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АННОТАЦИЯ 
Введение. Сердечно-сосудистые заболевания остаются одной из ведущих причин смертности в мире. Основным методом 

медикаментозной коррекции гиперхолестеринемии являются статины, однако их применение может сопровождаться развитием побочных 
эффектов, что требует поиска способов повышения безопасности терапии. В последние годы разрабатываются комбинированные 
препараты статинов, в том числе защищённые патентами, направленные на усиление терапевтического эффекта и снижение 
нежелательных реакций. Одним из перспективных компонентов таких комбинаций является глицирризиновая кислота — природный 
адаптоген с противовоспалительными и гепатопротекторными свойствами. В связи с этим особый интерес представляет возможность 
комбинированного применения статинов и глицирризиновой кислоты. Такой подход может способствовать усилению 
гиполипидемического эффекта и повышению безопасности фармакотерапии. Кроме того, использование природных биологически 
активных соединений в составе комбинированных препаратов рассматривается как перспективное направление современной 
фармакотерапии. 

Целью литературного обзора  является систематизация и критический анализ научных данных о фармакологических свойствах 
статинов и глицирризиновой кислоты и оценить перспективы их комбинированного применения для усиления терапевтического эффекта 
и повышения безопасности фармакотерапии. 

Материалы и методы. Выполнен анализ отечественных и зарубежных публикаций, представленных в научных базах данных PubMed, 
Scopus, Web of Science, eLibrary и Google Scholar. 

Результаты. Анализ литературы показал, что глицирризиновая кислота обладает выраженными противовоспалительными, 
антиоксидантными и гепатопротекторными свойствами. Совместное применение со статинами может способствовать усилению 
гиполипидемического эффекта и снижению риска развития побочных реакций. 

Выводы. Комбинация статинов и глицирризиновой кислоты представляет собой перспективное направление фармакотерапии 
атеросклероза и требует дальнейшего экспериментального и клинического изучения. 

Ключевые слова: статины, глицирризиновая кислота, атеросклероз, гиперхолестеринемия, комбинированная терапия. 
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ABSTRACT 

Introduction. Cardiovascular diseases remain one of the leading causes of mortality worldwide. Statins are the main pharmacological agents 
used for the correction of hypercholesterolemia; however, their use may be associated with adverse effects, necessitating the search for approaches 
to improve the safety of therapy. In recent years, combined statin-based formulations, including patented ones, have been developed to enhance 
therapeutic efficacy and reduce undesirable reactions. One of the promising components of such combinations is glycyrrhizic acid, a natural 
adaptogen with anti-inflammatory and hepatoprotective properties. In this context, the combined use of statins and glycyrrhizic acid is of particular 
interest. This approach may contribute to enhanced lipid-lowering effects and improved safety of pharmacotherapy. Moreover, the use of natural 
biologically active compounds in combination therapies is considered a promising direction in modern pharmacotherapy. 

Objective. The aim of this literature review is to systematize and critically analyze scientific data on the pharmacological properties of statins 
and glycyrrhizic acid, as well as to assess the prospects of their combined use for enhancing therapeutic efficacy and improving the safety of 
pharmacotherapy. 

Materials and Methods. An analysis of domestic and international publications indexed in scientific databases such as PubMed, Scopus, Web 
of Science, eLibrary, and Google Scholar was performed. 

Results. The literature analysis demonstrated that glycyrrhizic acid possesses pronounced anti-inflammatory, antioxidant, and hepatoprotective 
properties. Its combined use with statins may enhance the lipid-lowering effect and reduce the risk of adverse reactions. 

Conclusions. The combination of statins and glycyrrhizic acid represents a promising direction in the pharmacotherapy of atherosclerosis and 
requires further experimental and clinical investigation. 

Keywords: statins, glycyrrhizic acid, atherosclerosis, hypercholesterolemia, combination therapy. 
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ANNOTATSIYA 

Kirish. Yurak-qon tomir kasalliklari dunyo bo‘yicha o‘limning yetakchi sabablaridan biri bo‘lib qolmoqda. Giperxolesterinemiyani dori 
vositalari bilan korreksiya qilishning asosiy usuli statinlar hisoblanadi, biroq ularni qo‘llash nojo‘ya ta’sirlar rivojlanishi bilan kechishi mumkin, bu 
esa terapiya xavfsizligini oshirish yo‘llarini izlashni talab etadi. So‘nggi yillarda terapevtik samarani kuchaytirish va noxush reaksiyalarni 
kamaytirishga qaratilgan, jumladan patent bilan himoyalangan statinlarning kombinatsiyalangan preparatlari ishlab chiqilmoqda. Bunday 
kombinatsiyalarning istiqbolli komponentlaridan biri glitsirrizin kislotasi bo‘lib, u yallig‘lanishga qarshi va gepatoprotektiv xususiyatlarga ega 
tabiiy adaptogen hisoblanadi. Shu munosabat bilan statinlar va glitsirrizin kislotasini birgalikda qo‘llash imkoniyati alohida qiziqish uyg‘otadi. 
Bunday yondashuv gipolipidemik ta’sirni kuchaytirishi va farmakoterapiya xavfsizligini oshirishga xizmat qilishi mumkin. Bundan tashqari, 
kombinatsiyalangan preparatlar tarkibida tabiiy biologik faol birikmalardan foydalanish zamonaviy farmakoterapiyaning istiqbolli yo‘nalishi 
sifatida qaralmoqda. 

Maqsad. Mazkur adabiyotlar sharhining maqsadi statinlar va glitsirrizin kislotasining farmakologik xususiyatlari haqidagi ilmiy ma’lumotlarni 
tizimlashtirish va tanqidiy tahlil qilish, shuningdek ularning kombinatsiyalangan qo‘llanilishining terapevtik samarani oshirish va farmakoterapiya 
xavfsizligini yaxshilashdagi istiqbollarini baholashdan iborat. 

Materiallar va usullar. PubMed, Scopus, Web of Science, eLibrary va Google Scholar ilmiy ma’lumotlar bazalarida taqdim etilgan mahalliy va 
xorijiy nashrlar tahlil qilindi. 

Natijalar. Adabiyotlar tahlili shuni ko‘rsatdiki, glitsirrizin kislotasi kuchli yallig‘lanishga qarshi, antioksidant va gepatoprotektiv xususiyatlarga 
ega. Uni statinlar bilan birgalikda qo‘llash gipolipidemik ta’sirni kuchaytirishi va nojo‘ya reaksiyalar rivojlanish xavfini kamaytirishi mumkin. 

Xulosa. Statinlar va glitsirrizin kislotasi kombinatsiyasi ateroskleroz farmakoterapiyasining istiqbolli yo‘nalishi hisoblanadi va qo‘shimcha 
eksperimental hamda klinik tadqiqotlarni talab etadi. 

Kalit so‘zlar: statinlar, glitsirrizin kislotasi, ateroskleroz, giperxolesterinemiya, kombinatsiyalangan terapiya. 
   
ВВЕДЕНИЕ 
Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) по-прежнему 

занимают первое место среди причин смертности в мире. По 
данным Всемирной организации здравоохранения, в 2019 году от 
ССЗ умерло около 17,9 млн человек, что составило 32% всех 
случаев смерти [1]. В Казахстане проблема также остается крайне 

актуальной: на болезни системы кровообращения приходится 
почти половина всех летальных исходов [2]. Ключевым 
патогенетическим механизмом развития большинства ССЗ 
является атеросклероз, лежащий в основе ишемической болезни 
сердца, инфаркта миокарда, инсульта и других сосудистых 
осложнений. 
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Основу современной гиполипидемической терапии составляют 
статины — ингибиторы ГМГ-КоА-редуктазы, снижающие синтез 
холестерина в печени и достоверно уменьшающие сердечно-
сосудистую заболеваемость и смертность [3]. Высокоинтенсивная 
терапия статинами, в частности аторвастатином в дозе 40–80 
мг/сут, позволяет снижать уровень липопротеинов низкой 
плотности (ЛПНП) более чем на 50%, а в максимальных дозах — 
свыше 60% [4]. Однако даже при эффективном контроле 
липидного профиля у части пациентов сохраняется остаточный 
сердечно-сосудистый риск, связанный с воспалением сосудистой 
стенки и сопутствующими метаболическими нарушениями. 
Дополнительным ограничением служат нежелательные реакции, 
включая миалгии и повышение активности печёночных ферментов 
[3]. 

Одним из путей повышения эффективности и безопасности 
терапии является создание комбинированных лекарственных 
препаратов. Фиксированные комбинации позволяют 
одновременно воздействовать на несколько звеньев патогенеза и 
снижают лекарственную нагрузку, повышая приверженность 
лечению [5]. В этом контексте перспективным представляется 
сочетание статина с веществом, обладающим 
противовоспалительными и гепатопротекторными свойствами. 
Глицирризиновая кислота (ГК) — природный тритерпеновый 
гликозид, выделяемый из корня солодки, — известна своими 
противовоспалительными, антиоксидантными и 
гепатопротекторными эффектами [5]. В клинической практике 
препараты ГК применяются преимущественно при заболеваниях 
печени, однако спектр их действия значительно шире. Комбинация 
статинов с ГК представляет интерес как с фармакодинамической 
точки зрения, благодаря взаимодополняющим эффектам, так и с 
фармакокинетической — вследствие возможного повышения 
биодоступности статинов и снижения потребности в высоких 
дозах [6]. Настоящий обзор посвящён анализу фармакологических 
предпосылок такого сочетания и перспективам создания 
комбинированного препарата. Разработка комбинированных 
лекарственных препаратов рассматривается как перспективное 
направление современной фармакотерапии, направленное на 
повышение эффективности лечения и снижение риска побочных 
эффектов. В этом отношении ГК, являющаяся природным 
адаптогеном, представляет интерес благодаря своим 
противовоспалительным, антиоксидантным и 
гепатопротекторным свойствам, способным повышать 
безопасность статиновой терапии. 

Интерес к комбинированному применению статинов и 
производных ГК подтверждается разработкой фармацевтических 
композиций, направленных на усиление гиполипидемического 
эффекта и снижение токсических проявлений терапии. Это 
свидетельствует о перспективности данного направления и 
необходимости дальнейшего анализа фармакологических 
предпосылок комбинированного применения этих соединений для 
повышения эффективности и безопасности терапии 
дислипидемии. 

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 
Систематизация и критический анализ научных данных о 

фармакологических свойствах статинов и глицирризиновой 
кислоты и оценить перспективы их комбинированного применения 
для усиления терапевтического эффекта и повышения 
безопасности фармакотерапии. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Исследование выполнено в формате обзорного анализа 

отечественных и зарубежных научных публикаций. Поиск 
источников проводился в базах данных PubMed, Scopus, Web of 
Science, eLibrary и Google Scholar. В обзор включались работы 
последних 10 лет, а также более ранние фундаментальные 
исследования, сформировавшие современные представления о 
механизмах действия статинов и глицирризиновой кислоты, их 
фармакологических свойствах и возможностях комбинированного 
применения. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
1. Фармакологическая характеристика статинов 
Статины являются высокоселективными ингибиторами 

фермента 3-гидрокси-3-метилглутарил-КоА-редуктазы, 
подавление которого приводит к снижению синтеза холестерина в 
печени и увеличению экспрессии рецепторов к липопротеинам 
низкой плотности (ЛПНП) на мембранах гепатоцитов. Это 
способствует усиленному захвату ЛПНП из кровотока и 
обусловливает основное гиполипидемическое действие статинов 
[7]. Помимо снижения уровня ЛПНП, они умеренно уменьшают 
концентрацию триглицеридов и могут повышать уровень 
липопротеинов высокой плотности. 

В клинической практике широко применяются аторвастатин, 
розувастатин, симвастатин, ловастатин, правастатин, питавастатин 
и флувастатин. По степени действия их подразделяют на 
высокоинтенсивные и умеренно интенсивные. 
Высокоинтенсивная терапия, например аторвастатином 40–80 мг 
или розувастатином 20–40 мг, обеспечивает снижение уровня 
ЛПНП более чем на 50%. При этом клинический эффект статинов 
не ограничивается липидоснижающим действием, поскольку они 
обладают рядом плейотропных эффектов [8–10]. 

Статины улучшают функцию эндотелия, увеличивают синтез 
оксида азота и замедляют прогрессирование атеросклероза. Они 
также уменьшают системное воспаление, снижая уровень С-
реактивного белка и активность провоспалительных сигнальных 
путей, включая NF-κB [11]. Противовоспалительный эффект 
связан с ингибированием синтеза изопреноидов и нарушением 
активации малых G-белков Ras и Rho. Кроме того, статины 
обладают антиоксидантными свойствами, уменьшая образование 
активных форм кислорода и активируя сигнальный путь Nrf2 [12]. 

В целом статины характеризуются хорошей переносимостью. 
Однако у некоторых пациентов могут возникать статин-
ассоциированные мышечные симптомы, включая миалгии и 
мышечную слабость [13]. Также возможно транзиторное 
повышение активности печёночных трансаминаз [14], тогда как 
клинически значимое поражение печени встречается редко [15]. В 
ряде исследований показано, что длительная статинотерапия у 
пациентов с хроническими заболеваниями печени может снижать 
риск прогрессирования фиброза и декомпенсации [16]. Статины 
противопоказаны при активных заболеваниях печени, выраженной 
печёночной недостаточности, а также во время беременности и 
лактации. Следует учитывать возможные лекарственные 
взаимодействия, особенно для препаратов, метаболизирующихся 
через систему CYP3A4 [17,18]. 

2. Глицирризиновая кислота и её фармакологические свойства 
ГК является основным биоактивным компонентом корня 

солодки (Glycyrrhiza glabra). По химической структуре она 
представляет собой тритерпеновый сапониновый гликозид, 
состоящий из агликона — 18β-глицирретовой кислоты — и двух 
остатков глюкуроновой кислоты [19,20]. ГК содержится в 
экстракте солодки в значительном количестве и определяет её 
фармакологическую активность [21]. 

ГК и её метаболит — глицирретовая кислота — обладают 
широким спектром фармакологического действия, включая 
противовоспалительное, антиоксидантное, гепатопротекторное, 
иммуномодулирующее и противовирусное [22]. 
Противовоспалительный эффект связан со снижением продукции 
провоспалительных цитокинов и подавлением сигнальных путей 
воспаления, включая NF-κB. Антиоксидантная активность 
обусловлена способностью нейтрализовать свободные радикалы и 
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активировать антиоксидантные ферменты через сигнальный путь 
Nrf2. Гепатопротекторное действие проявляется в стабилизации 
мембран гепатоцитов, снижении перекисного окисления липидов 
и воспалительных процессов в печени [22]. 

В экспериментальных исследованиях показано, что 
глицирризин способен снижать уровень глюкозы крови, повышать 
чувствительность к инсулину и улучшать липидный профиль [23]. 
У животных на фоне высококалорийной диеты введение ГК 
сопровождалось снижением уровней холестерина и триглицеридов 
без признаков токсичности; активность трансаминаз и 
креатинкиназы оставалась в пределах нормы [23–25]. 

Препараты глицирризина широко применяются при 
заболеваниях печени. Установлено, что они улучшают 
биохимические показатели у пациентов с хроническими 
гепатитами и жировой болезнью печени и способны замедлять 
прогрессирование фиброза [26]. Кроме того, ГК обладает 
противовирусной активностью и иммуномодулирующими 
свойствами [24]. Препараты на основе глицирризина, включая 
комбинации с фосфолипидами, используются при хронических 
диффузных заболеваниях печени и способствуют снижению 
уровней АЛТ и АСТ [27]. В Японии инъекционные формы 
глицирризина применяются при вирусном гепатите C и 
ассоциированы со снижением риска цирроза и гепатоцеллюлярной 
карциномы [28]. Помимо гепатологии препараты солодки 
используются при различных воспалительных заболеваниях [29–
32]. 

Несмотря на благоприятный профиль безопасности, при 
длительном применении высоких доз ГК возможно развитие 
псевдогиперальдостеронизма, обусловленного воздействием 
глицирретовой кислоты на минералокортикоидные рецепторы 
[33]. Это может приводить к задержке натрия и воды, 
гипокалиемии и повышению артериального давления. Основными 
проявлениями являются отёки и артериальная гипертензия, риск 
которых возрастает при дозах более 100 мг/сут. 
Противопоказаниями являются тяжёлая гипертензия, выраженная 
гипокалиемия, беременность и тяжёлая почечная недостаточность 
[34,35]. 

3. Общие фармакодинамические эффекты статинов и ГК 
Статины и ГК способны подавлять воспалительные процессы, 

играющие ключевую роль в развитии атеросклероза. Статины 
уменьшают активацию NF-κB через ингибирование 
пренилирования малых G-белков, тогда как ГК препятствует 
транслокации NF-κB в ядро и связывает медиатор воспаления 
HMGB1. В результате снижается экспрессия провоспалительных 
цитокинов и молекул адгезии, что замедляет прогрессирование 
атеросклероза [11]. 

Важным аргументом в пользу комбинации является 
гепатопротекторное действие ГК. Хотя серьёзное лекарственное 
поражение печени при применении статинов встречается редко, 
повышение трансаминаз может приводить к снижению дозы или 
отмене терапии. ГК стабилизирует мембраны гепатоцитов, 
уменьшает перекисное окисление липидов и снижает 
воспалительную активность в печени [36,37]. Предполагается, что 
её противовоспалительные свойства также могут снижать риск 
статин-ассоциированных миалгий, хотя клинические 
доказательства пока ограничены [38,39]. 

Современное представление об атеросклерозе как 
многофакторном процессе требует комплексного 
терапевтического подхода. Комбинация статинов и ГК 
патогенетически обоснована, поскольку позволяет одновременно 
воздействовать на нарушения липидного обмена, воспаление и 
оксидативный стресс [40,41]. Добавление ГК может усиливать 
противовоспалительный эффект статинов, способствовать 
стабилизации атеросклеротической бляшки и оказывать 
гепатопротекторное действие [27,40,41]. Такая комбинация 
особенно перспективна у пациентов с дислипидемией, НАЖБП и 
метаболическим синдромом. 

4. Комбинация ГК с синтетическими лекарственными 
средствами 

Наиболее убедительные данные о перспективности 
комбинации получены в доклинических исследованиях 
супрамолекулярного комплекса симвастатина с глицирризиновой 
кислотой — «симваглизина». Показано, что комплекс, 
синтезированный в соотношении 1:4, in vitro ингибирует ГМГ-
КоА-редуктазу так же эффективно, как и симвастатин [42]. В 
экспериментах in vivo на крысах с гиперхолестеринемией 
гиполипидемический эффект комплекса при более низких дозах 
был сопоставим с действием высоких доз исходного статина, что 
указывает на возможность снижения его дозы в 2–3 раза [43]. При 
этом у животных отмечался более низкий уровень креатинкиназы 
и отсутствие усиления гепатотоксичности, что свидетельствует о 
повышении безопасности терапии [44]. 

Дополнительные исследования показали, что ГК сама способна 
снижать уровни холестерина и триглицеридов при диет-
индуцированной дислипидемии без признаков токсичности 
[45,46]. Несмотря на отсутствие прямых клинических 
исследований комбинации статинов с ГК, накопленные данные 
указывают на перспективность такого подхода. 

ГК может влиять на абсорбцию и метаболизм ряда 
лекарственных средств. Благодаря амфифильным свойствам она 
образует мицеллоподобные структуры и повышает растворимость 
гидрофобных соединений, таких как симвастатин и аторвастатин, 
что потенциально увеличивает их биодоступность [43]. Вместе с 
тем метаболиты ГК способны умеренно ингибировать CYP3A4 и 
P-гликопротеин, что требует учёта дозовых соотношений при 
разработке комбинированных препаратов [46]. В 
фармакодинамическом отношении эффекты статинов и ГК 
являются взаимодополняющими. 

Ранее предпринимались попытки повысить эффективность и 
переносимость статинов с помощью различных добавок. 
Комбинация с коэнзимом Q10 изучалась для уменьшения 
мышечных симптомов, однако результаты остаются 
противоречивыми [48,49]. Красный дрожжевой рис усиливает 
липидоснижающий эффект, но фактически дублирует действие 
статинов [50]. Эссенциальные фосфолипиды обладают 
гепатопротекторными свойствами, но не оказывают выраженного 
системного противовоспалительного действия [51], тогда как 
омега-3 жирные кислоты преимущественно снижают уровень 
триглицеридов [52]. 

На этом фоне комбинация статинов с глицирризиновой 
кислотой представляется более перспективной, поскольку 
обеспечивает гиполипидемическое, противовоспалительное, 
антиоксидантное и гепатопротекторное действие. 

5. Перспективы создания комбинированного препарата 
Анализ литературных данных позволяет рассматривать 

комбинацию статинов и глицирризиновой кислоты как научно 
обоснованную. Такое сочетание направлено на одновременную 
коррекцию дислипидемии, воспаления, оксидативного стресса и 
поражения печени. ГК потенциально снижает риск побочных 
эффектов статинов, прежде всего гепатотоксичности и, возможно, 
миотоксичности, что делает данную комбинацию перспективной 
для пациентов с метаболическим синдромом и НАЖБП [53]. 

Наиболее рациональной лекарственной формой являются 
таблетки или капсулы для перорального применения [54]. При 
разработке препарата необходимо учитывать различия физико-
химических свойств компонентов: статины характеризуются 
низкой растворимостью в воде, тогда как ГК хорошо растворима и 
склонна к образованию ассоциатов. Подбор вспомогательных 
веществ и оптимальной технологии может обеспечить получение 
стабильной лекарственной формы с эффективным 
высвобождением действующих веществ [55,56]. 

Основные преимущества фиксированной комбинации «статин 
+ ГК» включают повышение безопасности терапии, усиление 
гиполипидемического и противовоспалительного эффекта, 
расширение показаний у пациентов с сочетанной патологией 
печени и липидного обмена, а также повышение приверженности 
лечению [43,57–59]. 
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К ограничениям относятся необходимость подтверждения 
эффективности в клинических исследованиях, риск побочных 
эффектов ГК при длительном применении и технологические 
сложности разработки препарата [59–61]. Тем не менее эти 
проблемы могут быть решены при дальнейшем фармацевтическом 
и клиническом изучении. 

ВЫВОДЫ 
Проведённый анализ литературы показывает, что комбинация 

статина и ГК имеет убедительное фармакологическое 
обоснование. Статины обеспечивают эффективное снижение 
уровня атерогенных липидов и уменьшают сердечно-сосудистый 
риск, тогда как ГК проявляет противовоспалительное, 
антиоксидантное и гепатопротекторное действие. Их совместное 

применение позволяет более полно воздействовать на ключевые 
звенья патогенеза атеросклероза и метаболических нарушений. 

Экспериментальные данные, в частности исследования 
комплекса симвастатина с ГК, свидетельствуют о возможности 
повышения эффективности и безопасности гиполипидемической 
терапии. Вместе с тем для окончательной оценки клинической 
значимости такого подхода необходимы дальнейшие 
доклинические и клинические исследования. В случае 
подтверждения эффективности и безопасности комбинированный 
препарат на основе статина и ГК может занять важное место в 
терапии дислипидемии, особенно у пациентов с НАЖБП и 
метаболическим синдромом.
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