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ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЯ
ПОГЛЯД ФАХІВЦЯ

� Чем обусловлено разнообразие

полезных свойств УДХК? 

— Урсодезоксихолевая кислота — тре�

тичная гидрофильная желчная кислота

с выраженными метаболическими и анти�

холестатическими свойствами. В отличие

от многих гепатопротекторов УДХК не чу�

жеродна организму человека. В норме она

синтезируется в гепатоцитах и тонкой киш�

ке и является естественным компонентом

желчи, но в отличие от первичных и вто�

ричных гидрофобных желчных кислот не

токсична. Содержание УДХК в общем пуле

желчных кислот не превышает 5%, допол�

нительное введение УДХК извне дозозави�

симо повышает это соотношение. При сис�

тематическом приеме препаратов УДХК

она становится основной желчной кисло�

той в гепатоцитах и в составе желчи — более

50% от общего пула, вытесняя из энтероге�

патического оборота токсичные желчные

кислоты (холевую, хенодезоксихолевую,

литохолевую) путем конкурентного инги�

бирования их всасывания в кишечнике. 

Основные свойства УДХК, применяемые

в клинической практике: 

— защита клеточных мембран гепатоци�

тов, холангиоцитов и кишечного эпителия

от токсического действия гидрофобных

желчных кислот;

— улучшение гепатобилиарного транс�

порта и реологических свойств желчи, пре�

дупреждение образования и роста конкре�

ментов в желчном пузыре;

— угнетение абсорбции жиров в кишеч�

нике, ускорение их утилизации;

— стимуляция выведения триглицеридов

из гепатоцитов, подавление их синтеза из

жирных кислот;

— подавление синтеза эндогенного хо�

лестерина и его экскреции в желчь, гиполи�

пидемическое действие.

Кроме того, УДХК обладает рядом до�

полнительных свойств, которые также на�

ходят точки приложения в патогенезе забо�

леваний печени и желчевыводящих путей.

Иммуномодулирующее действие УДХК

обусловлено угнетением экспрессии анти�

генов НLА�1 на мембранах гепатоцитов и

НLА�2 — на холангиоцитах, нормализа�

цией естественной киллерной активности

лимфоцитов. УДХК достоверно замедляет

прогрессирование фиброза у больных пер�

вичным билиарным циррозом, муковисци�

дозом и алкогольным стеатогепатитом

(антифибротический эффект). Кроме того,

УДХК замедляет процессы преждевре�

менного старения и гибели гепатоцитов

и холангиоцитов (антиапоптотический эф�

фект), снижает уровень перекисного окис�

ления липидов и активирует ферменты

антиоксидантной защиты организма.

� Как появилась и развивалась идея

клинического применения УДХК?

— В 1902 г. профессор Хаммарстен (Шве�

ция) впервые выделил из желчи полярного

медведя кислоту, которую назвал урсохолеи�

новой (от лат. ursa — медведь). Химическая

структура УДХК была установлена в 1936 г.

японским ученым Ивасаки, а синтез ее был

осуществлен в 1954 г. другим японским ис�

следователем Каназавой. В 1957 г. высоко�

очищенная субстанция УДХК в Японии бы�

ла впервые выведена на фармацевтический

рынок как холеретический препарат.

В 1975 г. Makino I. и соавт. впервые продемо�

нстрировали литогенный эффект УДХК,

заключавшийся в десатурации желчи и раст�

ворении мелких холестериновых камней.

Это послужило основанием для использова�

ния препаратов УДХК в лечении желчнока�

менной болезни. Оказалось, что такая тера�

пия сопровождается снижением активности

печеночных биомаркеров цитолиза и холес�

таза. Это обстоятельство дало толчок для

изучения возможностей применения УДХК

при различных заболеваниях печени. Вскоре

препараты на основе УДХК стали одним из

важнейших средств лечения холестатичес�

ких синдромов различной этиологии. Благо�

даря расшифровке ряда механизмов дей�

ствия на молекулярном и клеточном уровнях

показания к применению препаратов УДХК

эволюционировали от холеретика и средства

для химической литотрипсии при холесте�

риновом калькулезе желчного пузыря до ба�

зисного гепатопротектора для терапии хро�

нических диффузных заболеваний печени и

ее защиты от медикаментозной нагрузки

в онкологической практике и других сферах

медицины. 

В настоящее время спектр заболеваний,

при которых использование УДХК целесо�

образно и эффективно, продолжает расши�

ряться. 

� Опишите более подробно основные

показания к назначению УДХК. 

— Назначение препаратов УДХК патоге�

нетически обосновано в первую очередь

при заболеваниях, которые сопровождают�

ся внутрипеченочным холестазом: при хро�

нических гепатитах (алкогольных, медика�

ментозных, вирусных) с холестатическим

компонентом, первичном склерозирующем

холангите, первичном билиарном циррозе,

муковисцидозе с поражением печени, атре�

зии желчевыводящих путей, желтухе бере�

менных. Применение УДХК у больных хро�

ническими диффузными заболеваниями

печени способствует улучшению функцио�

нальных показателей органа, а также гисто�

логической картины печеночной парен�

химы. На фоне терапии УДХК быстро

снижаются исходно повышенные уровни

печеночных трансаминаз (АСТ, АЛТ) и мар�

керов холестаза — щелочной фосфатазы

и гаммаглутамилтранспептидазы (ГГТП),

наблюдается положительная динамика сос�

тояния больных.

Длительный прием препаратов УДХК

в высоких дозах является единственным об�

щепринятым подходом к консервативному

лечению первичного билиарного цирроза.

Известно, что такая терапия значительно и

достоверно улучшает течение этого тяжело�

го заболевания. Единственной альтернати�

вой остается трансплантация печени.

Коррекция состава желчи, метаболизма

желчных кислот и триглицеридов препара�

тами УДХК является патогенетически обос�

нованным подходом в комплексной тера�

пии неалкогольной и алкогольной жировой

болезни печени.

В клинических исследованиях при дли�

тельном приеме УДХК (12 мес) у пациентов

с неалкогольным стеатогепатитом не толь�

ко снижалась активность цитолитического

синдрома, но и наблюдалась тенденция

к нормализации сывороточных уровней

глюкозы, инсулина, гликозилированного

гемоглобина, а также уменьшению индекса

инсулинорезистентности НОМА. Клини�

чески подтвержденная способность УДХК

оказывать влияние на обмен глюкозы, хо�

лестерина и триглицеридов открывает но�

вые перспективы профилактики и лечения

не только метаболического синдрома и хро�

нических диффузных заболеваний печени,

но и сердечно�сосудистой патологии. Ме�

таболический синдром, жировую болезнь

печени, атеросклероз и ишемическую бо�

лезнь сердца можно рассматривать как ко�

морбидные заболевания с общими звенья�

ми патогенеза, опосредованными наруше�

ниями метаболизма холестерина, липопро�

теидов и углеводов. Включение препарата

УДХК в комплексную терапию больных

с сердечно�сосудистой патологией не толь�

ко смягчает последствия лекарственной

нагрузки на гепатоциты, но и имеет патоге�

нетическое значение в отношении коррек�

ции гиперлипидемии. В клинических ис�

следованиях, проведенных за рубежом и

в Украине, сочетанное назначение УДХК и

статинов усиливало гиполипидемический

эффект последних. 

Патогенез диффузного поражения пече�

ни при злоупотреблении алкоголем допол�

няется прямым повреждающим действием

этанола и ацетальдегида на мембраны гепа�

тоцитов. Обязательным условием эффек�

тивного лечения алкогольной болезни

печени является отказ от употребления

спиртных напитков. Назначение УДХК целе�

сообразно на любой стадии алкогольной

болезни печени. Безусловно, УДХК показа�

на при холестатическом варианте острого

алкогольного гепатита, так как приводит

к быстрому разрешению холестаза, сущест�

венному уменьшению мучительного кож�

ного зуда и улучшению биохимических по�

казателей. Выявленные при гистологичес�

ком исследовании печени признаки внутри�

печеночного холестаза ассоциированы

с плохим прогнозом алкогольной болезни

печени. Поэтому наличие биохимических

или гистологических указаний на холестаз

при хроническом алкогольном гепатите,

компенсированном и субкомпенсирован�

ном циррозе является показанием для

включения УДХК в схемы терапии. Цито�

протекторный эффект УДХК обосновывает

ее назначение также при выраженном стеа�

тозе печени без активного воспаления.

Препараты УДХК посредством подавле�

ния биосинтеза холестерина в печени и его

абсорбции в кишечнике препятствуют об�

разованию холестериновых желчных кам�

ней на ранней, физико�химической стадии

желчнокаменной болезни и при наличии

билиарного сладжа. 

УДХК является эффективным средством

фармакотерапии холестатических заболева�

ний печени во время беременности, безопас�

ным как для беременной, так и для плода. 

УДХК не только защищает гепатоциты

печени матери от повреждающего действия

токсичных желчных кислот, но и снижает

риск их попадания в амниотическую жид�

кость и кровоток плода, что улучшает кли�

нические исходы беременности, снижает

частоту преждевременных родов и других

акушерских осложнений.

По последним данным, длительный при�

ем УДХК по поводу хронических заболева�

ний печени и желчевыводящих путей сни�

жает риск развития злокачественных опу�

холей печени и желчных протоков, а также

рака толстой кишки. Считается, что пре�

вентивный эффект УДХК в отношении ко�

лоректального рака связан с устранением

канцерогенного влияния вторичных желч�

ных кислот на кишечный эпителий.

Таким образом, препараты УДХК отно�

сятся сегодня к лекарствам первого выбора

для патогенетической терапии заболеваний

печени и желчевыводящих путей. Но эта

молекула продолжает удивлять исследова�

телей. В экспериментах in vivo и in vitro от�

крываются все новые полезные эффек�

ты УДХК на клеточном и молекулярном

уровнях. 

� Какие рекомендации по выбору

и дозированию препаратов УДХК

вы можете дать врачам? 

— Доза УДХК подбирается индивидуаль�

но, в зависимости от цели назначения и пе�

реносимости. Эффективная суточная дози�

ровка УДХК при внутрипеченочном холе�

стазе колеблется от 10 до 25 мг/кг массы тела

в сутки (1,5�2 г/сут); доза препарата равно�

мерно распределяется на 3�4 приема. Дан�

ные об улучшении показателей углеводного

и липидного обмена у пациентов с метабо�

лическим синдромом и стеатогепатитом и

были получены в зарубежных исследова�

ниях с назначением высоких доз УДХК

(28�35 мг/кг/сут). 

При желчнокаменной болезни препарат

УДХК назначают из расчета 10�15 мг/кг/сут.

Исходя из того что физиологический пик

содержания холестерина в желчи наблю�

дается в ночной период, литолитичес�

кий эффект УДХК, принятой однократ�

но перед сном, считается наиболее вы�

раженным. 

Следует помнить о том, что УДХК — это

свободная желчная кислота, которая пос�

тупая в печень, подлежит конъюгирова�

нию. Около 70% УДХК связывается с ами�

нокислотой таурином, остальные 30% —

с глицином. Механизмы конъюгации сле�

дует учитывать в клинической практике.

Отсутствие терапевтического эффекта от

назначения препаратов УДХК может бать

связано с дефицитом таурина, который

наблюдается, например, при недостаточ�

ном потреблении белков животного про�

исхождения. В таких случаях эффектив�

ность препаратов УДХК можно повысить

коррекцией диеты или дополнительным

назначением таурина. 

На фармацевтическом рынке Украины

УДХК представлена целым рядом препара�

тов отечественного и зарубежного про�

изводства. При выборе препарата следует

учитывать соотношение «цена/качество».

Хорошо зарекомендовавший себя препарат

Урсосан (PRO.MED.CS Praha a. s.) соответ�

ствует современным требованиям и зани�

мает достойное место среди европейских

брендов. Уже более десяти лет он востребо�

ван в практике гастроэнтерологов, терапев�

тов, педиатров и врачей других специаль�

ностей. 

Подготовил Дмитрий Молчанов

Для лечения гепатобилиарной патологии терапевтами и гастроэнтерологами широко используется разнородная
по происхождению и свойствам группа гепатопротекторов: растительные биофлавоноиды (экстракты расторопши

пятнистой куркумы длинной, артишока полевого и др.), препараты фосфолипидов, аминокислоты (адеметионин,
цитраргинин, глутаргин), альфа�липоевая и урсодезоксихолевая кислоты, комплексные препараты на основе экстракта
печени, витамины и витаминоподобные вещества. Немногие из этих средств обладают доказанной клинической
эффективностью, при том что все демонстрируют полезные свойства в экспериментах. Одной из хорошо изученных
молекул, эффекты которой выходят за рамки гепатопротекции, является урсодезоксихолевая кислота (УДХК). 
О терапевтическом потенциале этого соединения наш корреспондент беседовал с главным внештатным специалистом
МЗ Украины по специальности «гастроэнтерология», заведующей кафедрой гастроэнтерологии, диетологии и эндоскопии
Национальной медицинской академии последипломного образования им. П.Л. Шупика, членом�корреспондентом
НАМН Украины, доктором медицинских наук, профессором Наталией Вячеславовной Харченко.
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