

Зростання комфортності існування та розви ток 
технологій призвели не тільки до змін способу 
життя, а й суттєвого збільшення споживання, що 
стало основною причиною «хвороб споживання». 
Так,  середня  енергетична  цінність  харчового 
раціону в розвинених країнах за останні 30 років 
збільшилась  на  10—15  %.  При  цьому  кількість 
отриманої  з  їжею  енергії  вже  не  вичерпується 
руховою активністю, призводячи до ожиріння та 
його фатальних наслідків. За прогнозами, захво-
рюваність  і  смертність  від  серцево-судинних 
захворювань надалі будуть зростати пропорцій-
но поширеності ожиріння, причому переважно в 
країнах, що розвиваються [50].

Ще у 1947 р. J. Vague описав два типи відкла-
дення жиру: андроїдний (чоловічий) і гіноїдний 
(жіночий) та звернув увагу на те, що андроїдне 
ожиріння  частіше,  ніж  гіноїдне,  поєднується  з 
цукровим діабетом 2 типу, ІХС і подагрою [47]. 
Поява  комп’ютерної  та  магнітно-резонансної 
томографії дозволила визначити провідну роль 
вісцерального жиру в генезі метаболічних пору-
шень при ожирінні [29]. Подальші дослідження 
підтвердили ці спостереження, у зв’язку з чим в 
ужиток увійшов термін «метаболічний синдром» 
(МС), який досить міцно закріпився в медичній 
літературі  завдяки  визнанню  Всесвітньої  орга-
нізації  охорони  здоров’я  та  Третій  доповіді 
Національної освітньої програми з холестерину 
ATP-ІІІ [33].

МС визначають як сукупність системних мета-
болічних порушень, в основі яких лежить інсу-
лінорезистентність та компенсаторна гіперінсу-
лінемія, спричинені збільшенням кількості жи -
рової тканини. Вісцеральний жир сьогодні роз-
глядається  як  самостійний  імуноендокринний 
орган, секретуючий у системний кровообіг гор-
моноподібні субстанції (лептин, резистин, ади-
понектин, грилін) та прозапальні цитокіни (ІЛ-1, 
ІЛ-6, ТНФ), що при морбідному ожирінні запус-
кає каскад регуляторно-метаболічних зрушень, 
які  обумовлюють  формування  інсулінорезис-
тентності, запалення та атерогенезу.

Поширеність  МС  серед  дорослого  населення 
низки  країн  сягає  24  %.  Більше  того,  останніми 
десятиліттями спостерігається тенденція до неу-
хильного зростання частоти цього симптомокомп-
лексу,  в  тому  числі  у  підлітків  і  молоді,  а  у  віці 
старше  60  років  частка  осіб  з  МС  становить 
42—43,5 %. Саме на цю вікову групу припадає  і 
найбільша кількість серцево-судинних ускладнень 
МС. Хворі з МС на 40 % частіше, ніж у загальній 
популяції, вмирають від ІХС, в 2,5— 3 рази — від 
артеріальної гіпертензії (АГ) і в 4 рази — від цукро-
вого діабету 2 типу [2]. Існує пряма кореляція між 
показниками маси тіла та ризиком онкологічної і 
автоімунної патології [12, 37, 38]. 

У 2005 р. Міжнародна федерація діабету (IDF) 
опублікувала діагностичні критерії МС, до яких 
сьогодні відносять:
1. Збільшення обводу талії для чоловіків євро-

пейської раси більше 94 см та більше 80 см — 
для жінок.

2. Підвищення  артеріального  тиску  ≥  140/95 
мм рт. ст.

3. Зниження  рівня  холестерину  ліпопротеїдів 
високої щільності менше 1,0 ммоль/л у чоло-
віків та менше 1,2 ммоль/л у жінок.

4. Збільшення рівня холестерину ліпопротеїдів 
низької щільності більше 3,0 ммоль/л.

Terapiya 2 2018.indd   92 02.10.2018   15:36:38



УКРАЇНСЬКИЙТЕРАПЕВТИЧНИЙЖУРНАЛ№22018 93

ОГЛЯДИ

5. Гіперглікемія  натщесерце  (глюкоза  в  плазмі 
крові натще > 6,1 ммоль/л).

6. Порушення толерантності до глюкози — глю-
коза  в  плазмі  крові  через  2  год  після  тесту 
толерантності  до  глюкози  в  межах  >  7,8  і 
< 11,1 ммоль/л.

Поєднання  першого  (основного)  критерію  з 
будь-якими  двома  з  числа  запропонованих 
дозволяє констатувати у хворого наявність МС, 
який, по суті, є поліморбідним клінічним станом 
з  поступовим  розвитком  та  поєднанням  таких 
нозологічних  форм  захворювань,  як  ожиріння, 
артеріальна гіпертензія, цукровий діабет 2 типу, 
атеросклеротичне ураження артеріальної стінки 
різних судинних басейнів з розвитком відповід-
ного захворювання, подагра, остеоартроз, остео-
пороз, синдром нічних апное та ін.

В  основі  патогенезу  поліморбідності  лежать 
порушення  метаболізму,  стимуляція  запальних 
процесів та оксидативний стрес. При цьому цент-
ральним органом у патогенезі МС залишається 
печінка,  оскільки  саме  вона  є  «метаболічною 
фабрикою» організму, де відбуваються найваж-
ливіші  етапи  обміну  речовин.  Тому  останніми 
роками  все  більшу  увагу  привертають  питання 
діагностики та лікування ще одного прояву МС — 
жирової хвороби печінки (ЖХП), яка не стільки 
відображає порушення обміну речовин при ожи-
рінні, скільки є незалежним маркером інсуліно-
резистентності  як  основного  патогенетичного 
механізму цього синдрому [15, 20, 22,  35, 49].

Окрім  ожиріння  та  інсулінорезистентності, 
найважливішими  етіологічними  чинниками 
ЖХП є хронічна алкогольна інтоксикація та інші 
токсичні  впливи  на  печінку,  хронічна  гіпоксія, 
стійкий дисбаланс харчового раціону з дефіци-
том  вітаміну  С  і  вітамінів  групи  В,  метіоніну, 
хо  ліну та  інших ліпотропних речовин, зокрема 
фосфатидилхоліну та незамінних жирних киcлот 
[2]. За даними автопсії, в індустріальних країнах 
на ЖХП страждають 20—35 % дорослих, з яких 
у 10 % розвивається неалкогольний стеатогепа-
тит [15, 34]. Не асоційована з алкоголем жирова 
інфільтрація лежить в основі близько 35 % ЖХП. 
При  морбідному  ожирінні  неалкогольна  ЖХП 
зустрічається у 70—93 %, неалкогольний стеато-
гепатит — у 18,5—26 %, а цироз печінки в 9—10 % 
випадків [20, 35]. У хворих на діабет та ожирін-
ня  ЖХП  діагностують  у  75  %,  з  яких  у  25  % 
випадків  розвивається  фіброз  печінки,  тоді  як 
серед людей з нормальною вагою частота ЖХП 
вдвічі менша — 35 %, а ознаки запалення печін-
кової тканини виявляються лише у 2,7 % з них 
[15, 20, 34].

Незалежно від етіології, ЖХП розвивається на 
тлі включення одного або декількох механізмів, 

у результаті дії яких збільшується вміст триглі-
церидів (ТГ) у паренхімі печінки. Уявлення про 
поширеність ЖХП у популяції, ймовірно, будуть 
суттєво  скориговані,  якщо  вдасться  врахувати 
всі випадки з поєднаною етіологією цього захво-
рювання,  —  очевидно,  що  кілька  механізмів 
накопичення  ТГ  у  печінці  можуть  діяти  одно-
часно.  Наприклад,  зловживання  алкоголем  та 
генетичні  аномалії  можуть  впливати  на  будь-
якому з перерахованих етапів формування ЖХП. 
Також  доведено,  що  ожиріння  і  зловживання 
алкоголем є незалежними предикторами ЖХП. 
Так,  за  даними  дослідження  DIONIS  (1989), 
стеатоз печінки мав місце у 46 % осіб, які постій-
но випивають більше 60 мг чистого етанолу на 
добу, у 76 % хворих з морбідним ожирінням та 
96 % осіб, які мали обидва патогенні впливи, в 
той час як у контрольній групі частка таких осіб 
не перевищувала 16 %. За даними А.Л. Верткіна 
та співавт. (2008), такі хворі постійно вживають 
алкоголь у режимі побутового пияцтва і в деяких 
вікових групах складають до 50 % від числа всіх 
чоловіків,  госпіталізованих у терапевтичні від-
ділення  стаціонарів  великих  міст  у  зв’язку  із 
загостренням  серцево-судинних  захворювань. 
У  хворих  з  поєднанням  ожиріння,  цукрового 
діабету 2 типу і хронічної алкогольної інтокси-
кації існує більш високий ризик прогресування 
внаслідок  порушення  імунної  реактивності  та 
високої запальної активності крові, а також під 
впливом  побічних  ефектів  тривалої  гепатоток-
сичної поліфармакотерапії [2].

При  ЖХП  вміст  ТГ  у  печінці  може  досягати 
40 % (в нормі не більше 5 %), але за відсутності 
хронічних інтоксикацій та інфекцій захворюван-
ня  протікає  доброякісно.  Таким  чином,  само-
стійного клінічного значення неалкогольна і не 
пов’язана  з  хронічною  інтоксикацією  ЖХП 
набуває тільки у разі симптомного або прогре-
суючого перебігу з формуванням фіброзу печін-
ки, частота якого при неалкогольному стеатоге-
патиті не перевищує 30 % [15, 20, 35]. Щонай-
меншe в половині випадків навіть при морбідно-
му ожирінні і персистуючих порушеннях вугле-
водного  обміну  ЖХП  не  викликає  суттєвих 
роз ладів печінково-клітинної функції, і хворий 
не потрапляє в поле зору гастроентеролога [2].

Сьогодні ЖХП має клінічне та прогностичне 
значення як ранній маркер атерогенної дисліпі-
демії та інсулінорезистентності. Для терапевта, 
сімейного лікаря та самого пацієнта виявлення 
ЖХП має означати те, що у хворого є високий 
генетичний  та/або  набутий  ризик  серцево-
судинних захворювань, який буде супроводжу-
вати його все життя і який на цьому початково-
му етапі судинного континууму можна зменши-

Terapiya 2 2018.indd   93 02.10.2018   15:36:39



УКРАЇНСЬКИЙТЕРАПЕВТИЧНИЙЖУРНАЛ№2201894

ОГЛЯДИ

ти за допомогою спрямованого фармакологічно-
го лікування метаболічних порушень.

Метою фармакологічного лікування атероген-
ної  гіперліпідемії  при  ЖХП  є  специфічний 
«ліпідний квартет»: збільшення вмісту в плазмі 
ремнантних хіломікронів (ХМ), ТГ, ліпопротеї-
дів  низької  щільності  (ЛПНЩ)  та  зменшення 
вмісту ліпопротеїдів високої щільності (ЛПВЩ) 
[15, 22, 34]. Цей фенотип гіперліпідемії, за кла-
сифікацією  Всесвітньої  організації  охорони 
здоров’я, має високу атерогенність і за відсутнос-
ті  первинних  генетичних  порушень  ліпідного 
обміну маркує перевантаження організму ліпі-
дами та/або інсулінорезистентність на тлі ожи-
ріння (табл. 1).

Сьогодні  медична  практика  в  своєму  розпо-
рядженні має достатньо можливостей для фар-
макологічної корекції різних типів атерогенної 
гіперліпідемії, але жоден з методів не дозволяє 

домогтися системної корекції «ліпідного кварте-
ту». Крім того, більшість відомих методів, впли-
ваючи  на  окремі  ключові  етапи  метаболізму 
ліпідів,  призводять  до  розвитку  небажаних 
побічних ефектів лікування. 

Як уже зазначалось, печінка відіграє основну 
роль  в  проміжному  жировому  обміні,  метою 
якого є біотрансформація нейтрального жиру в 
жирні  кислоти  —  основний  енергетичний  суб-
страт для скелетної мускулатури, мозку, кардіо-
міоцитів, а також для синтезу холестерину, сте-
роїдів і жовчних кислот (рис. 1).

У  цих  тканинах  окиснення  жирних  кислот 
відбувається  в  мітохондріях  клітин,  де  вони 
розщеплюються  шляхом  b-окислення  з  утво-
ренням великої кількості АТФ і ацетилкоензи-
му А, який далі окислюється в циклі Кребса до 
вуглекислого  газу  та  води.  Печінка  не  бере 
участі в зберіганні жирів, тому жирова інфільт-

Таблиця 1. Атерогенність окремих фенотипів дисліпопротеїдемій

Фенотип Загальний  холестерин Тригліцериди Зміни ліпопротеїдів Атерогенність

І ↑ ↑ або у нормі ↑ ХМ –

ІІа ↑ У нормі ↑ ЛПНЩ +++

ІІб ↑ ↑ ↑ ЛПНЩ і ЛПДНЩ +++

ІІІ ↑ ↑ ↑ ЛППЩ +++

ІV Частіше в нормі ↑ ↑ ЛПДНЩ ++

V ↑ ↑ ↑ ХМ і ЛПДНЩ +

Примітка. ↑ — підвищення, ХМ — хіломікрони, ЛПНЩ — ліпопротеїди низької щільності, ЛПДНЩ — ліпопротеїди дуже низької щіль-
ності, ЛППЩ — ліпопротеїди помірної щільності.

Рис. 1. Роль печінки в ліпідному обміні (https://medicalplanet.su/genetica/obmen_lipidov.html)
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рація не є результатом депонування надлишко-
вого жиру.

Ендогенні жирні кислоти надходять у тканини 
з крові, куди потрапляють з жирової клітковини, 
а екзогенні (харчові) надходять з тонкого кишеч-
нику, де утворюються в процесі емульгації жиру 
під дією жовчі та наступного ліполізу панкреа-
тичною ліпазою. З тонкої кишки в кров жирні 
кислоти разом з три- та дигліцеридами, а також 
ефірами холестерину активно транспортуються 
в  складі  хіломікронів.  Вільний  холестерин  з 
тонкої  кишки  транспортується  в  кров  у  зв’я-
заному з апопротеїном А1 стані у формі ЛПВЩ, 
які є основною транспортною формою холесте-
рину, з тканин у плазму. В гепатоцитах з жирних 
кислот знову утворюються ТГ, які зв’язуються з 
ефірами холестерину й апопротеїном Е і знову 
надходять  в  кров  уже  в  складі  великих  за  роз-
міром  частинок  —  ліпопротеїдів  дуже  низької 
щільності  (ЛПДНЩ),  котрі  з  усіх  класів  ліпо-
протеїдів містять найбільше ТГ. Вважається, що 
ЛПДНЩ, в яких міститься не більше 7 % холес-
терину  і  близько  13  %  його  ефірів  з  жирними 
кислотами,  не  є  високоатерогенними,  оскільки 
холестерин ЛПДНЩ не доступний для тканин 
і не може бути прямо мобілізований у сироватку 
крові, тобто не може інфільтрувати інтиму арте-
рій (див. табл. 1). Проте, роль ЛПДНЩ в атеро-
генезі  є  найважливішою:  саме  ЛПДНЩ  через 
утворення  ліпопротеїдів  помірної  щільності 
(ЛППЩ) виступають основним субстратом для 
утворення високоатерогенних ЛПНЩ, які міс-
тять 37 % ефірів холестерину  і жирних кислот 
та 8 % вільного холестерину. Важливо, що ате-
рогенність ЛПДНЩ і хіломікронів зростає при 
інсулінорезистентності і III типі гіперліпідемії, 
оскільки  в  плазмі  циркулює  велика  кількість 
ремнантних часток.

У  нормі  зменшення  вмісту  ЛПДНЩ  і  ТГ  у 
плазмі і, меншою мірою, в печінці відбувається 
при збільшенні енергетичних витрат організму 
(фізичне навантаження, охолодження) при одно-
часному обмеженні калорійності їжі. Однак при 
ЖХП домогтися зниження рівня ТГ фізіологіч-
ним  шляхом  можна  тільки  після  поступового 
зниження  маси  тіла  та  корекції  інсулінорезис-
тентності. Альтернативою нормативному шляху 
зменшення  вмісту  ТГ  у  печінці  є  окислення 
жирних кислот гепатоцитами як субстрату для 
утворення  простагландинів,  простацикліну  і 
тромбоксану  (R.K.  Murray  та  співавт.,  1988; 
R. Greger, 1996), яке, щоправда, може призвести 
до кетоацидозу, а надмірний синтез простаглан-
динів — до прозапальної напруженості і тромбо-
філії. Та саме висока тригліцеридемія (первинна 
і вторинна) є основною причиною ожиріння та 

інсулінорезис тентності  —  основних  рушійних 
механізмів поліморбідності при МС. Для її фар-
макологічної  корекції  сьогодні  застосовують 
фібрати та похідні нікотинової кислоти, а також 
препарати,  що  містять  поліненасичені  жирні 
кислоти класу омега-3 [9].

Фібрати (клофібрат, безафібрат, гемфіброзил, 
ципрофібрат, фенофі-брат) є агоністами PPAR — 
ядерних рецепторів-проліфераторів піроксисом 
гепатоцитів і адипоцитів, де відбувається окис-
лення жирних кислот. Вони стимулюють резерв-
ний шлях ліполізу за допомогою активації ліпо-
протеїдліпази печінки й крові, а також пригні-
чення  синтезу  жирних  кислот  у  печінці  та 
жировій тканині. Цей шлях окислення в нормі є 
«запасним» і включається при дієті, збагаченій 
ліпідами. За результатами рандомізованих дослі-
джень, тривала терапія фібратами призводить до 
суттєвого зменшення частоти коронарних подій 
[21, 39, 40, 42]. Однак на тлі тривалого лікування 
фібратами досить часто (10—15 %) розвивають-
ся  небажані  побічні  ефекти  лікування,  такі  як 
біль у животі, метеоризм, діарея, свербіж шкіри 
і висип, порушення печінкових проб. У людей, 
що приймають клофібрат удвічі частіше, розви-
вається  жовчнокам’яна  хвороба  (ЖКХ).  Крім 
утворення жовчних каменів, можливий розвиток 
міозитів, ризик яких збільшується при одночас-
ному використанні зі статинами. Було зареєстро-
вано збільшення частоти гіпоглікемій при одно-
часному  використанні  клофібрату  та  похідних 
сульфанілсечовини у хворих на діабет [42].

Гіполіпідемічна  дія  препаратів  нікотинової 
кислоти (вітамін РР, ніацин) проявляється при 
прийомі досить високих доз (більше 3 г на добу), 
що  також  пов’язано  з  розвитком  таких  непри-
ємних  побічних  явищ,  як  різке  розширення 
судин шкіри обличчя та верхньої частини тіла з 
пекучими  відчуттями.  Це  істотно  впливає  на 
комплаєнтність хворих і не може бути повністю 
усунуте прийомом лікарських форм з повільним 
вивільненням і розсмоктуванням. Механізм дії 
нікотинової кислоти пов’язаний з пригніченням 
катаболізму апопротеїну А1, блокадою в печінці 
ключового ферменту синтезу ТГ — DGAT2, що 
призводить до зменшення утворення ЛПДНЩ 
[23]. Також зменшується ліполіз у жировій тка-
нині [43]. Терапія ніацином у дозі 3—5 г на добу 
забезпечує зниження ЛПНЩ на 10—20 %, ТГ — 
на 20—40 % і підвищення ЛПВЩ на 15—30 % [2]. 
У хворих, які отримували ніацин для вторинної 
профілактики  ІХС,  через  6  і  15  років  частота 
коронарних подій і коронарної смерті залишала-
ся на 11 % нижче, ніж у контрольній групі [13, 
43].  Однак  тривала  терапія  великими  дозами 
нікотинової кислоти не може бути рекомендова-
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на пацієнтам із ЖХП, оскільки у 10—15 % хворих 
призводить до погіршення компенсації цукрово-
го діабету, подагри  і порушення печінково-клі-
тинної функції [32].

Утворення ЛППЩ тв ЛПДНЩ відбувається 
в капілярах, де ліпопротеїнліпаза відщеплює від 
них більшу частину ТГ. Значна частина ЛППЩ 
безпосередньо  після  утворення  захоплюється 
печінкою, де вони піддаються подальшому мета-
болізму.  Так  само,  як  і  ЛПДНЩ,  ЛППЩ  не 
мають  самостійного  значення  в  атерогенезі, 
оскільки все ще залишаються великими частка-
ми і містять холестерин, який може бути мобілі-
зований тільки після звільнення від ТГ. У капі-
лярах ЛППЩ піддаються подальшому гідролізу 
ліпопротеїнліпазою, після чого в них залишаєть-
ся не більше 10 % ТГ і відщеплюється апопроте-
їн Е — утворюються ЛПНЩ. ЛПНЩ є основною 
транспортною формою холестерину, яка слугує 
як для видалення надлишкового вільного холес-
терину з плазми крові, переважно в печінку для 
утилізації, так і для доставки ефірів холестерину 
в тканини. Вміст холестерину в ЛПНЩ стано-
вить понад 50 %.

Проте  роль  холестерину  в  патогенезі  атеро-
склерозу  є  «продовженням»  його  біологічної 
ро  лі  як  речовини,  яка  разом  з  фосфоліпідами 
утворює  клітинні  мембрани.  Він  забезпечує 
стабільність  клітинних  мембран  у  широкому 
інтервалі температур і створює умови для функ-
ціонування асоційованих з мембраною фермен-
тів. Вищим тваринам холестерин необхідний для 
синтезу  стероїдних  і  статевих  гормонів,  діяль-
ності  синапсів  головного  мозку,  вироблення 
вітаміну D та синтезу жовчних кислот. При його 
вмісті в їжі більше 2 % синтез ендогенного холес-
терину в печінці та інших тканинах знижується 
за механізмом зворотного зв’язку, впливаючи на 
відповідні  рецептори  гепатоцитів.  Вільний  хо -
лестерин проникає в клітинні мембрани й утво-
рює ефіри з жирними кислотами, які входять до 
складу  фосфоліпідів.  Саме  утворення  цього 
резервного компартменту холестерину, як і дефі-
цит  есенціальних  фосфоліпідів,  призводить  до 
зниження  в’язкості  і  плинності,  «старіння», 
мембран і корелює з вираженістю атеросклерозу. 
Таким чином, боротьба з циркуляцією вільного 
холестерину для людини є еволюційним завдан-
ням, яке здоровий і молодий організм вирішує 
шляхом його етерифікації, включення в ЛПНЩ 
і транспортування в печінку для утилізації. 

У нормі вміст ендогенних ліпідів, і насамперед 
холестерину, визначається потребами організму 
і тонко регулюється. Наприклад,  інтенсивне та 
обмежене  в  часі  емоційне  навантаження  при-
зводить  до  закономірної  активації  ліполізу  і 

зростання  концентрації  жирних  кислот,  збіль-
шення  синтезу  холестерину,  фосфоліпідів,  сте-
роїдів  та  жовчних  кислот  з  відповідним  збіль-
шенням  в  крові  вмісту  ЛПДНЩ,  ЛПНЩ  і 
ЛПВЩ.  Після  закінчення  навантаження  над-
лишкові  ліпіди  утилізуються  або  виводяться  з 
організму.  Цей  процес  призводить  до  стійкої 
гіперліпідемії  тільки  в  тому  випадку,  якщо: 
1) внаслідок хронічного стресу або вікової інво-
люції активація симпатичної нервової системи і 
потреба  в  збільшенні  вмісту  холестерину  стає 
постійною; 2) порушується механізм виведення 
надлишків холестерину.

Тривала симпатична активація також формує 
харчову  поведінку,  спрямовану  на  вживання 
продуктів з високим вмістом жирів, що й при-
зводить до ожиріння, атерогенної дисліпідемії і 
ЖХП  навіть  тоді,  коли  надходження  ліпідів  і 
холестерину з їжею вкрай обмежене. Такий меха-
нізм формування ЖХП має місце при нервовій 
анорексії та екстремальному голодуванні. Ана-
логічні метаболічні зрушення викликають курін-
ня,  зловживання  кавою,  відсутність  фізичного 
навантаження, вживання м’якої води, позбавле-
ної кальцію і магнію, а також прийом їжі з вели-
кими  перервами  і  в  великих  кількостях.  Усі  ці 
шкідливі фактори, так чи інакше, асоційовані з 
активацією  симпатичної  нервової  системи,  яка 
виступає  основним  тригером  атеросклерозу  та 
інсулінорезистентності [2].

Сьогодні доведено, що «слабкою» і генетично 
детермінованою  ланкою  в  ланцюзі  мобілізації 
холестерину з плазми при активації симпатичної 
нервової  системи  або  старінні  є  недостатня 
активність  тканинних  рецепторів  печінки  до 
цир кулюючих  ЛПНЩ  і  ЛППЩ.  Захоплення 
циркулюючих ЛПНЩ тканинами, і насамперед 
печінкою, відбувається шляхом їх зв’язування з 
ЛПНЩ-рецепторами, що містяться на поверхні 
синусоїдальної  мембрани  гепатоцитів.  Прин-
ципове  значення  кількості  і  функціонування 
ЛПНЩ-рецепторів  для  утилізації  надлишків 
холестерину було вперше показано M.S. Brown 
і J.L. Goldstein, які за дослідження в сфері регу-
ляції метаболізму холестерину в 1985 р. отрима-
ли Нобелівську премію (рис. 2).

 При генетично детермінованому дефекті, ожи-
рінні  і  частому  вживанні  тваринних  жирів 
ЛПНЩ-рецептори блокуються надлишком ліпі-
дів  та  їх  кількість  зменшується  за  механізмом 
зворотного зв’язку.

Відомо, що інсулін є активатором фосфатази, 
яка  шляхом  дефосфорилювання  кінази  та 
ГМГ-КоА-редуктази, ключового ферменту кін-
цевого  етапу  синтезу  холестерину,  активує  ос -
танню (рис. 3).
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Вторинна гіперінсулінемія при МС, стимулю-
ючи синтез ендогенного холестерину в печінці, 
виступає одним з основних рушійних механізмів 
атерогенної дисліпідемії. Тому терапія статина-
ми, які інгібують фермент ГМГ-КоА-редуктазу, 
залишається  сьогодні  найбільш  ефективним 
методом  зниження  рівня  ЛПНЩ  і  є  «золотим 
стандартом» лікування атерогенної дисліпідемії. 
Її ефективність у зниженні холестерину та пози-
тивний вплив на кінцеві точки серцево-судин них 
подій доведені великою кількістю рандомізова-
них досліджень [2, 44]. Терапія статинами пока-
зана всім хворим з високим фатальним ризиком 
за  шкалою  SCORE  та  рівнями  ЛПНЩ  >  2,5 
ммоль/л для ризику > 5 %, а при рівнях ЛПНЩ 
> 3,0 для ризику < 5 % [5]. Однак терапія стати-
нами практично не впливає на рівень ЛПДНЩ 
і ТГ і, крім того, в 5—10 % випадків супроводжу-
ється  розвитком  диспепсії  та  минущими  пору-
шеннями печінкових проб, а в 0,5 % випадків — 
міопатією і розвитком рабдоміолізу, ризик яких 
зростає при призначенні в комбінаціях з фібра-
тами і нікотинатами. Пацієнти з ЖХП, які отри-
мують статини, також мають підвищений ризик 
несприятливої  лікарської  взаємодії  при  одно-
часному застосуванні аміодарону, клопідогрелю, 
глюкокортикоїдів  та  інших  широко  вживаних 
лікарських засобів, які метаболізуються в печін-
ці оксидазами CYP3A4 і CYP2C9 [6].

Відносно  недавно  в  медичній  практиці  з’я-
вилися  препарати,  що  зменшують  абсорбцію 
холестерину з тонкої кишки, зокрема езетиміб. 
Препарат блокує білок-транспортер холестерину 
з  поверхні  слизової  оболонки  тонкої  кишки  в 
ентероцит  [18,  19,  41,  42].  У  рандомізованих 
дослідженнях  було  показано,  що  призначення 
езетимібу одночасно із статинами є більш ефек-
тивним  щодо  зниження  ризику  коронарної 
смерті і смерті від усіх причин, ніж монотерапія 
статинами  [41].  Крім  того,  призначення  такої 
комбінації дозволяє зменшити дози статинів, що 
покращує загальний профіль безпеки лікування 
гіперхолестеринемії. Препарат також має низь-
кий потенціал несприятливої лікарської взаємо-
дії  з  фібратами,  дігоксином,  варфарином  та 
пероральними контрацептивами. Дослідження, 
в яких вивчається вплив езетимібу на загальну 
смертність і канцерогенез, ще тривають. На сьо-
годні єдиною істотною перешкодою до тривалої 
терапії езетимібом є вартість лікування.

Після захоплення циркулюючих ЛПНЩ вони 
транспортуються  в  лізосоми  гепатоцитів,  де  з 
ефірів  утворюється  вільний  холестерин,  який 
використовується для синтезу жовчних кислот, 
стероїдних гормонів і нейтральних стероїдів або 
секретується в жовч. У людини екскреція в жовч 

є    основним фізіологічним способом виведення 
надлишків холестерину (рис. 4).

У  жовчі  міститься  близько  82  %  води,  12  % 
мінеральних солей жовчних кислот, 4 % лецити-
ну та інших фосфоліпідів і близько 1 % холесте-
рину. За добу у людини утворюється 0,5—1,0 л 
жовчі. При її відносно постійному дебіті з орга-
нізму  людини  в  нормі  виводиться  близько  1  г 
продуктів  метаболізму  холестерину  за  добу. 
Половина цієї кількості виводиться з калом після 
перетворення  в  жовчні  кислоти,  а  частина,  що 
залишилась,  являє  собою  нейтральні  стероїди. 

Рис. 2. Обмін ліпопротеїдів в нормі (А), при спадковій 
рецепторній дефіцитності (В) та в умовах дієти, 
збагаченої ліпідами (С) 
Вовк Е.И. Жировая болезнь печени в практике терапевта: место 
в сосудистом континууме. Лечащий врач.— 2009.— Вып. 08/09.
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Рис. 3. Схема синтезу холестерину

Рис. 4. Схема обміну холестерину
Примітка. АВСА1 — транспортер холестерину з тонкої кишки до апоА; SRB1 — тканинний рецептор до ЛПВЩ; LDLR — тканинний 
рецептор до ЛПНЩ;  LRP — протеїн тканинного рецептора до ЛПНЩ; ABCG5/8 — транспортер холестерину через каналікулярну 
мембрану; ABCB11 — транспортер жовчних кислот через каналікулярну мембрану; ABCB4 — фосфоліпід фліпаза (протеїн множин-
ної  лікарської стійкості); SLC21А — транспортер жовчних кислот через синусоїдальну мембрану (транспортер органічних аніонів); 
SLC10A1 — натрій-залежний транспортер таурохелату через синусоїдальну мембрану; SLC10A2 — натрій-залежний транспортер 
жовчних кислот в ентероцити і холангіоцити.

Marschall H.-U., Einarsson C. Gallstone disease // J. Int. Med.— 2007.— N 261.— P. 531.
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Екскреція  холестерину  з  гепатоциту  в  жовчні 
канальці відбувається за допомогою спеціально-
го насосу ABCG5/8 [31].

Оскільки холестерин не розчиняється у воді, 
його  утримання  в  рідкій  фракції  жовчі  прямо 
залежить  від  концентрації  емульгуючих  його 
жовчних кислот і фосфатидилхоліну, який забез-
печує розчинність холестерину шляхом утворен-
ня міцел. При нестачі жовчних кислот утворю-
ються більші часточки — везикули, що склада-
ються  з  лецитину  і  холестерину.  При  нестачі 
фосфатидилхоліну  відбувається  кристалізація 
холестерину і утворення жовчних каменів.

Секреція в жовч холестерину, жовчних кислот, 
фосфатидилхоліну  і  води  є  взаємозалежним 
складним  процесом,  який  може  порушуватися 
при  ураженні  холангіоцитів,  лікарському  або 
інфекційному  холестазі,  а  також  при  дефіциті 
фосфатидилхоліну, який розвивається при хро-
нічній алкогольній інтоксикації. У цьому випад-
ку його дефіцит можна компенсувати прийомом 
есенціальних фосфоліпідів [27].

При  ЖХП,  особливо  в  літньому  віці,  жовч 
завжди  перенасичується  холестерином:  збіль-
шення маси жиру на 1 кг призводить до прирос-
ту добової екскреції холестерину приблизно на 
20  мг.  Вважають,  що  збільшенню  літогенності 
жовчі  сприяють  і  два  додаткових  фактори: 
1) недостатня секреція фосфатидилхоліну, вна-
слідок чого утворюються дефектні перенасичені 
холестерином  везикули,  з  яких  легко  утворю-
ються  його  кристали;  2)  порушення  синтезу 
первинних  жовчних  кислот  та  зміна  пропорції 
первинних/вторинних  жовчних  кислот  у  бік 
збільшення пулу дезоксихолієвої кислоти. На -
справді  чинників,  здатних  збільшити  літоген-
ність жовчі, значно більше. Але так чи інакше, в 
Європі частота ЖКХ у хворих із серцево-судин-
ними патологіями в 1,5 разу перевищує частоту 
ЖКХ у загальній популяції [45]. З іншого боку, 
у хворих на ЖКХ частіше, ніж у популяції, вияв-
ляють  клінічно  значущі  дисліпідемію  й  атеро-
склероз  магістральних  артерій  та  аорти  [4]. 
У  жінок  ЖКХ  зустрічається  частіше,  ніж  у 
чоловіків,  однак  у  жінок  із  ЖКХ  майже  вдвічі 
частіше реєструють ІХС [8].

Уздовж  усього  кишечнику  реабсорбується 
близько 98 % жовчних кислот, близько 50 % екс-
кретованого в жовч і до 90 % екзогенного холес-
терину. Решта холестерину під дією мікрофлори 
товстої  кишки  перетворюється  на  стероли  або 
виводиться з калом, оскільки перебуває в зв’я-
заному  стані  з  погано  розчинними  жовчними 
кислотами,  наприклад  літохолевою.  Кишково-
печінкова рециркуляція солей жовчних кислот 
протікає настільки ефективно, що добова втрата 

жовчних  кислот  з  калом  становить  не  більше 
0,5—1,0 г, які знову ресинтезуються з холестери-
ну, і цей шлях його утилізації також є істотним 
[31]. Втрати первинних жовчних кислот (холіє-
вої та хенодезоксихолієвої) постійно відновлю-
ються в ендоплазматичному ретикулумі гепато-
цита  шляхом  утворення  з  холестерину,  а  після 
кон’югації  з  гліцином  або  таурином  активно 
секретуються в жовчні канальці.

Вторинні жовчні кислоти — дезоксихолева та 
літохолева  утворюються  з  первинних  під  дією 
бактерій у товстій кишці і також реабсорбують-
ся. Синтез жовчних кислот регулюється за меха-
нізмом зворотного зв’язку за участю специфіч-
ного  ядерного  рецептора  FXR  (Farnesoid  X 
Receptor), який за цим же механізмом регулює 
активність 7-α-гідроксилази (СУР7А1) — одно-
го  з  ключових  ферментів  синтезу  холестерину. 
Цей механізм запобігає накопиченню токсичних 
жовчних  кислот  у  гепатоцитах  і  плазмі.  Вста-
новлено, що висока реабсорбція жовчних кислот 
з кишечнику, яка виникає після прийому жирної 
їжі,  призводить  до  зменшення  синтезу  жовчі  і 
накопиченню в гепатоцитах ЛПНЩ, при одно-
часному зменшенні вмісту ТГ і ЛПВЩ. І навпа-
ки,  зменшення  всмоктування  жовчних  кислот 
(наприклад, при голодуванні) посилює їх синтез, 
зменшує вміст ЛПНЩ і збільшує вміст ЛПВЩ, 
ЛПДНЩ і ТГ в печінці [25].

Зменшення реабсорбції жовчних кислот при-
зводить до такого ж зменшення вмісту ЛПНЩ, 
який досягається призначенням статинів. Упер ше 
це  було  встановлено  у  хворих  із  синдромом 
мальабсорбції  та  порушенням  функції  тонкого 
кишечнику  після  операцій  видалення  клубової 
кишки.  Тому  у  80-х  роках  у  клінічну  практику 
вперше  увійшли  секвестранти  жовчних  кислот 
(холестирамін).  Ці  препарати  здатні  на  40  % 
зменшити  всмоктування  жовчних  кислот  і  на 
15—26 % знижувати рівень ЛПНЩ [26]. На жаль, 
широке  застосування  цих  препаратів  обмежене 
низкою небажаних побічних ефектів, серед яких 
лідирують тяжкі запори, дефіцит жиророзчинних 
вітамінів,  що  призводить  до  остеопорозу  і  тро-
фічних порушень шкіри. Це, в свою чергу, спри-
чиняє  низьку  комплаєнтність  хворих.  Проте, 
важливіше  інше: секвестранти не зменшують, а 
збільшують гіпертригліцеридемію при ЖХП [26], 
що суттєво погіршує прогноз у хворих на МС.

Кишково-печінкову циркуляцію можна різко 
обмежити й хірургічним способом, виключивши 
травлення в клубовій кишці — місці переважної 
реабсорбції жовчних кислот. У сучасній практи-
ці цей метод витісняє застосування секвестрантів 
і стає все більш популярним у пацієнтів із ЖХП 
і морбідним ожирінням, які звертаються до баро-
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метричної  хірургії  з  метою  зменшення  ваги. 
Однак, як і терапія секвестрантами, виключення 
з  травлення  клубової  кишки  призводить  до 
18—28  %  збільшення  вмісту  ТГ  і  ЛПДНЩ  у 
печінці і плазмі крові [26]. 

Подальше вивчення біологічних ефектів жов-
чних кислот дозволило більш глибоко вивчити 
їх роль у механізмах формування метаболічних 
порушень  та  регуляції  травлення.  Особливо 
важливим є розкриття молекулярних механізмів 
взаємодії  цих  кислот  з  рецепторними  полями 
кишечнику та печінки (рис. 5). 

Так,  активація  жовчними  кислотами  TGR5-
рецепторів  L-клітин  ендокринної  системи 
кишечнику через ланцюг внутрішньоклітинних 
вторинних месенджерів посилює моторно-секре-
торну  функцію  кишечнику,  уповільнює  звіль-
нення  шлунка  від  їжі  та  пригнічує  відчуття 
голоду. Це чинить сприятливий вплив на гліке-
мічний профіль і відкриває додаткові можливос-
ті  для  корекції  метаболічних  порушень  при 
поліморбідному МС.

При активації жовчними кислотами FXR гепа-
тоцитів  відбувається  аналогічне  дії  фібратів 
зниження тригліцеридемії внаслідок одночасно-
го включення декількох механізмів утилізації ТГ: 
1) збільшення кількості PPAR (ядерних рецеп-
торів-проліфераторів пероксисом) гепатоцитів; 
2)  збільшення  кількості  тканинних  рецепторів 
до ЛПДНЩ; 3) зростання активності ліпопро-
теїдліпази плазми [16, 26, 28]. В усіх досліджен-
нях терапія великими дозами холієвої та хено-
дезоксихолієвої кислоти виявилась ефективною 
щодо зменшення ТГ у плазмі, але супроводжу-
валась гепатотоксичністю і була заборонена до 
застосування  в  клінічній  практиці.  При  цьому 
єдиною жовчною кислотою, використання якої 

у великих дозах було ефективним і безпечним, 
виявилась урсодезоксихолева кислота (УДХК) — 
третинна  холанова  кислота,  яка  утворюється  в 
кишечнику під дією бактеріальних ферментів із 
7-кето-літохолевої кислоти [28].

Сьогодні доведено важливу роль FXR у регу-
ляції багатьох локальних і системних процесів в 
організмі. Зокрема, було показано (див. рис. 5), 
що активація цих ядерних рецепторів ентероци-
ту при з’єднанні жовчних кислот з мембранними 
ASBT-рецепторами  викликає  пригнічення  глі-
колізу та ліпогенезу в печінці, покращує чутли-
вість периферичних тканин до інсуліну, зменшує 
активність  запальних  процесів  та  підвищує 
енергетичні витрати шляхом стимуляції b-окис-
лення ліпідів у м’язовій тканині. Однак актива-
ція  жовчними  кислотами  FXR  викликає  при-
гнічення їх утворення в печінці, і єдиною поки 
що  дозволеною  до  використання  в  медичній 
практиці  жовчною  кислотою,  в  якої  цей  ефект 
був відсутнім, також виявилась УДХК [16, 28].

Спочатку УДХК увійшла в клінічну практику 
як засіб для розчинення жовчних каменів. Було 
встановлено,  що  вона  збільшує  розчинність 
холестерину шляхом утворення в жовчі багато-
шарової рідинно-кристалічної фази. Вважається, 
що  при  задовільній  скорочувальній  функції 
жовчного  міхура  і  розмірах  конкрементів  до 
20 мм лікування УДХК протягом 2 років у дозі 
10—13 мг/кг/добу дозволяє досягти їх розчинен-
ня  у  50—60  %  хворих.  Згодом  була  доведена 
ефективність  і  безпечність  УДХК  у  лікуванні 
більшості захворювань гепатобіліарної системи, 
завдяки  чому  сьогодні  вона  розглядається  як 
гепатопротектор з найбільш потужною доказо-
вою базою. Але протягом останніх 15 років усе 
глибше  вивчаються  метаболічні  ефекти  УДХК 

Рис. 5. Регулюючі ефекти жовчних кислот
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[3,  7,  46].  Представлені  результати  досліджень 
висвітлюють відомі на сьогодні механізми гіпо-
ліпідемічної дії цього препарату. Тому недивно, 
що останнім часом почали з’являтись роботи, які 
ілюструють вплив УДХК на морфологічну скла-
дову атеросклеротичного процесу. У низці дослі-
джень було продемонстровано зменшення тов-
щини судинної стінки при тривалому викорис-
танні УДХК у хворих з МС та ЖХП [10, 17, 36]. 
Показовим щодо цього є дослідження O. Coskun 
та співавт. (2015), які, окрім покращення біохі-
мічних  маркерів  стану  печінки,  ліпідного  про-
філю та індексу інсулінорезистентності (НОМА) 
внаслідок  тривалого  прийому  УДХК,  виявили 
ще  й  зменшення  співвідношення  інтима-медіа 
каротидної  стінки  у  хворих  на  неалкогольну 
ЖХП (табл. 2).

Зважаючи  на  це,  включення  УДХК  до  комп-
лексних  схем  лікування  поліморбідних  пору-
шень при МС, особливо тих його варіантів, які 
поєднуються з ЖХП та ЖКХ, знаходить дедалі 
більше  прихильників.  Утім,  УДХК  вважається 
відносно слабким агоністом FXR, тому її вико-
ристання  як  монотерапії  дисліпопротеїдемій 
досить обмежене.

Певні сподівання на фармакологічну корекцію 
«ліпідного  квартету»  пов’язують  з  розробкою 
селективних  стимуляторів  FXR  (AGN-34,  gug-
gulsterone) [16] та кон’югатів жирних і жовчних 
кислот (fatty acid bile acid conjugate — FABAC). 
В  експерименті  на  інбредних  мишах,  які  отри-
мували збагачену жирами ліпогенну дієту, при-
значення  одного  з  перших  представників 
FABAC — арамхолу в дозі 25 мг/кг/добу (при-
близно  відповідає  дозі  УДХК  14  мг/кг/добу) 
протягом 2 міс привело до розчинення жовчних 

каменів  у  всіх  експериментальних  тварин.  Те -
рапія не приводила до зміни ліпідного спектра 
жовчі,  а  збільшення  солюбілізації  холестерину 
відбувалося  за  рахунок  збільшення  вмісту  в 
жовчі холанових кислот [28]. У цьому ж дослі-
дженні були зафіксовані позитивні плейотропні 
ефекти арамхолу на перебіг печінкового стеато-
зу, обмін ліпоїдів і холестерину [24]. Проте бага-
то механізмів впливу FABAC і стимуляторів FXR 
на печінковий метаболізм ТГ і холестерину ще 
вимагають подальшого вивчення та поки не зна-
йшли свого місця в клінічній практиці. 

Ймовірно близьким механізмом дії володіють 
і природні негомологічні для людини вторинні і 
третинні жовчні кислоти з ведмежої, борсукової 
та бичачої жовчі, які історично застосовуються 
для  розчинення  жовчних  каменів  народною 
медициною. Проте доказових даних і рандомізо-
ваних досліджень щодо цих препаратів сьогодні 
не  існує,  тож  така  терапія  досі  залишається 
емпіричною [2].

Сьогодні триває пошук нових високоефектив-
них  засобів  корекції  метаболічних  порушень. 
З’являються нові класи гіполіпідемічних засобів, 
таких як інгібітори пропротеїнконвертази субти-
лізин/кексин  типу  9  (еволокумаб,  алірокумаб, 
бокозікумаб),  інгібітори  білка  —  транспортера 
ефірів  холестерину  (СЕTP-інгібітори),  нові 
омега-3  поліненасичені  жирні  кислоти.  Проте, 
незважаючи на обнадійливі результати експери-
ментальних досліджень, більшість з них ще пере-
бувають  на  стадії  випробовування,  а  широке 
застосування тих, що вже дозволені до викорис-
тання,  обмежене  вартістю  лікування.  Таким 
чином, у розпорядженні сучасного лікаря є досить 
діє ві лікарські засоби, здатні ефективно вплива-

Таблиця 2. Статистично достовірне зниження співвідношення інтима-медіа у хворих на неалкогольну ЖХП 
після тривалого прийому УДХК (дослідження O. Coskun та співавт., 2015)

До лікування (n = 30) Після лікування (n = 30) P

Індекс маси тіла (kg/m2) 30,8 ± 4,7 30,5 ± 4,6 0,134

Обхват талії (cm) 106 ± 11,1 105,9 ± 11,6 0,854

НОМА 3,4 ± 1,9 2,8 ±1,6 0,041

Аспартатамінотрансфераза (U/dl) 49 (37—66) 28,5 (24—31,5) 0,001

Аланін-амінотрансфераза (U/dl) 84 (59—118,5) 38 (26,5—48) 0,001

Гамма-глутамінтрансфераза (U/dl) 47 (32,5—65) 27,5 (22—36) 0,001

Лужна фосфатаза (U/dl) 80,5 (65,5—100) 88 (71,5—106,5) 0,234

Тригліцериди (mg/dl) 138,7 ± 46,7 129 ± 45,1 0,194

ЛПНЩ (mg/dl) 118,1 ± 20,3 113,9 ± 26,8 0,368

ЛПВЩ (mg/dl) 42,9 ± 7,1 45,5 ± 9,8 0,037

ЛПДНЩ (mg/dl) 26,9 ± 9,2 26,3 ± 8,5 0,696

Aпo A1 (mg/dl) 127,6 ± 17,7 135,9 ± 22,2 0,026

Aпo В (mg/dl) 102,50 ± 29,9 102,57 ± 25,05 0,986

Aпo B/A1 ratio 0,81 ± 0,25 0,74 ± 0,22 0,078

Товщина комплексу інтима-медіа (mm) 0,559 ± 0,1 52 0,479 ± 0,121 0,001
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ти на імунометаболічні зрушення, що виникають 
в організмі людини внаслідок зміни екологічного, 
психологічного та life-stile континууму. 

Підсумовуючи викладене, слід зауважити, що 
на шляху вирішення проблеми «хвороб цивілі-
зації» стоїть лише воля людського суспільства, 
спрямована на відновлення здоров’я планетарної 
екосистеми  шляхом  переоцінки  існуючих  мо -
рально-етичних  норм,  раціоналізації  викорис-
тання природних ресурсів, впровадження еколо-
гічних  форм  енергозабезпечення  та  широкої 
пропаганди здорового способу життя. Лише так 
можна зберегти той безцінний дар, яким нагоро-

дила нас природа, — здоров’я. На жаль, цей про-
цес тривалий, а існуюча соціальна нерівність не 
дозволяє  сьогодні  консолідувати  зусилля  в 
цьому напрямку. Нині лише в окремих розвине-
них країнах спостерігається тенденція до таких 
зрушень.  Тому  для  боротьби  з  проявами  осно-
вних форм «хвороб цивілізації» й надалі широко 
застосовуватиметься раціональна фармакотера-
пія,  арсенал  якої  постійно  поповнюється  засо-
бами,  використання  яких  у  медичній  практиці 
має  бути  індивідуалізованим  і  ґрунтуватися 
виключно на засадах доказової медицини.
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Болезни цивилизации: печень и полиморбидный метаболический континуум
В статье рассматривается роль печени в обмене липопротеидов и возможности коррекции его нарушений в рам-

ках метаболического синдрома как наиболее типичного проявления полиморбидной патологии современной 
цивилизации.

Ключевые слова: метаболический синдром, дислипидемия, жировая болезнь печени, желчные кислоты.
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Diseases of civilization: liver and polymorphic metabolic continuum
The paper presents considerations of the role of liver in the lipoproteins’ exchange and possibilities of correlation of its 

disturbances within metabolic syndrome as the most typical manifestation of polymorbid pathology of the modern 
civilization.
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