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Билиарный сладж и УДХК:  
грани патогенетической сопряженности  

и терапии
Билиарный сладж (БС) среди лиц с наличием жалоб со стороны органов желудочно-кишечного тракта 
встречается у 7,5%, при билиарной диспепсии частота его достигает 24-74%, чаще встречается у женщин 
(59%), чем у мужчин (41%). При естественном течении БС в 8-20% случаев происходит формирование 
конкрементов в желчном пузыре (ЖП), а в 18-70% их спонтанное исчезновение [5, 6, 9, 16].

Следует отметить, что в повседневной 
работе врачи не всегда своевременно 
и адекватно оценивают значение БС как 
начальной стадии желчнокаменной бо-
лезни (ЖКБ) и не рекомендуют паци-
ентам соответствующий превентивный 
алгоритм обследования и лечения, что 
приводит к прогрессированию заболе-
вания. Отсутствие четкой оценки БС 
обусловливает неоднозначность его 
клинической интерпретации – ​от тран-
зиторного состояния, не требующего 
патогенетического лечения (о  чем 
свидетельствует самостоятельное ис-
чезновение сладжа у  70% больных), 
до трансформации в желчные конкре-
менты у 32% пациентов как начальной 
стадии ЖКБ [1].

БС представляет собой суспензию 
жидких кристаллов моногидрата хо-
лестерина и/или гранул кальция би-
лирубината в  смеси муцина и  белка. 
Суспензия сладжа включает различные 
по ультразвуковой и физико-химической 
характеристике структуры размером 
от 0,01 до 5 мм, при этом химический 
состав сладжа варьируется в различных 
клинических ситуациях. При различных 
физиологических и патофизиологиче-
ских отклонениях в организме человека 
частота встречаемости БС вариабельна. 
Во время беременности из-за увеличе-
ния уровня эстрогенов и прогестинов 
сладж обнаруживается у 31% женщин, 
при быстром снижении массы тела, из-за 
повышения уровня холестерина в желчи 
и снижения скорости опорожнения ЖП 
БС наблюдается в 25% случаев.

Возможны 3 варианта течения БС: 
спонтанное разрешение (исчезновение), 
персистирование и эволюция в желч-
ные камни. У больных с абдоминальной 
болью БС исчезал и не рецидивировал 
(по крайней мере в течение 2 лет) в 17,7% 
случаев, исчезал и рецидивировал в 60,4% 
случаев, а у 8,3% наблюдалась эволю-
ция в бессимптомную ЖКБ. P. Janowitz 
и соавт. (1994) при наблюдении за пациен-
тами с БС в течение 20 мес отмечали пол-
ное исчезновение сладжа в 71,0% случаев, 
формирование желчных камней в 12,5% 
случаев, у остальных пациентов наблюда-
лось персистирование БС, в 9,1% случаев 
у пациентов наблюдались эпизоды желч-
ной колики [21].

Среди причин, способствующих 
формированию БС, выделяют основ-
ные группы факторов риска, которые 
встречаются и при ЖКБ. Генетические 
факторы включают семейную предрас
положенность, аномалии развития ЖП 
и билиарного тракта, ферментативные 
дефекты синтеза солюбилизаторов 
желчи. Фундаментальные исследова-
ния молекулярной биологии синтеза 
желчных кислот в последнее десятиле-
тие привели к  недавнему выявлению 
рецепторов желчных кислот и мутаций 
ключевых генов биосинтеза желчных 
кислот у  пациентов с  заболеваниями 

печени и сердечно-сосудистыми заболе-
ваниями. Исследования последних лет 
убедительно доказывают, что формиро-
вание осадка в ЖП является процессом, 
генетически детерминированным.

В  настоящее время точно установ-
лено, что FXR (фарнезоидный рецептор) 
и LXRα координируют синтез желчных 
кислот и гомеостаз холестерина в пе-
чени, кишечнике, периферических тка-
нях и макрофагах. FXR функционирует 
для поддержания низких концентраций 
желчных кислот в  гепатоцитах. Воз-
можно, что дефицит синтеза желчных 
кислот нарушит гомеостаз холестерина 
и  приведет к  гиперхолестеринемии 
и сердечно-сосудистым заболеваниям.

Демографические факторы – ​женский 
пол, возраст, географическая зона про-
живания. Диетические факторы вклю-
чают пищу, обедненную растительными 
волокнами, с избыточным содержанием 
углеводов и жиров, низкокалорийные 
диеты с редукцией массы тела. Меди-
цинские факторы развития БС более 
многочисленны, наиболее значимыми 
являются ожирение, сахарный диабет, 
заболевания печени, воспалительные 
заболевания кишечника, парентераль-
ное питание, нарушение моторики 
тонкой кишки, инфекции билиарного 
тракта, прием некоторых медикаментов 
(цефтриаксон, октреотид, клофибрат, 
препараты кальция, диуретики, конт
рацептивные средства), а также опера-
тивные вмешательства – ​гастрэктомия, 
приводящая к нарушению иннервации 
ЖП и, как следствие, к снижению его 
сократительной функции, папилло
сфинктеротомия, правосторонняя ге-
миколэктомия.

При беременности и приеме гормо-
нальных контрацептивов повышенный 
уровень эстрогенов крови приводит к уве-
личению секреции холестерина, наруше-
нию биохимического состава желчи. По-
вышение уровня прогестерона вызывает 
релаксацию гладких мышц и гипотонию 
ЖП. После родов БС спонтанно исчезает 
у 60-80% женщин в течение 5-6 мес.

Голодание, соблюдение низкокало-
рийных диет, парентеральное питание 

способствуют снижению моторики ЖП, 
стазу желчи, повышению тонуса сфинк
тера Одди (СО). В связи с этим ограничи-
вается поступление желчи в двенадцати
перстную кишку (ДПК) и нарушается 
пищеварение (преимущественно пере-
варивание жиров). После восстановле-
ния нормального приема пищи сладж 
исчезает практически у всех пациентов 
через 4 нед.

Основные этапы патогенеза БС вклю-
чают образование везикул с избыточ-
ным содержанием холестерина на фоне 
увеличения концентрации литогенных 
желчных кислот и  снижения уровня 
хенодезоксихолевой кислоты. Одной 
из причин развития БС является нукле-
ация перенасыщенной желчи, которая 
стимулируется повышением концент-
рации кальция, меди, марганца, железа, 
магния, калия.

В  развитии БС большое значение 
имеют увеличение содержания в желчи 
сиаловых кислот, гексоз и накопление 
продуктов перекисного окисления ли-
пидов. Персистенция БC обусловлена 
снижением клиренса из-за подавления 
сократительной способности ЖП, что 
провоцируется уже имеющимся слад-
жем в ЖП.

Важным патогенетическим факто-
ром является перенасыщение желчи 
холестерином в результате нарушения 
сложных биохимических процессов, 
главным из которых является повыше-
ние активности ГМГ-КоА‑редуктазы, 
ведущее к увеличению синтеза холес
терина, или снижение активности 
холестерин‑7α-гидроксилазы, сопро-
вождающееся уменьшением синтеза 
желчных кислот. Эти два фактора яв-
ляются ключевыми в пусковом меха-
низме формирования холестериновых 
камней. При сохраненной сократитель-
ной активности ЖП агломерировавшие 
частицы эвакуируются в ДПК.

Гипотония ЖП, как и гипертонус СО, 
способствуют формированию и  про-
грессированию БС. Этому же способ-
ствует дисфункция СО и  ЖП, в  ос-
нове которой лежат воспалительные 
процессы в  желудке и  ДПК, нередко 

сопровождающиеся дуоденостазом. Име-
ются данные о прямом воздействии хо-
лестерина на сакролемму миоцита, при-
водящем к снижению сократительной 
функции ЖП [2]. Важную роль в разви-
тии БС играет нарушение энтерогепати-
ческой циркуляции желчных кислот.

В  связи с  внедрением в  клинику 
ультразвукового метода исследования 
выделяют 3 основных типа БС, которые 
имеют наиболее характерную эхографи-
ческую картину (рис. 1-4) [2]:

• 1 тип (микролитиаз) – ​взвесь гипер­
эхогенных частиц в виде точечных, еди-
ничных или множественных смещае-
мых образований размером до 4-5 мм, 
не дающих акустической тени, выявля-
емых после изменения положения тела 
пациента;

• 2 тип – ​наличие слабоподвижного 
уровня замазкообразной (эхопозитив-
ной) желчи: расслоение желчи на эхо-
негативную и эхопозитивную (замазко-
образную) фракции с наличием сгуст-
ков различной плотности, смещаемых, 
не  дающих акустической тени или, 
в редких случаях, с эффектом ослабле-
ния за сгустком;

• 3  тип – ​замазкообразная желчь 
в виде подвижных и/или фиксирован-
ных сгустков без акустической тени в со-
четании с микролитами.

Эти типы определяют давность и ди-
намику образования осадка. Самосто-
ятельной клинической картины БС 
не имеет. Основное число случаев вы-
явления БС приходится на случайные 
ультразвуковые находки у бессимптом-
ных пациентов. В клинической практике 
чаще всего встречается 1 тип БС в виде 
взвеси гиперэхогенных частиц (около 
70%), тогда как частота обнаружения 
двух других составляет около 10-12% [9].

Из причисляемых для данного состо-
яния симптомов – ​боли, горечи во рту, 
тошноты и ряда других – ​только боль 
является относительно специфическим 
симптомом. Боли обусловлены спаз-
мом гладкой мускулатуры билиарного 
тракта вследствие раздражения рецеп-
торов слизистой оболочки при миграции 
элементов БС. Миграция БС возникает 

Рис. 1. УЗИ ЖП. БС 1 типа.  
Содержимое пузыря негомогенно  

за счет подвижной эхопозитивной взвеси

Рис. 2. УЗИ ЖП. БС 2 типа.  
Уровень замазкообразной малоподвижной 
желчи, которая занимает более половины 

объема пузыря

Рис. 3. УЗИ ЖП. БС 3 типа.  
Сгусток желчи на фоне взвеси  

эхопозитивных частиц
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чаще, чем при холецистолитиазе, в связи 
с более легким прохождением сладжа 
по сравнению с конкрементами. Кроме 
того, причиной билиарной боли может 
быть дисфункция ЖП и сфинктерного 
аппарата желчных путей, которые могут 
привести к формированию БС. Частота 
боли в  области правого подреберья 
возрастает по мере изменения типа БС 
и становится более выраженной при БС 
3 типа. Симптомы билиарной диспеп-
сии также усиливаются при трансфор-
мации БС от 1 к 3 стадии. Спазм СО при 
БС проявляется в 50-93% случаев, часто 
сопровождается развитием билиарной 
гипертензии.

Изучение естественного течения БС 
демонстрирует, что до 20% случаев за-
канчивается формированием конкре-
ментов в ЖП, в то время как спонтанный 
полный регресс наступает в 70% случаев. 
У 30-60% пациентов с БС динамическое 
ультразвуковое наблюдение выявляет 
эпизоды безмедикаментозного исчезно-
вения и формирования его вновь.

К вероятным осложнениям БС отно-
сятся острый и хронический панкре-
атит, дисфункция СО, острый и хро-
нический холецистит, холедохолитиаз 
и «отключенный» ЖП. Длительная пер-
систенция БС и постоянный пассаж его 
в ДПК может осложняться развитием 
стриктур терминального отдела общего 
желчного протока и/или стенозирую-
щего папиллита.

Ретроспективное наблюдение Р. А. Hill 
и  R. D. Harris (2016) в  течение 21 мес 
за 104 пациентами с БС продемонстри-
ровало развитие осложнений у 24% боль-
ных [1].

Основным методом диагностики БС 
является ультразвуковое исследование 
(УЗИ) ЖП, в том числе с определением 
его сократительной функции и CО. 
По показаниям проводится эндоскопи-
ческая ультрасонография для дифферен-
циальной диагностики, например между 
фиксированным к стенке ЖП сгустком 
и пристеночными образованиями, в пер-
вую очередь опухолевого генеза.

В последние годы для уточнения ха-
рактера БС применяется компьютерная 
томография (КТ) с оценкой денситомет
рических показателей желчи, что поз
воляет сократить сроки лечения, во-
время назначив адекватную терапию. 
Денситометрия является дополняющим 
УЗИ методом. Для оценки плотности 
желчи используют шкалу Хаунсфилда 
(Hounsfield units, HU).

В ряде случаев используют динами-
ческую гепатобилисцинтиграфию – ​
способ радионуклидной диагностики 
заболеваний печени и желчных про-
токов, основанный на использовании 
меченого 99mTc радиофармпрепарата, 
избирательно накапливающегося в ге-
патоцитах и экскретируемого в желчь. 
Данное исследование позволяет полу-
чить информацию об анатомии и фи-
зиологии желчевыводящей системы, 
включая двигательную функцию ЖП 
и желчных протоков.

Предприняты многочисленные по-
пытки, направленные на раннюю диа
гностику БС как предкаменной стадии 
развития ЖКБ, что открывает широкие 
перспективы по первичной профилак-
тике холелитиаза.

По последним данным японских ис-
следователей, БС является маркером ран-
него рака ЖП. В связи с этим рекомен-
дуется эндоскопическая катетеризация 
ЖП с цитологическим исследованием 
билиарного осадка на наличие атипич-
ных клеток [9].

Не вызывает сомнения, что больные 
с БС нуждаются в динамическом наблю-
дении и лечении. Терапия должна быть 
направлена на патогенетические звенья 
формирования БС, что предполагает:

• возможное устранение модифициру-
емых факторов риска данного состояния 
(при исчезновении причин, способству-
ющих образованию сладжа, последний 
исчезает спонтанно);

• коррекцию дисхолии;
• нормализацию моторики ЖП, СО 

с восстановлением градиента давления 
и тока желчи по билиарному тракту;

• коррекцию кишечной микрофлоры, 
устранение синдрома избыточного бак-
териального роста;

• коррекцию симптомов нарушенного 
пищеварения и всасывания благодаря 
нормализации энтерогепатической цир-
куляции желчных кислот.

Диетические рекомендации включают 
частое дробное питание. Адекватный 
режим питания с частыми приемами 
пищи (5-6-разовое питание) способ-
ствует нормализации давления в ДПК 
и регуляции опорожнения ЖП и про-
токовой системы. Диетический рацион 
должен учитывать тип дисфункции ЖП 
(гиперкинетический или гипокинети-
ческий), сопутствующие заболевания 
органов желудочно-кишечного тракта.

Тактика ведения больных определя-
лась эхографическим типом БС и нали-
чием факторов риска.

На современном этапе основным ле-
карственным средством с доказанной 
эффективностью воздействия на различ-
ные звенья билиарного литогенеза явля-
ется урсодезоксихолевая кислота (УДХК) 
[6, 7, 11, 13]. Урсодезоксихолевая кислота 
обладает широким спектром терапевти-
ческих эффектов, в связи с этим в кли-
нической практике с лечебной целью 
все большее распространение получает 
применение препаратов УДХК.

Широко известны биологические 
функции и терапевтические эффекты 
УДХК, проявляющиеся ингибирова-
нием индуцированного дезоксихоле-
вой кислотой апоптоза посредством 
модуляции продуцирования митохонд
риальных трансмембранных потенци-
альных и реакционноспособных форм 
кислорода, блокированием индуциро-
вания синтазы оксида азота в кишеч-
ных эпителиальных клетках человека. 
Гидрофильная природа УДХК обеспе-
чивает цитопротекцию при воспали-
тельных заболеваниях печени, приме-
няется в  качестве иммуномоделиру-
ющего агента, значительно понижает 
уровень трансаминаз и холестатические 

ферментативные индексы повреждения 
печени при хроническом гепатите, зна-
чительно ингибирует рост Helicobacter 
pylori и  пепсина. Высокий уровень 
УДХК блокирует пролиферацию вируса 
гепатита С, стабилизирует клеточные 
мембраны гепатоцитов, уменьшает ал-
когольную жировую инфильтрацию пе-
чени, оказывает сосудорасширяющее 
действие на системное сосудистое ложе, 
но не изменяет ни легочной васкуляр-
ной функции, ни сердечных функций.

УДХК оказывает цитопротекторный, 
антиоксидантный, антифибротический, 
литолитический, холеретический, им-
муномодулирующий, гипохолестери-
немический, антиапоптотический эф-
фекты, среди которых существенное 
значение имеет выраженное литолити-
ческое и гипохолестеринемичекое дей-
ствие. Терапевтические свойства УДХК 
в отношении БС (т. н. диссолюционная 
терапия) обусловлены уменьшением 
синтеза холестерина в печени и его ки-
шечной абсорбции, изменением струк-
туры и состава мицелл в желчи, увели-
чением дисперсии холестерина с фор-
мированием жидкокристаллической 
фазы, а также усилением постпранди-
альной сократимости ЖП.

Литолитический эффект УДХК объяс-
няется снижением литогенности желчи 
вследствие формирования жидких крис
таллов с молекулами холестерина, что 
способствует мицеллярной солюбили-
зации и предупреждению образования 
холестериновых камней. УДХК увели-
чивает удельный вес желчных кислот 
в желчи, снижая перенасыщение холес
терина, и устраняет пузырный сладж. 
На фоне лечения доля этой гидрофиль-
ной желчной кислоты возрастает до 60%, 
а доля более токсичных гидрофобных 
желчных кислот, соответственно, падает, 

благодаря чему УДХК становится основ-
ным компонентом желчи [8].

Антихолестатический эффект УДХК 
заключается: в подавлении секреции ток-
сических желчных кислот в желчь путем 
конкурентного захвата рецепторами 
в подвздошной кишке; в стимуляции 
экзоцитоза в гепатоцитах путем активи-
зации Ca-зависимой α-протеинкиназы, 
что вызывает уменьшение концентрации 
гидрофобных желчных кислот; в индук-
ции холереза, богатого бикарбонатами, 
что приводит к  увеличению пассажа 
желчи рецепторами в  подвздошной 
кишке; в модуляции структуры и со-
става богатых фосфолипидами смешан-
ных мицелл в желчи.

Холеретический эффект УДХК заклю-
чается: в  вытеснении пула токсичных 
гидрофобных ЖК посредством конку-
рентного захвата рецепторов в подвздош-
ной кишке; в стимуляции экзоцитоза в ге-
патоцитах путем активации Са-зависимой 
L‑протеинкиназы, что уменьшает концен-
трацию гидрофобных ЖК; в индукции 
бикарбонатного холереза, что усиливает 
выведение гидрофобных ЖК в кишеч-
ник; в  стимуляции различных белков 
холеретического транспорта (активирует 
экспрессию и интеграцию MRP2 и BSEP 
в канальцевых мембранах, стимулируя 
экскрецию желчных кислот с желчью; 
стимулирует базолатеральный MRP3, что 
повышает дисперсию солей ЖК в систему 
энтерогепатической циркуляции; акти-
вирует сложную сеть внутриклеточных 
сигнальных молекул).

Гипохолестеринемический эффект 
УДХК проявляется снижением всасы-
вания холестерина в кишечнике, син-
теза холестерина в печени и экскреции 
холестерина в  желчь. УДХК, влияя 

Рис. 4. Эхографические типы БС ЖП  
(Бурдина Е.Г. и соавт., 2013)

Продолжение на стр. 22.
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Билиарный сладж и УДХК: грани патогенетической 
сопряженности и терапии

на КоА‑редуктазу, уменьшает образова-
ние холестерина. Все это приводит к сни-
жению литогенности желчи.

Доказательная база применения УДХК 
включает значительное количество ис-
следований, свидетельствующих о раз-
личной эффективности (от 60 до 87,5%) 
и безопасности применения препаратов 
УДХК в лечении БС у различных групп 
пациентов. Вместе с  тем отмечается 
разнородность данных исследований 
по продолжительности курса лечения, 
дозы УДХК, зависимости применения 
от выраженности клинической картины 
и ультразвуковой формы БС. Важными 
и не решенными для клинической прак
тики остаются вопросы, касающиеся 
фармакоэкономических аспектов тера-
пии БС и клинической эквивалентности 
различных препаратов УДХК [1].

Препарат Урсосан® (УДХК) является 
средством выбора и основным базис-
ным патогенетическим препаратом, ко-
торый используется для лечения и про-
филактики БС. Суточная доза Урсосана 
и продолжительность приема зависят 
от типа БС.

При 1 типе БС доза препарата состав-
ляет 10 мг/кг, при 2 типе – ​10-15 мг/кг, 
при 3 типе – ​15 мг/кг и более. Вся доза 
принимается однократно перед сном, 
срок лечения – ​от 3 мес при БС 1 типа 
до 12 мес при БС 3 типа. В случае ре-
зистентности БС 3 типа к литолитиче-
ской терапии Урсосаном следует увели-
чить дозу до 15-20 мг на 1 кг массы тела 
и  удлинить срок лечения до 6-12 мес. 
Контроль УЗИ в процессе лечения сле-
дует проводить ежемесячно.

В мире опубликовано значительное ко-
личество работ, отражающих результаты 
клинических испытаний УДХК, которые 
подтверждают эффективность и безопас-
ность применения данной кислоты при 
более чем 45 нозологиях [2, 7, 12, 13].

Накопленные на сегодня эксперимен-
тальные и клинические данные свиде-
тельствуют о том, что УДХК представ-
ляет собой лекарственный препарат 
плейотропного действия, что выража-
ется в наличии многофакторного дей-
ствия на  состояние гепатобилиарной 
системы.

Л. С. Орешко и соавт. (2018) предста-
вили наблюдения (2016-2017) по изуче-
нию влияния терапии препаратом УДХК 
Гринтерол на клинико-биохимические 
параметры больных с гепатобилиарной 
патологией в условиях реальной поли-
клинической практики. Число участни-
ков составило 10 213 пациентов, среди 
которых 3625 пациентов были с хрони-
ческим холециститом и БС. В ходе про-
водимой терапии на конечном визите от-
мечалось снижение болевого синдрома 
у 90% пациентов, уменьшение горечи 
во  рту – ​у  88%, нормализация стула 
наблюдалась у 95% пациентов. Прове-
денное на большом объеме наблюдений 
исследование продемонстрировало пози-
тивное влияние УДХК на клиническую 
картину и сывороточные маркеры пече-
ночного цитолиза и холестаза. Во всех 
группах прием Гринтерола приводил 
к уменьшению болей, а также симпто-
мов желудочной, желчной и кишечной 
диспепсии. Улучшение клинического 
статуса сопровождалось уменьшением 
активности сывороточных маркеров 

внутрипеченочного холестаза. Целесо-
образно, по мнению авторов, опираясь 
на успешный опыт проведенного иссле-
дования, продолжить изучение резуль-
татов применения препаратов УДХК 
и  включить пациентов старше 65  лет 
в группы с БС и хроническим холецис
титом [10].

О. А. Саблин и соавт. (2013) сообщают 
о наблюдении за 20 пациентами с на-
личием БС, верифицированного УЗИ, 
до и после лечения 500 мг/сут препа-
ратом УДХК в течение 4 нед. На фоне 
лечения отмечено уменьшение частоты 
болевого абдоминального синдрома 
с  95 до  35% (р<0,01), горечи во  рту – ​
с  90  до  15% (р<0,001), тошноты – ​
с 60 до 5% (р<0,05), запора – ​с 85 до 15% 
(р<0,001), вздутия живота – ​с 70 до 30% 
(р<0,05). Полная элиминация БС отме-
чена у 70%, у остальных пациентов заре-
гистрирована положительная динамика 
с 1,7 до 0,4 балла [12].

С. С. Бацков и соавт. (2015) наблюдали 
150 больных с  верифицированными 
БС и холелитиазом, получавших УДХК 
в  дозе 15  мг/кг на  один прием. Дли-
тельность лечения составила 8-14 мес 
при условии, что если по результатам 
УЗИ размеры конкрементов не умень-
шались, то  лечение прекращалось. 
К окончанию 10 мес лечения отмечено 
статистически достоверное уменьше-
ние объема исходной желчи с 35,4±2,6 
до  26,3±2,4  мл; объема остаточной 
желчи – ​с  15,5±1,4  до  8,2±1,7 мл; ста-
тистически достоверное увеличение 
объема выделенной желчи – ​с 17,5±1,8 
до  21,6±3,2 мл; процента выделенной 
желчи – ​с 59,4±2,3 до 67,2±2,5; коэффи-
циента тонуса – ​с 1,32±0,7 до 1,94±0,8. 
Улучшение функционального состоя-
ния билиарного тракта коррелировало 
со статистически достоверным сниже-
нием уровня АСТ, АЛТ, ГГТП, тригли-
церидов, общего холестерина, холесте-
рина липопротеинов низкой плотности. 
Частота выявления БС в когорте боль-
ных снизилась с 37,5 до 15,4%, конкре-
ментов размером от 3 до 5 мм – ​с 34,5 
до 5,1%, от 5 до 10 мм – ​с 15,4 до 2,2%, 
10 мм – ​с 12,5 до 4,4%. Соответственно, 
полный литолиз выявлялся у 65,9%, час
тичный – ​у 29,4%, отсутствие эффекта 
зарегистрировано у 4 пациентов (4,7%) 
с размером конкрементов 10 мм [3].

По данным ЦНИИ гастроэнтероло-
гии, эффективность урсотерапии при 
дозе 10 мг/кг/сут в течение 3 мес при БС 
в виде мелких гиперэхогенных частиц 
составила 60%, а в виде эхонеоднородной 
желчи с наличием различной плотности 
сгустков – ​85,7%, в виде замазкообраз-
ной желчи – ​87,5% [6]. Согласно дру-
гим данным, применение УДХК в дозе 
15 мг/кг/сут приводит к устранению БС 
у 85% больных в течение 6 мес, причем 
в ряде случаев требуется продолжение 
курса лечения до 12 мес и увеличение 
дозы до  20  мг/кг/сут. При успешном 
устранении БС авторы рекомендуют 
проведение поддерживающей терапии 
по 250-500 мг/сут в течение двух 3-ме-
сячных циклов продолжительностью 
до нескольких лет [8].

G. R. May и соавт. (1993) опубликовали 
результаты метаанализа исследований, 
выполненных в 1966-1992 гг. и охваты-
вавших 819 пациентов. Указанный мета
анализ продемонстрировал, что УДХК 
успешно растворяет рентгенонегативные 

камни в 37% случаев, а эффективность 
литолиза зависит от размера камня [18].

О. Н. Минушкин (2008) сообщает 
о 60 пациентах, из которых у 30 был БС, 
у 20 – ​множественные камни (3-5 мм), 
у 6 – ​множественные камни (6-10 мм) 
и у 4 – ​единичные камни (6-10 мм). Па-
циенты получали препарат УДХК в дозе 
10 мг/кг/сут при наличии конкремен-
тов и 5-7 мг/кг/сут – ​при БС. В резуль-
тате лечения у  50 больных отмечено 
полное растворение камней и осадка, 
у 6 – ​уменьшение размеров камней, у 2 – ​
динамика отсутствовала и у 2 – ​отме-
чено увеличение конкрементов. Шести 
больным, у которых отмечено умень-
шение размеров камней, урсотерапия 
была продолжена в тех же или больших 
дозах при нормальной переносимости, 
средний срок растворения составил 
1 год 3 мес [8].

Общеизвестно, что после резекции 
желудка с  выключением из  пассажа 
ДПК имеется высокий риск развития 
конкрементов вследствие гипомотор-
ной дискинезии ЖП, сопровождаю-
щейся застоем и нарушением физико-
химических свойств желчи.

А. Ю. Иоффе и соавт. (2005) опубли-
ковали данные наблюдения за 22 боль-
ными, у которых после данного опера-
тивного вмешательства развилась ЖКБ 
с наличием БС или небольших конкре-
ментов. Назначение препарата УДХК 
в дозе 15 мг/кг/сут в течение одного ме-
сяца привело к полной элиминации кон-
крементов и БС у всех больных [7].

Отмечается высокий риск развития 
ЖКБ у больных, страдающих ожире-
нием, после операции с целью быстрого 
снижения веса (с наложением желудоч-
ного обходного анастомоза).

H. J. Sugerman и  соавт. (1995) сооб-
щили об  исследовании, включавшем 
233 больных, перенесших подобную 
операцию; в группе плацебо у 32% па-
циентов отмечено образование желч-
ных конкрементов. В то же время у па-
циентов, получавших препарат УДХК, 
камни формировались значительно 
реже – ​в 13, 2 и 6% случаев в группах, 
получавших 300, 600 и 1200 мг УДХК 
в день соответственно [19]. Также УДХК 
в дозе 600 мг/сут статистически досто-
верно предотвращает образование желч-
ных камней у пациентов, находящихся 
на многонедельных разгрузочных диетах 
в связи с патологическим ожирением.

В 2007 г. Немецким обществом по из-
учению расстройств пищеварения и на-
рушений метаболизма и Немецким об-
ществом хирургии желудочно-кишеч-
ного тракта на основании метаанализа 
семи рандомизированных плацебо-
контролируемых исследований, вклю-
чавших 897 пациентов, были приняты 
Рекомендации S‑3 по диагностике и ле-
чению ЖКБ, в которых было зафиксиро-
вано, что УДХК в дозе 500 мг/сут и более 
в течение 3-6 мес статистически досто-
верно снижает риск развития ЖКБ, свя-
занной со значительной потерей массы 
тела (более 1,5 кг в неделю), и должна на-
значаться до тех пор, пока вес пациента 
полностью не стабилизируется [8].

Отмечено, что профилактика с  по-
мощью УДХК является экономически 
эффективным решением, существенно 
снижающим затраты на лечение.

В  2017 г. D. E. Maqoulitios и  соавт. 
опубликовали данные метаанализа 

8 исследований (спланированных с пози-
ций доказательной медицины), включив-
шего результаты наблюдения за 1335 па-
циентами с ожирением после проведения 
бариатрической операции на желудке. 
Отмечена значительно меньшая частота 
развития конкрементов в ЖП в группах, 
в которых назначалась УДХК, по сравне-
нию с контрольными группами: ОР через 
6 мес после операции – ​0,11 (95% ДИ 0,04, 
0,26), через 12 мес после операции – ​0,18 
(95% ДИ 0,12, 0,29) [17].

В  соответствии с  рекомендациями 
Европейской ассоциации по изучению 
печени, опубликованными в  2016 г., 
сопутствующая терапия препаратами 
УДХК может назначаться пациентам, 
находящимся на длительной терапии 
соматостатином или его аналогами, для 
профилактики формирования холесте-
риновых желчных камней [16].

При постхолецистэктомическом 
синдроме применение УДХК лик-
видирует дефицит ЖК и  билиарную 
недостаточность, снижает литоген-
ность желчи. Д. И. Трухан и  соавт. 
(2016) в качестве профилактического 
средства рекомендуют постоянный 
прием препаратов УДХК однократно 
от  250  до  500-750  мг/сут, в  качестве 
альтернативной схемы предлагается 
назначение препарата месячными кур-
сами каждый второй или третий месяц, 
а  также проведение 2 курсов в  год 
по 50 дней по 250 мг вечером [13].

Эффективность и безопасность УДХК 
подтверждены множеством клиниче-
ских исследований и многолетним опы-
том применения.

S. Tamida и соавт. (1999) приводят дан-
ные 18-летнего наблюдения за 527 боль-
ными с ЖКБ, получавшими или не полу-
чавшими препараты УДХК. Продемон-
стрировано статистически достоверное 
уменьшение риска болевого абдоми-
нального синдрома у больных с симп
томатикой ЖКБ, получавших УДХК, 
по сравнению с контрольной группой 
(62 против 92% за 10 лет; р<0,01) и у бес-
симптомных пациентов (6 против 12% 
за 10 лет; р=0,037). Риск проведения холе-
цистэктомии также был ниже у больных, 
принимавших УДХК (26 против 88% 
за 10 лет; р<0,001). Это не зависело от эф-
фективности литолитической терапии, 
что позволило авторам рекомендовать 
назначение УДХК пациентам, имеющим 
значительный хирургический риск, т. к. 
длительная урсотерапия явно связана 
со снижением риска болевого абдоми-
нального синдрома и атаки острого хо-
лецистита [20].

Этот эффект объясняется тем, что 
УДХК восстанавливает функции мы-
шечного аппарата ЖП и снижает уро-
вень биохимических маркеров окисли-
тельного стресса и воспаления [8].

Собственные наблюдения и  прове-
денные исследования подтверждают 
высокую терапевтическую эффектив-
ность препарата Урсосан® при лечении 
пациентов с БС на фоне билиарной дис-
функции, хронического холецистита, 
предкаменной стадии ЖКБ, что способ-
ствовало устранению билиарной и пече-
ночно-клеточной дисхолии [5].

Таким образом, терапия БС должна 
быть комплексной, воздействующей 
на патогенетические механизмы разви-
тия заболевания.

Средством выбора для лечения БС 
является урсодезоксихолевая кислота 
(препарат Урсосан®).

По показаниям возможна комбинация 
с миотропными селективными спазмо-
литиками для купирования спазма СО 
и пробиотиками.

Список литературы находится в редакции.

Продолжение. Начало на стр. 20.

ЗУ


