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Резюме

В статье представлены результаты клинического наблюдения оценки сравнительной эффективности монотерапии 
уросодезоксихолиевой кислоты и ее комбинации с гимекромоном в дозировках 600 мг и 1200 мг у 368 больных 
с билиарной патологией.

В исследовании установлено выраженное улучшение показателей у большинства больных в наблюдаемых группах 
(84,7% в группе УДКХ, 85,9% в группе УДКХ + Гимекромон 600 мг, 87,9% в группе УДКХ + Гимекромон 1200 мг). Оценка 
эффективности гимекромона в дозировке 600 мг\сутки и 1200 мг/сутки в комбинации с УДХК показала, что купирование 
симптоматики билиарной дисфункции имело дозозависимый эффект и применение дозировки гимекромона в дозе 
1200 мг/сутки имело более выраженный клинический эффект.
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Summary

The article presents the results of a clinical evaluation of the comparative eff ectiveness of monotherapy with urosodeoxycholic 
acid and its combination with himecromone at dosages of 600 mg and 1200 mg in 368 patients with biliary pathology.

The study revealed a signifi cant improvement in the indicators of the majority of patients in the observed groups (84.7% in 
the UDCA group, 85.9% in the UDCA + Gimecromone 600 mg group, 87.9% in the UDCA + Gimecromone 1200 mg group). 
Evaluation of the eff ectiveness of gimecromone at a dosage of 600 mg/day and 1200 mg/day in combination with UDCA 
showed that the relief of symptoms of biliary dysfunction had a dose-dependent eff ect and the use of gimecromone at a dose 
of 1200 mg /day had a more pronounced clinical eff ect.
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На сегодняшний день в гастроэнтерологической 
практике сохраняется устойчивая тенденция к ро-
сту болезней билиарного тракта. После функци-
ональной диспепсии это наиболее частая причи-
на обращаемости к врачу- гастроэнтерологу [1, 2]. 
Поводом для таких обращений обычно являются 
различные так называемые дисфункциональные 
расстройства сфинктера Одди и/или желчного пу-
зыря (ЖП). В патогенезе этого симптомокомплекса 
важную роль играют нарушения моторики желче-
выводящих путей и тонуса сфинктерного аппарата, 
главным образом сфинктера Одди. До настоящего 
времени при определении клинических критериев 
билиарной дисфункции и, соответственно, основ-
ных фармакологических подходов к ее коррекции 
возникает много противоречивых моментов [3]. 
К сегодняшнему дню в международной практике 
основным документом, определяющим диагности-
ку и тактику лечения данной категории больных, 
являются Римские критерии IV, где в основу угла 
ставятся проблемы висцеральной гиперчувстви-
тельности. Однако, практика показывает, что не 
всегда можно опираться на эти протоколы ле-
чения. Всемирный конгресс гастроэнтерологов 
(Бангкок,2002) определил, что медицина, осно-
ванная на доказательствах, требует не консенсу-
са, а доказательств. Там же было констатировано, 
что дисфункцию сфинктера Одди следует отнести 
не к четко охарактеризованным заболеваниям, 
а к состояниям с вариабельным взаимоотношени-
ем «дисфункция – симптом» [4]. Кроме того, было 
подчеркнуто, что нарушенное опорожнение ЖП 
хорошо известно, как следствие воспалительного 
повреждения, механической обструкции или авто-
номной денервации. В отсутствие этих условий не 
вполне ясно, можно ли рассматривать замедленное 
опорожнение ЖП, как отдельную клиническую 
проблему. Это важные положения, которые на-
целивают на дальнейший поиск для понимания 
рассматриваемой клинической ситуации [5].

Длительный застой желчи в билиарном трак-
те вследствие гипомоторной дисфункции ЖП 
и  гипертонуса сфинктера Одди по мнению 
Я. С. Циммермана способствуют развитию вто-
ричных воспалительных и застойных процессов 
в ней и может даже служить пусковым моментом 
формирования желчекаменной болезни. В практи-
ке работы врачей гастроэнтерологов в Узбекистане 

крайне редко ставится диагноз билиарная дис-
функция, и данные пациенты наблюдаются и ле-
чатся с диагнозом хронический бескаменный хо-
лецистит (шифр К 81). Соответственным образом, 
диагноз билиарная дисфункция и хронический 
бескаменный холецистит в повседневной практике 
врача гастроэнтеролога и терапевта могут быть 
сопутствующими диагнозами или синонимами.

Имеется довольно большое количество публи-
каций исследователей по проблемам этиологии, 
патогенеза, классификации, дифференциальной 
диагностики и клинических проявлений билиар-
ной дисфункции. Однако многие вопросы диф-
ференцированной и эффективной фармакоте-
рапии этой патологии остаются нерешенными. 
При дисфункции ЖП, обусловленной нарушением 
его тонуса, и дисфункции сфинктера Одди ча-
сто используются системные спазмолитические 
препараты. [6]. Вместо с тем, при использовании 
данных препаратов, помимо их непосредственного 
воздействия на гладкую мускулатуру билиарного 
тракта, также наблюдаются системные воздей-
ствия на мускулатуру других органов и систем, 
что в ряде случаев становится причиной развития 
нежелательных явлений и часто ограничивает 
применение этих препаратов [7]. Соответственно, 
одним из значимых вопросов терапии расстройств 
билиарного тракта является поиск препаратов, 
обладающих наиболее физиологичным меха-
низмом коррекции существующих нарушений 
и имеющих минимальное количество побочных 
эффектов. К таким препаратам, несомненно, от-
носится гимекромон. В Узбекистане он прода-
ется под торговым наименованием «Одестон», 
регистрационное удостоверение принадлежит 
компании “Adamed Pharma S. A.”. Согласно офи-
циальной инструкции по применению препарата 
Гимекромон, таблетки имеют дозировку 200 мг. 
При этом максимальная суточная доза составляет 
1200 мг, а рекомендуемый курс лечения составляет 
2–3 недели. В Европе дозировка таблеток состав-
ляет 200–400 мг, а суточная доза варьирует от 600 
до 2400 мг. Гимекромон используется главным 
образом, из-за наличия у него холеретического 
и спазмолитического действия.

Целью исследований явилось оценка клиниче-
ских преимуществ сочетанной терапии урсодезок-
сихолевой кислоты (УДХК) в дозе 12–15 мг/кг/сутки 
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с гимекромоном (в дозировке 600 и 1200 мг/сутки) 
у больных с дисфункцией билиарного тракта.

Больные с верифицированным диагнозом хро-
нический бескаменный холецистит были разделе-
ны на репрезентативные группы, сопоставимыми 
по полу, возрасту, анамнезу и особенностям кли-
нического течения заболевания. Больные были 
разделены на следующие группы исследования: 
1 группа – 105 рандомизи- рованных пациен-
тов, получавших монотерапию УДХК в течение 
3 последо- вательных недель в дозе 12 –15 мг/кг/

сутки; 2 группа- 107 рандомизированных пациен-
тов, получавших сочетанную терапию УДХК в дозе 
12–15 мг/кг/сутки с гимекромоном в дозе 200 мг 3 
раза в день (600 мг/сутки) в течение 3 последова-
тельных недель, 3 группа – 156 рандомизирован-
ных пациентов, получав-ших сочетанную терапию 
УДХК в дозе 12–15 мг/кг/сутки с гимекромоном 
в дозе 400 мг 3 раза в день (1200 мг/сутки) в течение 
3 последовательных недель.

Длительность наблюдения одного пациента со-
ставляла 21 день.

Результаты и их обсуждение

Клинические эффекты проведенных сравнитель-
ных исследований применения УДХК и ее комби-
нации с Гимекромоном в дозировках в 600 и 1200 мг 
у больных с билиарной дисфункцией оценивали 
по интенсивности абдоминально- болевого и дис-
пепсических симптомов (табл. 1). Выраженность 
клинической симптоматики оценивали по 3 бал-
льной системе, где «0» оценивался как отсутствие 
симптома и «3» балла как выраженная симптома-
тика заболевания. Абдоминально- болевой син-
дром оценивали в совокупности болей и тяжести 
в правом подреберье, поскольку в большинстве 
анкет пациенты часто затруднялись в определении 
тяжести и билиарной боли. Как показал анализ 
полученных результатов, в первой группе больных, 
принимавших УДХК, было отмечено достоверное 
купирование как абдоминально- болевой симптома-
тики, так и диспепсических симптомов. При анализе 
динамики купирования исследуемых параметров 
билиарной дисфункции во второй наблюдаемой 
группе пациентов, принимавших комбинацию 
УДХК и Гимекромон в дозе 600 мг в сутки, также 
были отмечены схожие результаты. При этом срав-
нительный анализ между группой больных, прини-
мавших УДХК и Гимекромон 600 мг, представлен-
ный в таблице 3, показал более значимую динамику 
купирования таких исследуемых параметров, как 
боль в правом подреберье, запоры и метеоризм.

В группе пациентов, принимавших комбинацию 
УДХК и Гимекромон в дозировке 1200 мг в сутки, 
различия были более значимыми. Эти различия, 
а в частности выраженность купирования таких 
симптомов, как тошнота, боль в правом подреберье, 
метеоризм, отрыжка и запор была достоверно боль-
ше по сравнению с двумя предыдущими группами 
наблюдения (табл. 1).

Изучение влияния исследуемых препаратов 
на моторно- эвакуаторные способности желчно-
го пузыря после пробы с желчегонным завтраком 
больных с билиарной патологией показали сле-
дующие результаты, представленные в таблице 2. 
Сравнение исходных объёмов желчного пузыря 
наблюдаемых больных до начала лечения и после 
3 недельного курса лечения показали достоверное 
снижение объема желчного пузыря натощак: в груп-
пе больных принимавших УДХК разница состави-
ла 17,2%, в группе больных принимавших УДХК 
и Гимекромон 600 мг – 12,4%, и в группе больных 
принимавших комбинацию УДХК и Гимекромон 
1200 мг в сутки –13,6%.

Сравнение параметров объема желчного пу-
зыря после пробы с желчегонным завтраком до 
и после трехнедельного курса лечения показало 
разницу в группе больных, принимавших УДХК- 
20, 6%, в группе больных, принимавших УДХК 
и Гимекромон 600 мг в сутки – 17, 6%, и в группе 
больных принимавших УДХК и Гимекромон – 30, 1%.

И наконец, степень опорожнения желчного пу-
зыря после желчегонного завтрака по сравнением 
с началом курса лечения в 1 группе больных, со-
ставляла 16, 5%, во второй группе больных– 26, 9%, 
и наконец в третьей группе больных– 20, 8%. После 
лечения степень опорожнения желчного пузыря 
у тех же больных принимавших УДХК была рав-
на 20, 0%, в группе больных принимавших УДХК 
и Гимекромон 600 мг – 31, 3%, в группе больных 
принимавших УДХК и Гимекромон 1200 мг в сут-
ки – 35, 9%.

Итогом проведенных инструментальных иссле-
дований у наблюдаемых больных была динамика 
улучшения моторно- эвакуаторной функции желч-
ного пузыря – в группе УДХК на 20,8%, у больных 
принимавших комбинацию УДХК и Гимекромон 
600 мг – 16,4%, в группе больных принимавших 
УДХК и Гимекромон 1200 мг – 72, 6%, достоверно.

Проведенные наблюдения по показателям перифе-
рической крови обследованных во всех трех наблюда-
емых группах больных с хроническими холецистита-
ми показали, что до лечения у всех пациентов не были 
отмечены патологические отклонения в исследуемых 
параметрах. После проведенного курса лечения на-
блюдения показали, что использование исследуемого 
препарата никаких отрицательных воздействий на 
показатели гемоглобина, лейкоцитов, СОЭ и других 
параметров не вызывали и все параметры перифе-
рической крови находились в пределах нормальных 
значений. В этой же когорте пациентов мы изучали 
показатели сывороточных аминотрансфераз и би-
лирубина с целью исключения возможного гепато-
токсического эффекта Гимекромона. Исследования 
показали, что средние значения аминотрансфераз 
и билирубина у большинства больных соответство-
вали нормальным значениям. У пациентов третьей 
группы показатель АлАТ находился исходно в пре-
делах 1, 2 норм, что было связано с наличием у этих 
больных сопутствующей картины неалкогольной 
жировой болезни на этапе стеатогепатоза. После про-
веденного курса терапии Гимекромоном, все показа-
тели сывороточных аминотрансфераз и билирубина 
находились в пределах нормальных показателей.
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жал обы
УДХК, n=105

Гимекромон 600+УДХК, 
n=107

Гимекромон1200+УДХК, 
n=156

до после до после до после
 горечь во рту 2,01+0,11 0,16+0,05*** 2,21+0,07 0,32+0,04*** 1,89+0,09 0,13+0,04***^&&

тошнота 2,09+0,09 0,23+0,05*** 1,81+0,07^ 0,20+0,03*** 1,72+0,09^ 0,07+0,02***^&&

тяжесть и боли 
в правом подреберье 2,39+0,08 0,43+0,05*** 2,31+0,06 0,34+0,04***^ 2,20+0,10 0,21+0,06***^&&

метеоризм 2,26+0,07 0,55+0,05*** 1,94+0,08^ 0,33+0,05***^^ 2,01+0,09^ 0,11+0,03***^&&

отрыжка 2,07+0,09 0,26+0,04*** 1,44+0,08^^^ 0,26+0,04*** 1,47+0,10^^^ 0,14+0,03***^

запор 1,9+0,12 0,43+0,05*** 1,2+0,09^^^ 0,17+0,03***^^ 1,32+0,11^^ 0,12+0,03***^^^

диарея 0,48+0,09 0,08+0,03*** 0,44+0,07 0,10+0,03***^^ 0,31+0,07 0,12+0,03*

Таблица 1
Динамика клини-
ческой симптома-
тики больных до 
и после лечения

Примечание:
* достоверно по сравнению с показателями до лечения (* P <0,05; ** P <0,01; *** P <0,001)
^ достоверно по сравнению с показателями УДХК (̂ -P <0,05; ^^-P <0,01; ^^^-P <0,001)
& достоверно по сравнению с показателями Гимекромон 600+УДХК (&-P <0,05; &&-P <0,01)

УЗИ, объем (см2) УДХК, n=105
Гимекромон600+УДХК, 

n=107
Гимекромон1200+УДХК, 

n=156

до лечения
до завтрака 53,4±1,9 37,2±1,3*** 36,1±0,92***

после завтрака 44,6±2,1&& 27,2±0,91***&&& 28,6±0,76***&&

после 
лечения

до завтрака 44,2±1,3 32,6±0,81*** 31,2±0,72***

после завтрака 35,4±1,6&&& 22,4±0,58***&&& 20,0±0,54***&&&^

Таблица 2
Динамика объема 
жёлчного пузыря 
больных до и по-
сле лечения

Примечание:
* достоверно по сравнению с показателями УДХК (*-P<0,05; **-P<0,01; ***-P<0,001)
^ достоверно по сравнению с показателями Гимекромон600+УДХК (̂ -P<0,05)
& достоверно по сравнению с показателями до завтрака (&-P<0,05; &&-P<0,01; &&&-P<0,001)

Заключение

Одним из актуальных вопросов лечения били-
арной дисфункции является рациональное ис-
пользование лекарственных средств, обладающих 
наиболее физиологичным механизмом коррек-
ции нарушенных процессов желчеобразования 
и желчевыделения. При этом, идеальная жел-
чегонная терапия подразумевает применение 
как препаратов обладающих холеретическими, 
холекинетическими, так и спазмолитическими 
фармакодинамическими эффектами. Согласно 
имеющимися протоколам лечения билиарной дис-
функции рекомендуется использование препара-
тов урсодеоксихолевой кислоты (УДХК). Прием 
УДХК восстанавливает нарушенный метаболизм 
холестерина, снижая содержание липопротеи-
ды низкой плотности (ЛПНП) и повышая липо-
протеиды высокой плотности (ЛПВП), а также 
снижает индекс насыщения желчи холестерином. 
Применение препаратов УДХК приводит к улуч-
шению клинической симптоматики, регрессу 
патологических изменений в стенке желчного 
пузыря и нормализации липидного обмена. Ее 
фармакодинамический эффект заключается на-
сыщением пула желчных кислот третичной желч-
ной кислотой – УДХК. Тем самым нормализуются 
коллоидно- солюбизационные свой ства желчи и ее 
реологические параметры. Те самым УДХК обла-
дает качествами «истинного» холеретика. Однако, 
проблемы билиарных дисфункций заключается не 
только нарушением процессов желчеобразования, 
но и нарушениями в процессах желчевыделения, 
вследствие изменений моторно- эвакуаторных 

функции билиарного тракта, как на уровне желч-
ного пузыря, так и на уровнях желчевыводящих 
путей и сфинктера Одди. Данная проблема при 
лечении билиарных дисфункций требует исполь-
зования комплексно не только использование хо-
леретических, также и холекинетических, и спаз-
молитических препаратов. Однако, проблема при 
данной терапии заключается в том, что в анатомии 
желчевыводящих путей нет миоцитов, то есть мы-
шечного компонента и ее моторика регулируется 
наличием NO-ассоциированной эндотелиальной 
оболочки [8]. Соответственно точкой приложе-
ния спазмолитических препаратов являются ис-
ключительно сам желчный пузырь и сфинктер 
Одди. Наиболее оптимальным решением данной 
проблемы является включение в комплекс фар-
макотерапии билиарных расстройств препара-
та – Гимекромон. Это препарат с выраженным 
спазмолитическими желчегонным действием. Он 
оказывает фармакодинамический эффект изби-
рательно на желчные пути и сфинктер Одди, не 
ослабляет кишечную перистальтику и не снижает 
артериальное давление. Оказывая желчегонное 
действие, Гимекромон увеличивает объем желчи 
и повышает секрецию ее компонентов. Уменьшает 
застой желчи и предотвращает осаждение кри-
сталлов холестерина. Также, его основным фар-
макодинамическим эффектом является активное 
воздействие на слизистую оболочку желчевыво-
дящих путей путем активации NO синтетазы. 
Гимекромон обеспечивает гармоничное опорож-
нение внутри– и внепеченочных желчных путей, 
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своевременное и беспрепятственное поступление 
желчи в двенадцатиперстную кишку. Гимекромон 
не обладает прямым желчегонным действием, но, 
облегчая приток желчи в пищеварительный тракт, 
усиливает энтерогепатическую рециркуляцию 
желчных кислот, которые участвуют в первой фазе 
образования желчи. Преимущество Гимекромона 
перед другими спазмолитиками заключается в том, 
что он практически не оказывает влияния на дру-
гие гладкие мышцы, в частности, сердечно–со-
судистой системы и кишечника. Гимекромон не 
усиливает сократительную функцию желчного 
пузыря, он одновременно расслабляет сфинктеры 
Одди и Люткенса и в отличие от многих желче-
гонных средств не повышает давление в желчных 
путях и в результате не провоцирует «желчную 
колику», что делает его безопасным при желчека-
менной болезни. Увеличивая поступление желчи 
в просвет кишечника, Гимекромон способствует 
улучшению пищеварения (ликвидации легкой 
и средней степени хронической билиарной недо-
статочности) и положительно влияет на моторику 
кишечника, что приводит к нормализации стула.

Как показали проведенные сравнительные ис-
следования по оценке эффективности УДХК и ее 
комбинации и Гимекромоном у больных с билиар-
ной патологией, все они оказывали в разной степе-
ни выраженные положительный эффект. В груп-
пе больных, получавших УДХК это выражалось 

в купировании прежде всего диспепсической 
симптоматики, и в меньшей степени улучшении 
моторно- эвакуаторных способностей желчного 
пузыря. Это вполне объяснимо, поскольку УДХК 
обладает свой ствами истинного холеретика. 
Препарат улучшает процессы желчеобразования 
и насыщает состав желчи нетоксичной третичной 
желчной кислотой. Это способствует как увеличе-
нию объёма выделяемой желчи, так и улучшению 
ее реологических свой ств. Однако, у препарата нет 
холекинетических фармакодинамических эффек-
тов, УДХК не может оказывать спазмолитического 
эффекта в отношении тонуса как жёлчного пузыря, 
так желчевыводящих путей и сфинктера Одди [9].

В группе больных принимавших комбинацию 
УДХК и Гимекромона в дозе 600 мг/сутки, мы на-
блюдали положительные эффекты в плане купи-
рования абдоминально- болевой и диспепсической 
симптоматики, более выраженные чем у пациентов, 
принимавших УДХК.

В группе пациентов принимавших комбинацию 
УДХК и Гимекромона в дозировке 1200 мг/сутки 
были отмечены наиболее выраженные эффекты по 
степени купирования как абдоминально- болевой 
и диспепсической симптоматики заболевания, так 
и в восстановлении моторно- эвакуаторной функ-
ции, обусловленные спазмолитическим влиянием 
на сфинктеры желчевыводящих путей и устране-
нием «функциональной обструкции» желчеоттока.

Выводы

1. В исследовании установлено выраженное улуч-
шение показателей у большинства больных 
в наблюдаемых группах (84,7% в группе УДКХ, 
85,9% в группе УДКХ + Гимекромон 600 мг, 87,9% 
в группе УДКХ + Гимекромон 1200 мг)

2. На фоне проводимой терапии пациентов 
с билиарной дисфункцией и диагнозом хро-
нический холецистит отмечалось более выра-
женное снижение симптомов билиарной дис-
пепсии и абдоминально- болевого синдрома, 
уменьшение частоты выявления неоднород-
ности желчи/билиарного сладжа по данным 

УЗИ и восстановление моторно- эвакуаторной 
функции отмечалось при сочетанном приме-
нении УДКХ и Гимекромона, что обусловле-
но селективным спазмолитическим эффектом 
препарата.

3. Сравнительная оценка эффективности Ги ме кро-
мона в дозировке 600 мг\сутки и 1200 мг/сутки 
в комбинации с УДХК показала, что купиро-
вание симптоматики билиарной дисфункции 
имело дозозависимый эффект и применение 
дозировки Гимекромона в дозе 1200 мг/сутки 
имело более выраженный клинический эффект.
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