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Резюме
Цель исследования. С целью изучения эффективности растворения камней в желчном пузыре препаратом Урсосан выполнено 
5-летнее проспективное исследование.
Материал и методы. Пациенты, имевшие одиночные камни желчного пузыря, были рандоминизированы на группу А, в которой 
завершили исследование 47 человек (16 мужчин и 31 женщина, средний возраст 67,6 лет), и группу В – 41 человек 14 мужчин 
и 27 женщин, средний возраст 68,1 года). Все пациенты группы А на протяжении 5 лет непрерывно получали препарат урсо-
дезоксихолевой кислоты Урсосан в дозе 10 мг на кг веса в сутки. Пациентам группы В не назначался Урсосан, эти лица пери-
одически принимали курсы спазмолитиков. Клинический осмотр, лабораторные анализы, трансабдоминальное УЗИ печени и 
желчных путей осуществлялись до начала исследования, 2 раза в год в течение 5 лет и после окончания работы.
Результаты. Через 5 лет лечения камни определялись у 10,6% пациентов в группе А. В группе В частота желчных камней через 
5 лет терапии не изменилась, то есть конкременты определялись у всех пациентов (p<0,001). В группе А к концу исследования 
множественные камни не наблюдались ни у одного из пациентов, тогда как в группе В через 5 лет множественные камни 
регистрировались у 2/3 пациентов. У пациентов в группе А регистрировалось отчетливое снижение частоты болевого синдро-
ма и улучшение сократительной функции желчного пузыря в сравнении с лицами группы В к концу периода наблюдения. 
Профиль побочных явлений не отличался в группах А и В. Переносимость Урсосана в течение 5 лет непрерывного приема 
препарата была хорошей.
Выводы. В 5-летнем проспективном исследовании мы получили 90%-ную эффективность Урсосана для растворения камней в 
желчном пузыре. Урсосан также предупреждал появление новых конкрементов и снижал частоту болевого синдрома, увели-
чивал сократительную функцию желчного пузыря и уменьшал потребность в холецистэктомиях к концу периода наблюдения.
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Abstract
Objective of the study. A 5-year prospective study was aimed to evaluate the efficacy of Ursosan treatment for dissolving gallstones.
Material and methods. Patients who had single gallbladder stones were randomized to group A, in which 47 people completed the 
study (16 men and 31 women, median age is 67.6 years), and group B – 41 people 14 men and 27 women, median age is 68, 1 
years). All patients of group A continuously received continuous treatment with ursodeoxycholic acid drug Ursosan at a dose of 10 
mg /kg per day for 5 years. The patients of group D did not receive Ursosan; these individuals received periodic courses of spas-
modic drugs. The patients passed clinical examination, laboratory tests, transabdominal ultrasound of the liver and biliary tract 
before the study, 2 times a year for 5 years and after the study.
Results. After 5 years of treatment, stones were detected in 10.6% of patients in group A. In group B, the incidence of gallstones 
did not change after 5 years of treatment, that is, calculi were detected in all patients (p <0.001). At the end of the study, no mul-
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ВВЕДЕНИЕ

Распространенность холелитиаза в развитых странах 
мира достигает 15–20% [1]. Это обуславливает высокую 
социальную значимость желчнокаменной болезни. 
Наблюдение за 86 000 женщин и 44 000 мужчин в США в 
течение 32 лет показало увеличение общей смертности, 
смертности от сердечно-сосудистых заболеваний и рака 
различной локализации в группе лиц с билиарной пато-
логией [2]. Важной и недостаточно решенной проблемой 
является ведение пожилых пациентов с заболеваниями 
желчевыводящих путей [3]. Все это обуславливает целе-
сообразность новых исследований.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Выполнено проспективное рандоминизированное 
исследование эффективности лечения холелитиаза 
препаратом Урсосан в течение 5 лет у лиц пожилого 
возраста. На первом этапе в исследование было вклю-
чено 96 больных холелитиазом (34 мужчин и 62 женщи-
ны, средний возраст 67,8 лет). Пациенты были рандоми-
низированы на две группы. В группу А вошли 52 чело-
века (18 мужчин и 34 женщин, средний возраст 67,6 
лет). В группу В – 44 пациента (16 мужчин и 28 женщин, 
средний возраст 68,1 года). Через 5 лет завершили 
исследование 47 пациентов в группе А (16 мужчин и 31 
женщина) и 41 человек в группе В (14 мужчин и 27 жен-
щин). Причинами выбывания из исследования были 
социально-экономические факторы, 6 пациентов умер-
ли. Расчет всех показателей в работе проводился исхо-
дя из количества людей, закончивших лечение через 5 
лет. Средний индекс массы тела составлял в начале 
работы у пациентов в группе А 29,8 ± 3,6, в группе В – 
29,5 ± 3,4.

В исследование включались только пациенты, имев-
шие одиночные камни желчного пузыря. Средний диа-
метр камней в желчном пузыре в начале работы составил 
4,7 ± 0,5 мм в группе А и 4,8 ± 0,6 мм в группе В. 
Сниженная сократительная функция желчного пузыря 
(уменьшение объема желчного пузыря меньше 1/3 от 
первоначального объема через 30 минут после подачи 
желчегонного завтрака) диагностировалась у 70,2% паци-

ентов в группе А и у 73,2% лиц в группе В. Критериями 
исключения были наличие сахарного диабета, заболева-
ний щитовидной железы, хронического гепатита и цирро-
за печени, хронических органических заболеваний 
кишечника.

Все пациенты группы А на протяжении 5 лет непре-
рывно получали препарат урсодезоксихолевой кислоты 
(УДХК) Урсосан в дозе 10 мг на кг веса в сутки. 
Пациентам группы В не назначалась УДХК, эти лица 
периодически принимали курсы спазмолитиков. Клини-
ческий контроль за самочувствием пациентов включал 
клинический осмотр с занесением результатов в стан-
дартные анкеты, клинический анализ крови, биохимиче-
ский анализ крови с определением содержания билиру-
бина, АСТ, АЛТ, щелочной фосфатазы, сахара, триглице-
ридов, общего холестерина, холестерина ЛПВП, транс-
абдоминальное УЗИ печени и желчных путей до начала 
исследования, 2 раза в год в течение 5 лет и после 
окончания работы.

Обследование пациентов осуществлялось при подпи-
сании ими добровольных информированных согласий, 
согласно Хельсинской декларации Всемирной медицин-
ской ассоциации, регламентирующей проведение науч-
ных исследований. 

Результаты исследований оценены согласно обще-
принятым методам статистического анализа. Статисти-
ческая обработка проводилась на персональном ком-
пьютере при помощи пакета прикладных программ 
«Statistica» (версия 8,0). Вычислялись средняя арифме-
тическая (М), среднее квадратичное отклонение (s), 
средняя ошибка средней арифметической (m). Досто-
верность различий средних определялась в доверитель-
ном интервале более 95% с помощью Т-критерия Стью-
дента. Для анализа статистической значимости различий 
качественных признаков использовали вычисление 
отношения шансов (ОШ) и доверительного интервала 
(ДИ) для ОШ. Достоверным считался уровень значимо-
сти при р≤0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Через 5 лет лечения камни определялись у 10,6% 
пациентов в группе А. В группе В частота желчных камней 

tiple stones were observed in any of the patients of group A, while multiple stones were detected in 2/3 of group B patients after 
5 years of treatment. A distinct decrease in pain syndrome frequency and improvement in contractile function of the gallbladder 
were recorded in patients of group A as compared to the patients of group B by the end of the observation period. The side effect 
profile did not differ in groups A and B. The study showed good tolerance of Ursosan for 5 years of continuous administration of 
the drug. 
Findings. The 5-year prospective study showed that Ursosan’s efficacy in dissolving gallstones accounted for 90%. Ursosan also 
prevented the formation of new calculi and reduced the frequency of pain, improved the gall-bladder contractile function and 
reduced the need for cholecystectomy by the end of the observation period.
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через 5 лет терапии не изменилась, то есть конкременты 
определялись у всех пациентов (ОШ = 641,36; ДИ 34,37-
11969,08; p<0,001). Полученная нами 90%-ная эффектив-
ность растворения желчных камней с начальным диаме-
тром меньше 5 мм идентична данным работы других 
авторов [4].

Представляет большой интерес динамика литогенеза 
в сравниваемых группах. В группе А к концу исследова-
ния множественные камни не наблюдались ни у одного 
из пациентов, тогда как в группе В множественные камни 
регистрировались через 5 лет у 2/3 пациентов (рис. 1). В 
этой связи заслуживает внимания не только способность 
Урсосана растворять имеющиеся конкременты, но и его 
профилактирующее действие. Количество камней значи-
тельно увеличилось в группе В. В группе А этот процесс 
был заблокирован УДХК.

В нашей работе мы обнаружили, что Урсосан к концу 
пятилетней терапии отчетливо снижает частоту болей в 
правом подреберье, тогда как в группе В частота болево-
го синдрома увеличивается в 2,7 раза (рис. 2). 
Представляется весьма интересным улучшение двига-
тельной функции желчного пузыря в группе пациентов, 
получавших Урсосан. В группе В за период наблюдения 
отмечалось ухудшение функциональной составляющей 

желчного пузыря (рис. 3). За период наблюдения необхо-
димость холецистэктомии не возникла ни у одного паци-
ента в группе А, тогда как в группе В оперативное вмеша-
тельство потребовалось 24,4% лиц (ОШ = 0,03; ДИ 0,00-
0,56; р = 0,001).

Полученные нами результаты находят поддержку у 
авторов японского исследования, которые наблюдали 
527 больных с желчнокаменной болезнью в течение 18 
лет. Половина пациентов получала УДХК в дозе 600 мг 
в день. К концу периода наблюдения боли в правом 
подреберье наблюдались у 62% больных, получавших 
УДХК, и у 92% нелеченых пациентов (р<0,001) [5]. 
Итальянские ученые в плацебо-контролируемом иссле-
довании показали, что назначение УДХК улучшает 
сократительную функцию желчного пузыря за счет 
снижения продуктов оксидативного стресса и умень-
шения воспалительного инфильтрата в мышечной стен-
ке у пациентов с хроническим калькулезным холеци-
ститом [6].

В последние годы внимание к применению препа-
ратов желчных кислот у больных холелитиазом не 
снижается. В метаанализе, посвященном ведению 
пациентов с камнями в холедохе, отмечается, что УДХК 
эффективно профилактирует повторное образование 
камней в общем желчном протоке после их оператив-
ного удаления [7]. Назначение препаратов УДХК в 
течение 6 месяцев позволило добиться прекрасного 
профилактического эффекта по предупреждению 
образования желчных камней у пациентов, подверг-
шихся оперативному вмешательству по поводу мор-
бидного ожирения [8, 9]. Следует подчеркнуть, что 
нарушение метаболизма желчных кислот играет клю-
чевую роль в патогенезе билиарной патологии [10–
12], поэтому возможность влияния на биосинтез, 
секрецию и циркуляцию холатов при помощи назначе-
ния УДХК является очень важной [13].

Уникальные свойства молекулы УДХК продолжают 
привлекать внимание многочисленных исследователей 
в разных областях гепатологии и гастроэнтерологии. 

  Рисунок 1.  Частота множественных камней в желчном 
пузыре через 5 лет терапии Урсосаном

  Figure 1.  Incidence of multiple gallstones after 5 years of 
Ursosan therapy
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  Рисунок 2.  Частота болей в правом подреберье через 5 
лет терапии Урсосаном

  Figure 2.  Incidence of pain in the right hypochondrium after 
5 years of Ursosan therapy
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  Рисунок 3.  Частота сниженной двигательной функции 
(сокращение < 33% от первоначального объема) желчного 
пузыря через 5 лет терапии Урсосаном

  Figure 3.  Incidence of reduced motor function (reduction 
<33% of the initial volume) of the gallbladder after 5 years of 
Ursosan therapy
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Авторы китайского исследования продемонстрировали 
активное влияние перорального назначения УДХК на 
энтерогепатическую циркуляцию холатов, что может 
иметь критическую роль для влияния на гомеостаз желч-
ных кислот [14]. В современном метаанализе было пока-
зано значительное уменьшение содержания общего 
холестерина в крови в результате терапии УДХК [15]. 
Ученые из Южной Кореи обнаружили, что гепатопротек-
тивный эффект УДХК может быть в значительной степе-
ни обусловлен влиянием на метаболизм аминокислот, 
флавоноидов и жирных кислот [16]. Одним из наиболее 
интересных направлений является тесная взаимосвязь 
холатов с микробиомом кишечника, что может быть 
использовано для профилактики канцерогенеза [17–
19]. Российские авторы сообщают о большом новом 
исследовании, которое подтвердило эффективность 
применения Урсосана для лечения неалкогольной жиро-
вой болезни печени и ее кардиометаболических ослож-
нений [20]. Продолжают активно изучаться различные 
аспекты использования УДХК для терапии первичного 
билиарного холангита и внутрипеченочного холестаза 
беременных [21, 22, 23]. Это позволяет считать очевид-
ным, что УДХК и один из актуальных ее препаратов  – 
Урсосан, является одним из наиболее эффективных и 
перспективных препаратов в клинике внутренних 
болезней.

В нашем исследовании профиль побочных явлений не 
отличался в группах А и В. Переносимость Урсосана в 
течение 5 лет непрерывного приема препарата была 
хорошей. Ни одному из пациентов в группе А по ходу 
трайла не понадобилось снижать дозу УДХК или прекра-
щать терапию из-за побочных явлений.

ВЫВОДЫ

В 5-летнем проспективном исследовании мы получи-
ли 90%-ную эффективность растворения камней в желч-
ном пузыре с первоначальным диаметром до 5 мм в 
результате применения Урсосана в дозе 10 мг на кг веса 
в сутки у пожилых пациентов. Представляется весьма 
важным способность Урсосана не только растворять 
камни, но и профилактировать появление новых конкре-
ментов. Другой значительный аспект действия Урсосана 
заключается в его противовоспалительной активности у 
пациентов с симптоматическим холелитиазом, о чем сви-
детельствует снижение частоты болевого синдрома, уве-
личение сократительной функции желчного пузыря и 
уменьшение потребности в холецистэктомиях к концу 
периода наблюдения. 
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