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Введение
В последнее время во всем мире метаболически ассоции-

рованная жировая болезнь печени (МАЖБП) стала одним 
из наиболее распространенных заболеваний печени, по-

ражающим 25–30% взрослого населения  [1]. МАЖБП ха-
рактеризуется накоплением жировой ткани в печени при 
отсутствии значительного потребления пациентами алко-
голя и включает в себя целый ряд стадий – от простого сте-
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Аннотация
Метаболически ассоциированная жировая болезнь печени (МАЖБП) – одно из наиболее распространенных заболеваний печени, встречающе-
еся у 25–30% взрослого населения. Аналогичным образом желчнокаменная болезнь (ЖКБ) является одной из наиболее частых патологий жел-
чевыводящих путей во всем мире, которую диагностируют у 10–20% взрослого населения. Холестериновые конкременты – частые компоненты 
ЖКБ, на патогенез которых в значительной степени влияют метаболические факторы, такие как дислипидемия, ожирение, инсулинорезистент-
ность и быстрая потеря массы тела. В представленном литературном обзоре освещаются вопросы механизмов формирования конкрементов у 
пациентов с МАЖБП в аспекте влияния различных компонентов метаболического синдрома на нарушение моторики желчного пузыря и лито-
генность желчи. Отмечаются аспекты прогрессирования билиарной патологии от дисфункции сфинктера Одди до формирования хроническо-
го бескаменного холецистита, сладж-синдрома и далее до ЖКБ и постхолецистэктомического синдрома, что получило название «билиарный 
континуум». Перечисляются механизмы формирования конкрементов, связанные с печенью, кишечной микробиотой, гиперинсулинемией 
и инсулинорезистентностью. Показываются неспецифичность и системность холиноблокирующего эффекта нейротропных спазмолитиков, 
вследствие чего констатируется их ограниченное применение в гастроэнтерологии. Приводится мнение экспертов о более предпочтительной 
стратегии назначения спазмолитиков с минимально выраженными системными эффектами, в частности селективного миотропного спазмоли-
тика мебеверина гидрохлорида (200 мг 2 раза в день внутрь). Результаты исследования демонстрируют эффективность Дюспаталина в купиро-
вании боли, связанной с дисфункцией желчного пузыря и сфинктера Одди, в том числе после холецистэктомии, у больных с физико-химической 
и клинически выраженной стадиями ЖКБ, а также при билиарном сладже. Особое внимание уделяется вопросам лечения коморбидного тече-
ния МАЖБП и ЖКБ. Показывается, что у пациентов с МАЖБП и билиарной коморбидностью (со сладж-синдромом, сформированными конкре-
ментами в желчном пузыре) представляется крайне рациональным подход комплексной терапии адеметионином (оригинальным препаратом 
Гептрал®) и мебеверином (оригинальным препаратом Дюспаталин®). Применение данной стратегии вследствие взаимодополняющих клиниче-
ских эффектов способствует улучшению функции печени изнутри, оттоку желчных кислот в желчевыводящие пути, желчи, снятию спазма и боли.
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Abstract
Metabolically associated fatty liver disease (MAFLD) is one of the most common liver diseases found in 25–30% of the adult population. Similarly, 
cholelithiasis is one of the most common pathologies of the biliary tract worldwide, which is diagnosed in 10–20% of the adult population. Cholesterol 
concretions are common components of the gastrointestinal tract, the pathogenesis of which is significantly influenced by metabolic factors such as  
dyslipidemia, obesity, insulin resistance and rapid weight loss. The review highlights the mechanisms of concretion formation in patients with MAFLD in 
terms of the effect of various components of the metabolic syndrome on impaired gallbladder motility and bile lithogenicity. Aspects of the progression of 
biliary pathology from Oddi sphincter dysfunction to the formation of chronic stone-free cholecystitis, sludge syndrome, and further to gallstone disease 
and postcholecystectomy syndrome, called biliary continuum, are noted. The mechanisms of concretion formation associated with the liver, intestinal 
microbiota, hyperinsulinemia, and insulin resistance are described. The nonspecific a nd s ystemic n ature o f t he h olinoblocking e ffect of  ne urotropic 
antispasmodics is noted, as a result of which their limited use in gastroenterology is noted. The opinion of experts is given on a more preferable strategy for 
prescribing antispasmodics with minimal systemic effects, in particular, the selective myotropic antispasmodic mebeverine hydrochloride (200 mg 2 times 
a day orally). The results demonstrating the effectiveness of Duspatalin in relieving pain associated with gallbladder and Oddi sphincter dysfunction, 
including after cholecystectomy, in patients with physico-chemical and clinically pronounced stages of cholelithiasis, as well as with biliary sludge, are 
presented. Special attention is paid to the treatment of the comorbid course of MAFLD and cholelithiasis. It is shown that in patients with MAFLD and 
biliary comorbidity (with sludge syndrome, formed concretions in the gallbladder), the approach of complex therapy with ademetionine (the original drug 
Heptral®) and mebeverine (the original drug Duspatalin®) seems extremely rational. Due to the complementary clinical effects, the use of this strategy 
improves liver function from the inside, the outflow of bile acids into the biliary tract, the outflow of bile, and the relief of cramps and pain.
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атоза до метаболически ассоциированного стеатогепатита, 
который прогрессирует в дальнейшем в фиброз, цирроз 
печени и даже гепатоцеллюлярную карциному [1].

Аналогичным образом желчнокаменная болезнь (ЖКБ) 
является одной из наиболее частых патологий желчевыво-
дящих путей (ЖВП) во всем мире и встречается у 10–20% 
взрослого населения  [2]. Холестериновые конкременты  – 
наиболее частые компоненты ЖКБ, на патогенез которых 
в значительной степени влияют метаболические факторы, 
такие как дислипидемия, ожирение, инсулинорезистент-
ность и быстрая потеря массы тела [2]. Следует отметить, 
что большинство приведенных проявлений метаболиче-
ского синдрома (МС) являются ключевыми факторами ри-
ска развития МАЖБП, что указывает на патофизиологиче-
скую связь между этими двумя заболеваниями [2].

Патогенетические связи МАЖБП и ЖКБ: роль МС
Изучение влияния отдельных компонентов МС показа-

ло, что увеличение индекса соотношения триглицеридов и 
глюкозы на каждую единицу соответствовало увеличению 
риска развития ЖКБ на 41%, соответственно, это указыва-
ет на его потенциальную полезность в качестве прогности-
ческого маркера  [3]. Как оказалось, индекс соотношения 
триглицеридов и глюкозы может быть также использован 
для раннего скрининга и МАЖБП, наряду с индексом ин-
сулинорезистентности HOMA-IR, для оценки метаболиче-
ских рисков и мониторинга прогрессирования заболева-
ния у пациентов с МАЖБП [4].

Дислипидемия также имеет тесную связь с формирова-
нием ЖКБ  [5]. Недавние исследования указывают на то, 
что частота ЖКБ увеличивается по мере повышения уров-
ня триглицеридов [6]. 

Взаимосвязь между артериальной гипертензией (АГ) и 
ЖКБ представляется менее выраженной, чем между другими 
компонентами МС, а в некоторых исследованиях сообща-
ется о повышенной распространенности ЖКБ у пациентов 
с АГ [7]. Потенциальный механизм данного явления может 
включать хроническое слабовыраженное воспаление и окис-
лительный стресс, связанные с гипертонией, которые могут 
нарушить целостность стенок желчного пузыря (ЖП), сокра-
тительную функцию и выделение желчи [8]. Аналогичным об-
разом АГ может влиять на формирование МАЖБП, являясь 
общим патогенетическим механизмом коморбидности ЖКБ 
и МАЖБП. В недавно проведенном исследовании отмечено, 
что при проведении взвешенного логистического регресси-
онного анализа с множественной корректировкой АГ была 
положительно связана с риском МАЖБП (отношение шан-
сов 1,677; 95% доверительный интервал 1,159–2,423). Уровни 
систолического артериального давления (АД)≥130 мм рт. ст. 
и диастолического АД≥80 мм рт. ст. также достоверно по-
ложительно коррелировали с МАЖБП. Более того, АГ была 
независимо связана со стеатозом печени (β=7,836 [95% дове-
рительный интервал 2,334–13,338]) [9].

В недавно проведенном исследовании сформулирована 
интегрированная модель, в которой МС, МАЖБП и ЖКБ 
взаимодействуют по нескольким двунаправленным путям, а 
резистентность к инсулину служит центральным объединя-
ющим патофизиологическим звеном. Резистентность к ин-
сулину напрямую влияет на синтез и секрецию холестерина 
в печени, метаболизм желчных кислот (ЖК), подвижность 
и функцию ЖП. Приведенный центральный механизм дей-
ствует совместно с нарушениями липидного обмена, харак-
терными для МС, которые приводят к изменению состава 
желчи с перенасыщением холестерином, нарушению соот-
ношения фосфолипидов и ЖК, а также функции мембран 
ЖП [10]. Патогенный процесс еще больше усиливается из-
за хронического слабовыраженного воспаления и окисли-
тельного стресса, присутствующих при МС и приводящих 
к повреждению эпителия ЖП, что способствует секреции 
муцина и облегчает процессы формирования билиарного 

сладжа  [11]. Кроме того, нарушение регуляции кишечной 
микробиоты, связанное с МС и МАЖБП, играет решающую 
роль, влияя на трансформацию и реабсорбцию ЖК, модули-
руя передачу сигналов фарнезоидного X-рецептора (FXR) и 
влияя на становление хронического воспалительного про-
цесса в ЖП [12]. Данная комплексная модель обеспечивает 
основу для понимания того, как различные компоненты МС 
синергически способствуют формированию билиарного 
сладжа и далее ЖКБ посредством взаимосвязанных меха-
низмов, а не изолированных путей. По сути, такие ключевые 
компоненты МС, как инсулинорезистентность, ожирение, 
дислипидемия и гипертония, запускают различные пато-
физиологические механизмы, включая перепроизводство 
холестерина в печени, нарушение моторики ЖП, изменение 
состава желчи, дисбактериоз кишечной микрофлоры и хро-
ническое воспаление [2]. Данные механизмы способствуют 
перенасыщению желчи, что приводит к образованию ми-
крокристаллов (билиарного сладжа) и, в конечном счете, 
камней в ЖП.

Гиперинсулинемия у пациентов с МС стимулирует 3-ги-
дрокси-3-метилглутарил-кофермент А редуктазу  – фер-
мент, ограничивающий скорость синтеза холестерина в 
печени  [13]. В проведенном экспериментальном исследо-
вании на животных показано, что назначение метформи-
на, помимо снижения уровня глюкозы в крови, снижало 
образование конкрементов в ЖП у мышей C57BL/6. Это 
позволяет предположить, что гиперинсулинемия ускоряет 
синтез холестерина в печени, повышая насыщение желчи 
холестерином [14]. Гиперинсулинемия сопровождается так-
же измененной функцией рецепторов, вызывая выработку 
рецепторов липопротеидов низкой плотности (ЛПНП-R), 
повышая их регуляцию и активность. Связывание ЛПНП с 
рецепторами (ЛПНП-R) способствует поступлению ЛПНП 
из крови в печень, что еще больше увеличивает синтез хо-
лестерина в печени и секрецию холестерина желчью  [15]. 
Резистентность к инсулину также влияет на сигнальный 
путь FXR, который регулирует уровень холестерол-7α-ги-
дроксилазы – фермента, ограничивающего скорость синтеза 
ЖК [16]. FXR координирует баланс ЖК, липидов и глюкозы, 
воздействуя на гепатоциты и клетки кишечника. На уровне 
эпителиальных клеток кишечника FXR способствует экс-
прессии гена фактора роста фибробластов 19 (FGF19) [17]. 
После секреции и всасывания FGF19 достигает печени, где 
подавляет синтез ЖК, снижая содержание CYP7A1  [18]. 
Приведенное нарушение у лиц, чувствительных к инсули-
ну, сопровождается изменением состава желчи. Более того, 
резистентность к инсулину снижает чувствительность ЖП 
к холецистокинину, нарушая сократительную функцию и 
способствуя застою желчи – критическому фактору в фор-
мировании ЖП с билиарным сладжем и далее с ЖКБ [19].

Ожирение, особенно абдоминальное, на фоне которого 
формируется МАЖБП, способствует образованию ЖКБ 
посредством нескольких механизмов. Одним из ключевых 
механизмов является увеличение потока свободных жир-
ных кислот в печени. Увеличенная жировая ткань, особен-
но висцеральный жир, высвобождает больше свободных 
жирных кислот, которые поступают в печень, стимулируя 
синтез холестерина в печени; более того, ожирение снижа-
ет чувствительность печени к инсулину, что еще больше 
способствует синтезу и секреции холестерина [20]. Нали-
чие у пациентов ожирения способствует ухудшению опо-
рожнения и сократительной способности ЖП, приводя к 
застою желчи, что способствует образованию кристаллов 
холестерина и росту конкрементов  [21]. Определенное 
значение в формировании конкрементов имеет и лептин, 
который в основном секретируется белыми адипоцитами с 
циркадной ритмичностью и влияет на формирование ЖКБ 
целым рядом механизмов [22]. В частности, лептин снижа-
ет сократительную способность ЖП за счет воздействия 
на фибробласты, увеличивая объем ЖП и способствуя 
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застою желчи, а также взаимодействует с рецепторами на 
стенке ЖП, вызывая воспаление, и может способствовать 
гиперинсулинемии, которая побуждает печень вырабаты-
вать насыщенную холестерином желчь [23, 24]. 

Одним из общих патогенетических механизмов форми-
рования МАЖБП и ЖКБ является влияние микробиоты. 
У пациентов с МС и МАЖБП микрофлора кишечника вы-
деляет различные метаболические ферменты, которые опо-
средуют деконъюгацию, дегидроксилирование и эпимери-
зацию  ЖК  [25]. Гидролаза желчных солей, продуцируемая 
бактериями, в изобилии содержится в кишечнике и ката-
лизирует гидролиз конъюгированных ЖК с образованием 
свободных ЖК [26]. Приведенные свободные ЖК, являясь 
сигнальными молекулами, активируют печеночный  FXR, 
ингибируя экспрессию холестерин-7α-гидроксилазы и из-
меняя состав желчи [27]. Активация FXR в кишечнике сво-
бодными ЖК индуцирует секрецию FGF19 из клетки ки-
шечного эпителия. FGF19, попадая в кровоток, связывается 
с рецептором фактора роста фибробластов 4 и Klothoβ на 
поверхности гепатоцитов, снижая экспрессию гена холесте-
рин-7α-гидроксилазы и синтез ЖК [28]. При МС дисбакте-
риоз кишечной микробиоты усиливает активность гидро-
лазы желчных солей, что приводит к микроэкологическому 
дисбалансу кишечника и нарушению этой регуляторной оси. 
При патологических состояниях, таких как неправильное 
питание, дисбактериоз кишечной микробиоты повышает 
активность гидролазы желчных солей, что сопровождается 
увеличением количества свободных ЖК в кишечнике [29]. 
Это запускает механизм регуляции с отрицательной об-
ратной связью, который ингибирует синтез ЖК до тех пор, 
пока активность гидролазы желчных солей не снизится, и в 
этот момент активируются механизмы синтеза положитель-
ных ЖК. Однако при сохраняющейся высокой активности 
гидролазы желчных солей в кишечнике и нерациональной 
структуре рациона питания данный цикл повторяется, соз-
давая хроническую дисрегуляцию [30].

Рациональная тактика ведения коморбидных 
пациентов с МАЖБП и ЖКБ
Эффективное ведение пациентов как с МС, так и с ЖКБ 

требует комплексного подхода к обоим заболеваниям одно-
временно и, безусловно, должно начинаться с всесторонней 
оценки рисков. Пациенты с любым из этих состояний долж-
ны пройти скрининг на наличие другого заболевания, учи-
тывая их установленную связь. Пациентам с ЖКБ необходи-
мо оценить уровень метаболизма, включая показатели АД, 
глюкозы и липидов, абдоминальное ультразвуковое иссле-
дование, печеночные пробы. И наоборот, пациентам с МС 
и МАЖБП следует регулярно проходить ультразвуковое 
исследование на предмет начала формирования ЖКБ. Важ-
ное значение имеет и мультидисциплинарный командный 
подход к ведению данных пациентов при сотрудничестве 
гастроэнтерологов, эндокринологов, диетологов и хирургов 
с рациональным формированием программы правильного 
питания, физических нагрузок и медикаментозной коррек-
ции [31]. Важная роль отводится и просвещению пациентов 
с расширением их понимания взаимосвязи между МАЖБП 
и ЖКБ для повышения их осведомленности и возможно-
стей в области самоконтроля. В процессе обучения следует 
уделять особое внимание ведению здорового образа жиз-
ни, регулярным медицинским осмотрам и раннему выяв-
лению симптомов  [31]. При симптомной ЖКБ «золотым 
стандартом» остается лапароскопическая холецистэкто-
мия, при этом из-за высокой частоты рецидивов камней 
после процедур по сохранению ЖП и повышенного риска 
развития рака ЖП процедуры по удалению камней с сохра-
нением ЖП, как правило, не рекомендуются при доброка-
чественных заболеваниях ЖП [32]. В процессе терапии МС 
при выборе лекарств следует учитывать потенциальное 
влияние на риск развития сердечно-сосудистых заболева-

ний. При выборе антигипертензивных препаратов пред-
почтительными являются ингибиторы ангиотензинпревра-
щающего фермента, блокаторы рецепторов ангиотензина 
и блокаторы кальциевых каналов, которые дополнительно 
участвуют в регуляции уровня липидов, а также статины, 
обладающие двойными преимуществами благодаря своему 
основному гиполипидемическому эффекту и дополнитель-
ным противовоспалительным свойствам, которые могут 
помочь снизить риск развития ЖКБ  [33]. Согласно неко-
торым исследованиям добавление к статинам гепатопро-
текторов, в частности препарата Гептрал, сопровождается 
более интенсивным гиполипидемическим эфффектом. По 
результатам открытого несравнительного исследования по 
оценке эффективности препарата Гептрал 800 мг/сут со-
вместно с симвастатином 20 мг/сут, у 60 пациентов с неал-
когольной жировой болезнью печени и МС в течение 6 мес 
терапии наблюдалось снижение показателей холестерина с 
6,0±1,25 до 4,4±0,6 ммоль/л (-27%) и уровня триглицеридов с 
2,98±1,37 до 1,8±0,56 ммоль/л (-40%); p<0,05 [34]. Более того, 
даже монотерапия препаратом Гептрал в течение 8 нед в 
дозе 1000 мг/сут сопровождалась статистически значимым 
снижением показателей холестерина на -18% и триглицери-
дов на -38%; p<0,05 [35]. Дополнительным преимуществом 
препарата Гептрал у пациентов с застоем желчи является 
восстановление оттока желчи, что наглядно показано в про-
веденном исследовании на 43  пациентах с онкологически-
ми заболеваниями органов гепатопанкреатодуоденальной 
зоны, осложненными механической желтухой, печеночной 
недостаточностью и наружной дренацией ЖВП. Данные па-
циенты рандомизированы на 2 группы: группа 1 получала 
препарат Гептрал 800 мг/сут, группа 2  – только плановую 
инфузионную терапию. По результатам данного исследова-
ния восстановление оттока желчи у больных группы 1 про-
исходило более высокими темпами, и начиная с 4-х суток 
количество наружно дренируемой желчи достоверно пре-
вышало значения у больных группы 2. При этом рост оттока 
желчи сопровождался стиханием кожного зуда. Так, уже на 
8-е сутки после операции у всех больных группы 1 кожный
зуд был полностью купирован, что подтверждает наличие у
препарата Гептрал не только гепатопротективного, гиполи-
пидемического, но и холекинетического эффекта [36].

Для контроля у пациентов с коморбидным течением 
МАЖБП и ЖКБ гликемии метформин является предпоч-
тительным препаратом вследствие не только его доказан-
ной роли в повышении чувствительности к инсулину, но и 
потенциального защитного действия против образования 
камней в ЖП, что обеспечивает комплексные преимуще-
ства как при лечении МС, так и при уменьшении риска раз-
вития сердечно-сосудистых заболеваний [37]. 

Урсодезоксихолевая кислота (УДХК) может быть по-
лезна отдельным пациентам с высоким риском, особенно 
при быстром снижении массы тела, за счет улучшения 
растворимости холестерина в желчи и профилактики 
формирования ЖКБ  [38]. Вместе с тем, согласно новым 
клиническим рекомендациям по ЖКБ от 2024 г., всем па-
циентам с наличием сформированных желчных камней 
пероральная терапия препаратами УДХК с целью раство-
рения (литолиза) желчных камней не рекомендуется [39]. 
Лечение УДХК не снижает частоту появления симптомов 
и осложнений ЖКБ, а также сохраняется высокий риск ре-
цидива камнеобразования (25–64%  – по истечении 5 лет, 
49–80% – по истечении 10 лет) [39].

Соответственно, остро стоит вопрос поиска альтерна-
тивных путей ведения коморбидных пациентов с сочета-
нием МАЖБП и ЖКБ.

В настоящее время известно, что дисфункции ЖП и 
сфинктерного аппарата ЖВП в сочетании с дисхолией 
способствуют развитию асептического воспаления в сли-
зистой оболочке  – хронического холецистита, а в даль-
нейшем при снижении адаптационных механизмов регу-
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ляции желчеобразования и желчеотделения происходит 
проникновение инфекции в желчевыводящую систему 
восходящим (из кишечника), гематогенным (из большого 
круга кровообращения) и лимфогенным путями. В свою 
очередь хронический воспалительный процесс в полости 
ЖП (в первую очередь хронический бескаменный холеци-
стит) и любые заболевания гепатобилиарной системы, при 
которых наблюдается холестаз (например, дисфункция 
сфинктера Одди, врожденные и приобретенные аномалии 
ЖП и желчевыводящих протоков), рассматриваются как 
этиологические факторы ЖКБ [40]. Указанную этапность 
заболеваний билиарной системы принято трактовать как 
билиарный континуум, когда у одного пациента наблюда-
ется последовательное развитие патогенетически связан-
ных заболеваний билиарного тракта [40].

Одной из серьезных проблем у пациентов с коморбидно-
стью МАЖБП и ЖКБ является билиарная боль. Типичная 
клиника билиарных расстройств характеризуется наличи-
ем болевого абдоминального синдрома (синдрома правого 
подреберья) или билиарной боли в случае функциональ-
ных расстройств, что сопровождается значительным сни-
жением качества жизни (КЖ) пациентов [41].

Значимое место в современной терапии расстройств 
желчевыводящей системы занимают восстановление мо-
торно-тонической функции билиарного тракта (ЖВП и 
сфинктера Одди) и нормализация физико-химических 
свойств желчи для улучшения КЖ пациентов и предотвра-
щения прогрессирования заболевания [42].

Коморбидным пациентам с сочетанием МАЖБП и ЖКБ 
в качестве терапии 1-й линии рекомендуется назначать 
спазмолитические препараты, не только для купирования 
билиарной боли и диспепсических явлений, обусловлен-
ных спазмом гладкой мускулатуры, но и для сдерживания 
активности воспалительного процесса вследствие умень-
шения высвобождения провоспалительных медиаторов. 
При формировании дисфункции ЖП ключевой точкой 
приложения спазмолитиков является как сфинктер пузыр
ного протока, так и сама мышечная стенка ЖП, а в случае 
дисфункции сфинктера Одди  – мышечные компоненты 
сфинктерного аппарата [43].

Из-за неспецифичности и системности холиноблокиру-
ющего эффекта нейротропных спазмолитиков большин-
ство препаратов приведенной группы вызывают атропи-
ноподобные нежелательные побочные реакции, вследствие 
чего их применение в гастроэнтерологии ограничено [44]. 
Согласно мнению экспертов предпочтительной стратегией 
является назначение спазмолитиков с минимально выра-
женными системными эффектами, в частности селектив-
ного миотропного спазмолитика мебеверина гидрохлори-
да (по 200 мг 2 раза в день внутрь) [42].

В настоящее время имеется хорошая доказательная база 
исследований применения мебеверина при билиарной па-
тологии. В опубликованных работах изложены результаты, 

демонстрирующие эффективность мебеверина в купи-
ровании боли, связанной с дисфункцией ЖП и сфинкте-
ра Одди, в том числе после холецистэктомии, у больных с 
физико-химической и клинически выраженной стадиями 
ЖКБ, а также при билиарном сладже [42, 45, 46]. 

Одним из ключевых условий профилактики холелитиа-
за является не только восстановление моторной функции 
желчевыводящей системы, но и уменьшение литогенно-
сти желчи. В отечественных исследованиях показано, что 
на фоне комплексной терапии с добавлением препара-
та Дюспаталин по 200 мг 2 раза в день до еды в течение 
30  дней происходило изменение биохимического состава 
желчи. В пузырной и печеночной порциях желчи отмечены 
снижение уровня холестерина, увеличение уровня холевой 
кислоты и холато-холестеринового коэффициента, что со-
провождается снижением рисков желчного конкременто-
генеза [46]. Более того, на фоне применения Дюспаталина 
выявлены повышение концентрации фосфолипидов, фос-
фолипидно-холестериновых коэффициентов и достовер-
ное снижение концентрации исходно повышенного уров-
ня кальция [46].

Полученные результаты достигнуты на оригинальном 
препарате мебеверина  – препарате Дюспаталин, однако 
не гарантируют достижения аналогичных результатов на 
фоне применения дженериков. По результатам сравнения 
профиля растворимости различных препаратов мебевери-
на (Дюспаталина, Ниаспама, Спарекса) отмечено, что рас-
творение лекарственных средств в растворе с рН 4,5 было 
неэквивалентным: капсулы пролонгированного действия 
Ниаспам и Спарекс растворялись достоверно быстрее, чем 
референтный Дюспаталин, что объясняется различной тех-
нологией производства данных препаратов [47]. В капсулах 
Дюспаталина все действующее вещество расположено в 
отдельных гранулах, при этом в дженериках действующее 
вещество внутри капсулы содержится в виде порошка или 
смеси порошка и гранул. Безусловно, приведенные различия 
могут оказать влияние и на клинический результат [47].

Заключение
Таким образом, при наличии у пациентов МАЖБП и 

билиарной коморбидности (сладж-синдрома, сформиро-
ванных конкрементов в ЖП) представляется крайне раци-
ональным подход сочетанной терапии больных препарата-
ми Гептрал® 400 мг по 1–3 таблетки в день и Дюспаталин® 
200 мг по 2 капсулы в день. При применении данной стра-
тегии уже через 7–14 дней за счет вклада адеметионина 
наблюдаются снижение повышенной утомляемости, улуч-
шение биохимических показателей (аланинаминотрансфе-
разы, аспартатаминотрансферазы, щелочной фосфатазы, 
γ-глутамилтранспептидазы, билирубина), а за счет вклада 
мебеверина снижается интенсивность болевого синдрома 
и диспепсии. При продолжении данной терапии в течение 
1 мес адеметионин приводит к улучшению сонографиче-
ского состояния печени, а мебеверин – к выраженному ку-
пированию болевого синдрома, улучшению состава желчи 
и нормализации ее оттока. При достижении 2 мес терапии 
адеметионин дополнительно способствует улучшению 
липидограммы, а за счет действия мебеверина устраня-
ется нарушение стула и значимо повышаются показатели 
КЖ пациентов. При достижении терапии адеметионином 
6  мес дополнительно снижаются индекс массы тела, объем 
талии, улучшаются когнитивные функции и уменьшается 
10-летний риск фатальных и нефатальных сердечно-сосу-
дистых осложнений. При этом длительность приема ме-
беверина также не ограничена ввиду высокого профиля 
безопасности [34–36, 40, 42, 48]. Следовательно, в широко 
распространенных условиях коморбидности МАЖБП и 
ЖКБ терапия Гептрал® + Дюспаталин® представляется кли-
нически целесообразной за счет взаимодополняющих кли-
нических эффектов (рис. 1).

ГЕПТРАЛ® ДЮСПАТАЛИН®

Улучшение 
функции печени 
изнутри и оттока 
ЖК в ЖВП

Снятие спазма 
и боли + 
улучшение 
оттока желчи 

Рис. 1. Двусторонний подход в терапии пациентов с МАЖБП 
и ЖКБ.

Fig. 1. A dual-approach strategy for the management of patients 
with MAFLD and cholelithiasis.
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