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Цель: Диагностические критерии функциональных заболеваний желчевыводящих путей представлены 
в материалах Римского консенсуса IV, а также экспертных советов российских и зарубежных специалистов. 
Приступы функциональной билиарной боли обусловлены нарушением оттока желчи через пузырный проток 
и сфинктер Одди. Выдвинуто предположение о наличии «билиарного континуума», в котором у части пациен-
тов билиарная дисфункция трансформируется в желчнокаменную болезнь (ЖКБ).
Основные положения. В качестве патофизиологической основы развития билиарной дискинезии и ЖКБ 
рассматривается литогенная желчь. Она провоцирует воспаление низкой степени в слизистой оболочке 
желчных путей, снижение сократимости желчного пузыря и нарушение расслабления билиарных сфинктеров, 
нарушение физиологического ответа на холецистокинин. Изменение моторики желчных путей может быть 
связано с влиянием гидрофобных солей желчных кислот и нарушением обмена эйкозаноидов. Гиперплазия 
эпителия и мышечного слоя, гиперсекреция муцина и осаждение холестерина еще больше нарушают отток 
желчи. Данные экспериментов и некоторые клинические наблюдения указывают на возможность трансфор-
мации билиарной дисфункции в ЖКБ. Дисфункция сфинктера Одди представляет собой одно из возможных 
последствий холецистэктомии и, по сути, выступает как вариант «постхолецистэктомического синдрома». 
Основу лечения билиарных дисфункций представляют спазмолитики разных классов, которые можно комби-
нировать с урсодезоксихолевой кислотой. Высокую эффективность в купировании билиарной боли показал 
селективный для желчных путей спазмолитик гимекромон, который также обладает умеренным холеретиче-
ским действием и способностью предупреждать кристаллизацию холестерина в желчи и может применяться 
как при функциональных заболеваниях, так и при ЖКБ. Отечественный препарат гимекромона «Одекромон®» 
вышел на фармацевтический рынок.
Заключение. Не вызывает сомнений актуальность дальнейшего изучения закономерностей развития би-
лиарных дисфункций и ЖКБ. Изучение этой проблемы будет способствовать разработке эффективных про-
филактических подходов, в том числе в области нутрицевтики.
Ключевые слова: функциональные заболевания желчевыводящих путей, литогенная желчь, дисфункция 
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Functional Disorders of the Biliary Tract and Cholelithiasis:  
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Aim: Diagnostic criteria for functional disorders of the biliary tract are presented in the materials of the Rome IV con-
sensus, as well as expert councils of Russian and foreign specialists. Episodes of functional biliary pain are caused by 
a violation of bile outflow through the cystic duct and sphincter of Oddi. It has been suggested that there is a “biliary 
continuum” in which in some patients’ biliary dysfunction is transformed into cholelithiasis.
Key points. Lithogenic bile is considered as the pathophysiological basis for the development of biliary dyskinesia 
and cholelithiasis. Lithogenic bile provokes inflammation of low grades in the mucous membrane of the biliary tract, 
decreased contractility of the gallbladder and impaired relaxation of the biliary sphincters, impaired physiological re-
sponse to cholecystokinin. Changes in motility of the biliary tract may be associated with the influence of hydropho-
bic bile salts and impaired eicosanoid metabolism. Hyperplasia of the epithelium and muscle layer, hypersecretion 
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Введение
Дискинезия желчного  пузыря  (ДЖП)  и  сфин-

ктера  Одди  (ДСО)  являются  функциональными 
заболеваниями.  Их  диагностические  критерии, 
представленные в материалах Римского консенсуса 
IV, а также экспертных советов российских и за-
рубежных специалистов, основаны на исключении 
органических  поражений  (выраженного  билиар-
ного  сладжа,  желчнокаменной  болезни,  холанги-
та,  стенозов  и  опухолей)  и  оценке  опорожнения 
желчного  пузыря.  При  дисфункции  сфинктера 
Одди  билиарного  типа  могут  определяться  уль-
тразвуковые  и  биохимические  маркеры  преходя-
щей обструкции желчевыводящих путей, поэтому 
диагностика  этого  заболевания  требует  особенно 
ответственного  подхода,  с  применением  методов 
визуализации  высокой  степени  разрешения  (маг-
ниторезонансная  холангиопанкреатография  и  эн-
доскопическое УЗИ) [1–3].

Основное клиническое проявление ДЖП и ДСО 
есть билиарная боль, характеристика которой сфор-
мулирована на основании большого объема данных, 
что  в  большинстве  случаев  позволяет  легко  диф-
ференцировать  ее  от  иных  абдоминальных  болей. 
Ключевые  признаки  билиарной  боли:  1)  интенсив-
ность, превышающая 5 баллов по визуально-аналого-
вой шкале; 2) локализация в эпигастральной области 
и правом подреберье; 3) возникновение независимо 
от положения тела и дефекации; 4) неэффективность 
антацидов  и  антисекреторных  препаратов;  5)  от-
сутствие  непосредственной  связи  с  приемом  пищи; 
6) частое возникновение в ночные часы; 7) появле-
ние  сопутствующих  тошноты  и  рвоты,  не  облегча-
ющих  боль;  8)  иррадиация  в  правое  плечо  и  пра-
вую руку. Билиарная боль резко снижает качество 
жизни пациента, вынуждая его обращаться к врачу. 
При ДЖП и ДСО не развивается классическая би-
лиарная  колика.  Патофизиология  функциональной 
билиарной  боли  изучена  недостаточно  вследствие 
невозможности  создания  экспериментальных  моде-
лей на животных и проведения всего спектра необ-
ходимых исследований у человека. Происхождение 
боли обусловлено нарушением моторики с преходя-
щей билиарной гипертензией на фоне висцеральной 

of mucin and cholesterol precipitation further impair the outflow of bile. Experimental data and some clinical obser-
vations indicate the possibility of transformation of biliary dysfunction into cholelithiasis. Dysfunction of the sphincter 
of Oddi is one of the possible consequences of cholecystectomy and, in fact, acts as a variant of postcholecystec-
tomy syndrome. The basis for the treatment of biliary dysfunctions are antispasmodics of different classes, which 
can be combined with ursodeoxycholic acid. The biliary tract-selective antispasmodic hymecromone has shown 
high effectiveness in relieving biliary pain, which also has a moderate choleretic effect and the ability to prevent the 
crystallization of cholesterol in bile and can be used both for functional diseases and for cholelithiasis. The domestic 
drug hymecromone “Odecromone” entered the pharmaceutical market.
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гиперчувствительности  (нарушение  по  оси  «желу-
дочно-кишечный тракт – головной мозг») [3, 4].

Анализ тканей удаленного желчного пузыря и пу-
зырной желчи у пациентов с функциональной били-
арной болью еще в 1990-е годы позволил предполо-
жить, что высокая литогенность желчи изначально 
нарушает  моторику  желчевыводящих  путей  и  вы-
зывает их субклиническое воспаление по следующе-
му механизму: гиперсекреция муцина + нуклеация 
холестерина  с  захватом  его  кристаллов  клетками 
слизистой оболочки → микротравматизация + вос-
паление и сужение протоков. В дальнейшем форми-
руются желчные микролиты. Таким образом, выдви-
нуто предположение о наличии последовательности 
событий,  в  которой  у  части  пациентов  билиарная 
дисфункция трансформируется в желчнокаменную 
болезнь  (ЖКБ).  Боль  может  возникать  в  любой 
точке  этого  «континуума»  (рис.  1)  [5]. Приступы 
функциональной  билиарной  боли  обусловлены  на-
рушением оттока желчи через сфинктер Люткенса 
и пузырный проток или же сфинктер Одди, являю-
щиеся наиболее узкими участками желчевыводящей 
системы со складчатым строением слизистой, пред-
располагающим  к  задержке  кристаллов  холесте-
рина.  Обструкция  вызвана  недостаточным  рассла-
блением  означенных  сфинктеров.  Однако  нельзя 
исключить  и  механический  компонент  (обтурация 
сгустками муцина и кристаллами холестерина, фи-
броз протоков) [6–8].

У  больных  с  сохраненным  желчным  пузырем 
функциональная  обструкция  сопровождается  на-
рушением его опорожнения, «золотым стандартом» 
оценки  которого  является  билиосцинтиграфия 
со  стимуляцией холецистокинином (ХЦК). В нор-
мальных условиях спустя 45 минут после введения 
ХЦК  фракция  опорожнения  должна  превышать 
35 %. В клинической практике широко применяют-
ся билиосцинтиграфия и чрескожная ультразвуко-
вая холецистография со стимуляцией сорбитолом 
или  пищевыми  продуктами.  Однако  результаты 
двух последних методик не сопоставлялись с «зо-
лотым стандартом».

Фракция  опорожнения желчного  пузыря  зави-
сит от двух показателей: величины обструкции про-
токов и снижения его сократимости. Уменьшение 
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фракции опорожнения без билиарной боли может 
наблюдаться при функциональной диспепсии, син-
дроме раздраженной кишки, беременности, целиа-
кии, полном парентеральном питании, приеме пе-
роральных  контрацептивов,  а  также  у  пациентов 
с инсулинорезистентностью [9]. С другой стороны, 
билиарная  боль  возникает  и  у  части  пациентов 
с  сохранной и даже повышенной  (> 85 %) фрак-
цией  опорожнения.  Морфологически  при  этом, 
как  правило,  обнаруживаются  признаки  холеци-
стита и холестероза [10]. Помимо билиарной боли, 
при  дискинезиях  желчных  путей  и  ЖКБ  могут 
наблюдаться  симптомы  замедленной  эвакуации 
из  желудка  (диспепсия),  гастроэзофагеального 
рефлюкса  (изжога),  нарушения  кишечной  пери-
стальтики (метеоризм, расстройство стула).

Литогенная желчь и ее влияние 
на развитие билиарной дисфункции
Термин  «литогенная  желчь»  обознача-

ет  ее  устойчивое  перенасыщение  холестерином, 
что  является  важной  предпосылкой  для  осажде-
ния  моногидрата  холестерина  и  образования  хо-
лестериновых  камней.  Пониженное  содержание 
фосфолипидов  и  желчных  кислот,  нарушенное 
опорожнение  пузыря,  гиперсекреция  муцина  так-
же  способствуют  нуклеации  и  кристаллизации 

холестерина.  Ведущий  патофизиологический  де-
фект  при  этом  —  гиперсекреция  холестерина  ге-
патоцитами  [11],  а  промоутерами  служат  носи-
тельство  аномальных  генов  Lith,  повышенная 
абсорбция  холестерина  в  кишечнике  вследствие 
замедленной  перистальтики  и  кишечного  дисбио-
за,  а  также  «внешние»  литогенные  факторы:  ги-
перкалорийное  питание,  избыток  легкоусвояемых 
углеводов в рационе, метаболические расстройства 
(ожирение  и  инсулинорезистентность),  влияние 
лекарственных  препаратов  (в  частности,  эстроге-
нов) (рис. 2). Важное значение имеет повышение 
активности  белка-2,  связывающего  стерол-регуля-
торный элемент  (sterol  regulatory element-binding 
protein  2,  SREBP-2)  в  эндоплазматическом  рети-
кулуме. SREBP-2 регулирует транскрипцию и ак-
тивность  3-гидрокси-3-метилглютарил-кофермент 
А  редуктазы — фермента,  осуществляющего  син-
тез  холестерина.  Активность  SREBP-2  и  продук-
ция холестерина значительно возрастают под вли-
янием  продуктов  инсулин-индуцированных  генов 
(INSIG1 и INSIG2), а также в условиях стресса 
эндоплазматического  ретикулума  [12].  У  таких 
больных  отмечается  дислипидемия  IIb  и  IV  типа 
по  Фредериксену  (повышенное  содержание  три-
глицеридов  ±  липопротеинов  низкой  плотности) 

Рисунок 1. Гипотеза «континуума» билиарных расстройств (схема отражает основные этапы патогенеза забо-
леваний, в основе развития которых лежит высокая литогенность желчи; дискинезия желчного пузыря может 
прогрессировать до стадии желчнокаменной болезни; после холецистэктомии возникает дискинезия сфинктера 
Одди, которая может быть еще одной причиной билиарной боли)

Figure 1. The hypothesis of the “continuum” of biliary disorders (the diagram reflects the main stages of the 
pathogenesis of diseases, the development of which is based on the high lithogenicity of bile; dyskinesia of the 
gallbladder can progress to the stage of cholelithiasis; after cholecystectomy, dyskinesia of the sphincter of Oddi 
occurs, which may be another cause of biliary pain)
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Рисунок 2. Механизм транспорта холестерина гепатоцитами в желчь с указанием факторов, способствующих 
его гиперсекреции: ХМ — хиломикрон; ЛПНП — липопротеиды низкой плотности; ЛПВП — липопротеиды 
высокой плотности; ЛПОНП — липопротеиды очень низкой плотности; SREBP-2 — белок-2, связывающий 
стерол-регуляторный элемент; ГМГ-КоА-редуктаза — 3-гидрокси-3-метилглютарил-кофермент А редуктаза

Figure 2. The mechanism of cholesterol transport by hepatocytes into bile, indicating the factors contributing to 
its hypersecretion: ХМ — chylomicron; ЛПНП — low-density lipoprotein; ЛПВП — high density lipoproteins; 
ЛПОНП — very low density lipoproteins; SREBP-2 — sterol regulatory element binding protein-2; ГМГ-КоА-
редуктаза — HMG-CoA reductase (3-hydroxy-3-methylglutaryl coenzyme A reductase)

[13].  При  дефекте  генов  рецепторов  ЛПНП, 
APOB100R и APOE4, наблюдается дислипидемия 
IIa, IIb, III типов.

Как  показывает  рисунок  2,  секреция  холе-
стерина  в  желчь  в  физиологических  условиях 

определяется  главным  образом  активностью  пе-
реносчика  апикальной  мембраны  гепатоцитов 
АВСG5/G8,  скоростью  синтеза  холестерина  (ак-
тивностью  ГМГ-КоА-редуктазы),  скоростью  син-
теза желчных кислот из холестерина и, в меньшей 
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степени, скоростью поступления холестерина в ге-
патоцит  в  составе  ЛПНП  и  ЛПВП.  Экзогенные 
метаболические факторы могут способствовать се-
креции  литогенной  желчи,  повышая  накопление 
в  гепатоцитах  ацетата,  являющегося  субстратом, 
из которого синтезируется холестерин. Эстрогены 
взаимодействуют  с  эстрогеновым  рецептором-1 
(ESR1), что  способствует повышению активности 
SREBP-2,  ГМГ-КоА-редуктазы,  синтеза  холесте-
рина  и  его  секреции  в  желчь,  а  также  переносу 
холестерина в гепатоцит в составе ЛПНП.

Литогенная  желчь  сама  по  себе  вызывает  вос-
паление  низкой  степени.  У  животных  —    носи-
телей  Lith-генов  еще  до  низкой  степени  стадии 
камнеобразования  развиваются  гранулоцитарная 
инфильтрация и фиброз в стенке желчного пузы-
ря, уменьшается плотность клеток Кахаля и глад-
комышечных  клеток  со  снижением  фракции  опо-
рожнения.  Именно  литогенная  желчь  считается 
наиважнейшей причиной снижения сократимости 
желчного пузыря и нарушения расслабления би-
лиарных  сфинктеров  [14,  15].  Избыточное  упо-
требление углеводов и литогенность желчи имеют 
следствием  нарушение  спонтанного  возбужде-
ния  гладких  миоцитов,  обеспечивающего  тонус 
желчного пузыря в интерпрандиальном периоде, 
а  также  спорадических  кластерных  асинхронных 
и синхронных сокращений в ответ на стимуляцию 
ХЦК [16].

Установлено,  что  литогенная  желчь  нарушает 
физиологический  ответ  на  ХЦК.  В  желчных  пу-
тях рецепторы к ХЦК расположены на пресинап-
тических окончаниях мотонейронов блуждающего 
нерва,  а  также  на  поверхности  гладкомышечных 
клеток. Окисленные формы холестерина (оксисте-
ролы),  образующиеся  спонтанно  или же  под  воз-
действием микробиоты, встраиваются в клеточную 
мембрану,  где,  в  отличие  от  холестерина,  приоб-
ретают  аномальную ориентацию и нарушают  чув-
ствительность  рецепторов  к  лигандам  [17].  ХЦК-
рецепторы  1-го  типа  расположены  на  участках 
мембраны, богатых холестерином, так называемых 
«рафтах». В нормальных условиях взаимодействие 
ХЦК с таким рецептором при участии белка кавео-
лина имеет следствием образование кавеол, или же 
углублений  мембраны,  с  погружением  комплекса 
«ХЦК  —  рецептор»  в  цитоплазму.  Избыточная 
концентрация  холестерина  в  мембране  нарушает 
этот процесс: уменьшается количество рецепторов, 
возвращающихся  на  поверхность  мембраны  (сни-
жается «оборот рецептора») [18]. Также нарушается 
проницаемость кальциевых каналов, расположенных 
в зоне «рафтов» и опосредующих мышечное сокраще-
ние. Следует отметить, что функции NO-рецепторов, 
локализованных  вне  «рафтов»,  и  δ-опиоидных  ре-
цепторов,  связанных  с  другим  кавеолярным  бел-
ком — клатрином — остаются неизменными.

Нарушение  моторики  желчного  пузыря 
и  билиарных  сфинктеров  может  быть  вызва-
но  также  гидрофобными  желчными  кислотами, 

взаимодействующими со специфическим рецептором, 
сопряженным  с  G-белком  (G-protein-coupled  bile 
acid  receptor  1,  GPBAR1).  Таурохенодезоксихолат 
и  тауролитохолат  стимулируют  открытие  АТФ-
зависимых  калиевых  каналов  клеточных  мембран, 
вызывая  их  гиперполяризацию  [19].  Причиной  по-
вышенного содержания потенциально токсичной ли-
тохолевой кислоты в желчи является ее избыточное 
образование  из  хенодезоксихолевой  кислоты  в  ки-
шечнике, а также нарушение детоксикации (сульфа-
тирования) в печени. Значение литохолевой кислоты 
в  патогенезе  билиарных  дискинезий  изучено  недо-
статочно [20].

Литогенная  желчь  способствует  накоплению 
моногидрата холестерина в пристеночном слое сли-
зи, повреждению эпителия желчевыводящих путей 
и  развитию  воспаления  низкой  степени  в  lamina 
propria  с  участием  эозинофилов,  нейтрофилов 
и лимфоцитов. Как следствие, гиперплазия эпите-
лия и мышечного слоя еще больше нарушает отток 
желчи  [14,  21].  Избыточное  содержание  холесте-
рина в клеточной мембране приводит к спонтанной 
активации  фосфолипазы  А  и  изменению  балан-
са  эйкозаноидов,  что  пролонгирует  субклиниче-
ское  воспаление  вплоть  до  развития  холецисти-
та. Установлено,  что  в  гладкомышечных  клетках 
желчного  пузыря,  взятых  у  пациентов  с  холесте-
риновым  холецистолитиазом,  значительно  осла-
бевает  антиоксидантное  действие  простагланди-
на PGE2. После удаления излишков холестерина 
из плазматических мембран оно восстанавливается 
[22]. Эйкозаноиды играют важную роль в регуля-
ции  сокращений  гладкомышечных  клеток.  PGE2, 
PGF2α не только усиливают эффект ХЦК, но и са-
мостоятельно  стимулируют  сокращение  желчного 
пузыря [14, 23]. У больных с литогенной желчью 
продукция этих простагландинов снижается, одна-
ко возрастает выработка PGI2, являющегося анта-
гонистом ХЦК. Эстрогены усугубляют дисбаланс 
эйкозаноидов [22].

Механизмы эволюции билиарной 
дисфункции в ЖКБ
В материалах Римского консенсуса дискинезия 

желчного пузыря (ДЖП) представлена как заболе-
вание с благоприятным прогнозом. В то же время 
высказано  предположение,  что ДЖП  служит фо-
ном для развития ЖКБ [23]. И хотя масштабных 
исследований по данной проблеме не проводилось, 
сходство  факторов  риска,  патофизиологических 
механизмов  и  симптомов  делает  такую  возмож-
ность  весьма  вероятной.  В  экспериментах  уста-
новлено, что образованию холестериновых камней 
предшествует ДЖП [24]. Билиарная дисфункция, 
как  правило,  проявляется  в  возрасте  10–17  лет 
у пациентов с избыточной массой тела, чаще у де-
вочек. Образование желчных камней в этой группе 
наблюдается уже в возрасте 20–30 лет [23, 24].

В патогенезе ЖКБ существенное значение име-
ет  генетическая  предрасположенность.  Гены,  от-
ветственные  за  формирование  холестериновых 
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камней, кодируют структуру переносчиков в желчь 
холестерина  и  фосфолипидов  (ABCG8, ABCG5, 
ABCB4, ABCB11),  аполипопротеинов  ApoB100 
и ApoE4,  а  также муцина. Именно носители ано-
мальных  генов  в  наибольшей  степени  склонны 
к образованию литогенной желчи [25]. В публика-
циях последних лет особое внимание уделяется му-
тациям гена Lith13, кодирующего строение ХЦК-
рецептора  1-го  типа.  У  носителей  мутаций  этого 
гена  уменьшается  фракция  опорожнения  желчно-
го  пузыря,  формируются  холестериновый  сладж 
и конкременты. Дисфункция ХЦК-рецептора 1-го 
типа  замедляет  транзит  по  тонкой  кишке,  увели-
чивая  тем  самым  всасывание  холестерина  [11]. 
Связующим патогенетическим звеном между ДЖП 
и ЖКБ служит и изменение баланса эйкозаноидов. 
Немаловажную  роль  играет  пищевой  стереотип 
(повышенная  калорийность,  избыточное  употре-
бление легкоусвояемых углеводов) [20].

«Постхолецистэктомический синдром» как звено   
«континуума» билиарных расстройств
В мире ежегодно проводятся сотни тысяч хо-

лецистэктомий.  В  некоторых  странах  они  вы-
полняются и при ДЖП. В 15–30 % случаев по-
сле удаления желчного пузыря имевшаяся ранее 
симптоматика  (боль  в  животе,  диспепсические 
расстройства)  не  только  сохраняется,  но  даже 
усиливается  или  появляется  впервые.  С  сере-
дины  прошлого  века  данная  ситуация  обозна-
чается  термином  «постхолецистэктомический 
синдром»  (ПХЭС).  Это  собирательное  понятие 
объединяет  гетерогенные  патологические  со-
стояния,  а  именно:  осложнения  и  дефекты  хи-
рургического  вмешательства  (остаточные  камни 
холедоха,  воспаление культи желчного протока, 
биломы,  стриктуры  и  прочее),  нераспознанные 
заболевания, симптомы которых ошибочно были 
расценены  как  проявление  ЖКБ  (гастроэзофа-
геальная рефлюксная болезнь, язвенная болезнь, 
функциональные заболевания желудка и кишеч-
ника,  дивертикулярная  болезнь,  хронический 
панкреатит). Сюда же относятся и расстройства, 
непосредственно  вызванные  холецистэктомией: 
1)  утрата  резервуара  для  желчи  →  нарушение 
«физиологичности» желчеотделения  → ДСО;  2) 
усиление дуоденогастрального рефлюкса → реф-
люксная  гастропатия,  «щелочной»  рефлюкс-эзо-
фагит;  3)  изменение  циркуляции  желчных  кис-
лот  →  диарея. Таким  образом, ПСЭХ является 
этапным диагнозом, требующим дальнейшей пол-
ноценной конкретизации [1].

Термином  «дискинезия  сфинктера  Одди 
по  билиарному  типу»  обозначается  неполное 
раскрытие  сфинктера  с  нарушением  желчеот-
деления,  что  сопровождается  билиарной  болью, 
преходящей  гиперферментемией,  расширением 
холедоха. Согласно Милуокской классификации 
2012 г., выделяют три типа ДСО. В материалах 
Римского консенсуса IV (2016 г.) классификация 
билиарных нарушений пересмотрена (табл.).

Появление  или  усиление  симптоматики  ДСО 
после  холецистэктомии  обусловлено  повышением 
объемной нагрузки на сфинктер Одди [1].

Современные подходы к профилактике 
и лечению функциональных 
билиарных расстройств
Меры  профилактики  направлены  на  нормали-

зацию моторики желчевыводящих путей и  умень-
шение  литогенности  желчи.  Важную  роль  игра-
ет  ограничение  потребления  быстроусвояемых 
углеводов  (глюкоза,  фруктоза,  сахар).  Простые 
углеводы  служат  источником  выработки  холесте-
рина,  а  также  косвенно  способствуют  развитию 
избыточного  бактериального  роста  в  кишечнике 
с  изменением  соотношения  первичных  и  вторич-
ных желчных кислот  в желчи. Диеты  с  высоким 
содержанием  клетчатки  и  кальция  способствуют 
уменьшению  содержания  гидрофобных  желчных 
кислот  в  желчи.  Регулярный  прием  пищи  умень-
шает  застой  желчи.  Достаточное  потребление  ви-
тамина С необходимо для синтеза желчных кислот 
из  холестерина.  Гипергликемия,  гиперинсулине-
мия и стресс (симпатическая стимуляция) способ-
ствуют  угнетению  реактивности  гладкомышечных 
клеток  желчных  путей.  Устранение  этих  факто-
ров  имеет  существенное  значение.  При  наличии 
тревожно-депрессивных  состояний  показано  соот-
ветствующее обследование. В периоды обострений 
целесообразно ограничить употребление животных 
жиров, жареной пищи, экстрактивных нутриентов, 
пряностей, приправ и специй, маринадов. В тече-
ние 2 часов после еды следует избегать длительных 
наклонов и горизонтального положения тела.

Фармпрепаратами  первого  ряда  у  больных 
с ДЖП и ДСО являются  спазмолитики,  устраня-
ющие «функциональную билиарную обструкцию».

Урсодезоксихолевая  кислота  (УДХК)  для  ле-
чения  дисфункций  желчных  путей,  как  правило, 
применяется  в  комбинации  со  спазмолитиками 
при их недостаточной эффективности. УДХК спо-
собствует снижению литогенности желчи, оказыва-
ет противовоспалительное и антиоксидантное дей-
ствие  на  эпителий  желчных  путей.  Прокинетики 
могут  применяться  для  купирования  симптомов, 
обусловленных  нарушенной  моторикой  желудка 
и  начальных  отделов  тонкой  кишки.  При  четко 
обоснованном  диагнозе  и  часто  рецидивирующей 
боли,  при  которой  можно  предполагать  невро-
патический  компонент  или  связь  с  центральной 
сенситизацией,  обосновано  назначение  трицикли-
ческих  антидепрессантов.  При  обоснованном  диа-
гнозе  дисфункции  сфинктера  Одди  и  отсутствии 
эффекта  консервативной  терапии  целесообразно 
рассмотреть вопрос о проведении эндоскопической 
папиллосфинктеротомии  билиарной порции  сфин-
ктера Одди [1].

При выборе спазмолитика для лечения заболе-
ваний билиарного тракта следует ориентироваться 
на  механизм  действия  и  точку  приложения  спаз-
молитического  эффекта,  отдавая  предпочтение 
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препаратам  с  селективным  действием.  Для  кор-
рекции  ДСО  предложены  блокатор  кальциевых 
каналов  нифедипин  и  донатор  NO  нитросорбид 
сублингвально,  однако  при  их  приеме  существу-
ет  риск  развития  выраженной  артериальной  ги-
потонии.  Холиноблокатор  гиосцина  бутилбромид 
и тримебутин, воздействующий на энкефалиновые 
рецепторы  желудочно-кишечного  тракта,  могут 
применяться как для купирования приступа били-
арной боли, так и для курсового лечения. Для лече-
ния ДСО эффективны тримебутин, а также блока-
тор натриевых каналов гладкомышечных клеток 
пищеварительного  тракта  мебеверина  гидрохло-
рид,  ингибитор  фосфодиэстеразы-4  дротавери-
на  гидрохлорид,  блокатор  кальциевых  каналов 
пинаверия бромид, экстракт из листьев артишока 
полевого (препарат противопоказан при ЖКБ из-
за стимуляции сократительной активности желчного 
пузыря) [1].

Одним  из  наиболее  широко  применяемых 
в России и Европе средств для купирования били-
арной  боли  является  гимекромон — миотропный 
спазмолитик  с  высокой  селективностью  воздей-
ствия на желчные пути. По химической структуре 
гимекромон  представляет  собой  аналог  умбелли-
ферона — вещества со спазмолитическим действи-
ем,  который  содержится  во  многих  растениях, 
обладающих  благоприятным  воздействием  на  пи-
щеварение  (кориандр,  анис, ромашка, любисток). 
В экспериментах установлено, что механизм спаз-
молитического действия гимекромона объясняется 
повышением содержания циклических мононукле-
отидов  и  NO  в  гладких  миоцитах,  а  также  бло-
кадой Na+-каналов. Высокая  билиарная  селектив-
ность  гимекромона  при  пероральном  его  приеме 
внутрь объясняется особенностями его фармакоки-
нетики. Всасываясь в тонкой кишке, препарат по-
падает в портальный кровоток. Далее, аналогично 
неконъюгированному билирубину, он захватывает-
ся гепатоцитами при участии транспортера органи-
ческих анионов (organic anions transporting pump, 

OATP)  базолатеральной  мембраны.  В  гепатоците 
происходит  конъюгация  гимекромона  с  глюкуро-
новой кислотой, после чего он выводится с желчью 
при  участии  мультиспецифического  транспортера 
органических  анионов  (canalicular  multispecific 
organic anion transporter 1, cMOAT). Таким обра-
зом,  гимекромон  накапливается  и  действует  пре-
имущественно  в  желчи.  В  системный  кровоток 
попадает  не  более  3  %  принятой  дозы.  Помимо 
спазмолитического, гимекромон обладает противо-
воспалительным  и  холеретическим  действием,  об-
условленным секрецией электролитов без стимуля-
ции синтеза желчных кислот [26, 27]. Гимекромон 
уменьшает  застой желчи, предупреждает кристал-
лизацию холестерина и тем самым развитие холе-
литиаза.  На  фоне  терапии  гимекромоном  снижа-
лась активность лейцинаминопептидазы в порциях 
желчи  B  и  С,  а  также  уменьшалось  количество 
кристаллов холестерина [35].

Гимекромон  («Одекромон®»)  можно  назначать 
«по требованию» по 200–400 мг внутрь при появ-
лении симптомов, но преимущественно гимекромон 
назначают в виде курсового лечения по 200–400 мг 
3 раза в день за полчаса до еды в течение 2–3 не-
дель, повторными курсами.

Эффективность  гимекромона  в  лечении  били-
арной боли подтверждена в клинических и экспе-
риментальных исследованиях. У пациентов с дис-
функцией  сфинктера  Одди  гимекромон  вызывал 
значительное  снижение  внутрипротокового  давле-
ния  за  счет  увеличения  времени  открытия  сфин-
ктера Одди (p < 0,001). В клинических исследова-
ниях c манометрией повышение давления в общем 
желчном протоке при введении морфина удавалось 
купировать введением гимекромона [28]. В иссле-
довании с участием 123 пациентов с билиарной дис-
функцией, желчнокаменной болезнью и диспепсией 
(средний возраст — 60,3 ± 14,2 года) после рандо-
мизации пациенты получали  гимекромон  1200 мг 
в день или плацебо в  течение 14 дней. В  группе 
пациентов,  получавших  гимекромон,  достигнуто 

Таблица. Классификация дискинезий сфинктера Одди
Table. Classification of sphincter of Oddi dyskinesias

Милуокская классификация 
(Римские критерии III) 

Milwaukee classification (Rome criteria III)

Римские критерии IV 
Rome criteria IV

Дисфункция сфинктера Одди I типа  
(билиарная боль, гиперферментемия, стойкое  
расширение протоков) 
Sphincter of Oddi dysfunction type I (biliary pain, 
hyperfermentemia, persistent dilatation of the ducts)

Папиллостеноз  
(органическое патологическое состояние) 
Papillostenosis (organic pathological condition)

Дисфункция сфинктера Одди II типа  
(билиарная боль, гиперферментемия, преходящее 
расширение протоков) 
Sphincter of Oddi dysfunction type II  
(biliary pain, hyperenzymemia, transient dilatation  
of the ducts)

Дисфункция сфинктера Одди по билиарному 
или панкреатическому типу (гиперчувствительность, 
спазм или компенсированный стеноз) 
Dysfunction of the sphincter of Oddi of the biliary  
or pancreatic type (hypersensitivity, spasm  
or compensated stenosis)

Дисфункция сфинктера Одди III типа  
(билиарная боль) 
Sphincter of Oddi dysfunction type III (biliary pain)

Функциональная билиарная боль 
(гиперчувствительность) 
Functional biliary pain (hypersensitivity)
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более выраженное и длительное уменьшение симп-
томов  диспепсии  и  билиарной  боли  (уменьшение 
выраженности  на  70,3  и  43,8  %  соответственно). 
Лечение  гимекромоном  хорошо  переносилось  паци-
ентами и оценено исследователями как эффективное 
у 88,5 % пациентов [29]. При сравнении эффектив-
ности  двух  разных  дозировок  гимекромона  (600 
и 1200 мг в сутки) в лечении пациентов с диагнозом 
«ПХЭС» после курса терапии гимекромоном в более 
высокой дозе клинический эффект сохранялся доль-
ше — в течение в среднем 3 месяцев. В этой груп-
пе отмечались более выраженное уменьшение боли 
(p <  0,01),  нормализация  частоты  и  консистенции 
стула (χ2; p = 0,015); достоверное уменьшение диа-
метра общего желчного протока. В группе применяв-
ших гимекромон в дозе 1200 мг в сутки более высо-
кая доля пациентов (81,3 %) была удовлетворена 
результатами лечения в  сравнении с  группой, по-
лучавшей препарат в дозе 600 мг в сутки (55,5 %). 
По  данным  опросника  RAPID,  у  пациентов,  полу-
чавших 1200 мг гимекромона в сутки, по истечении 
3 месяцев после окончания терапии сохранялось стати-
стически достоверное уменьшение влияния боли на по-
вседневную деятельность (χ2; p = 0,014) [30].

Гимекромон  рекомендован  в  комбинации 
с УДХК в схемах консервативного литолиза для ле-
чения билиарного сладжа и при ЖКБ. В сравни-
тельном  исследовании  оценивались  клинические 
преимущества сочетанной терапии УДХК со спаз-
молитиком  при  билиарном  сладже.  Отмечалось 
более  сильное уменьшение  выраженности  билиар-
ной диспепсии (боль в правом подреберье, горечь 
во рту,  тошнота) на фоне комбинированной тера-
пии УДХК и гимекромоном по сравнению с моно-
терапией УДХК. По данным УЗИ в обеих группах 
установлено  уменьшение  выраженности  сладжа 
с переходом в стадию взвеси эхо-плотных частиц 
в 33 % случаев. Среди остальных пациентов отме-
чено улучшение характеристик содержимого желч-
ного  пузыря  (уменьшение  количества  сгустков, 
взвеси,  слоя  эхогенной  желчи)  в  62  %  в  группе 
сочетанной терапии и 48 % в группе монотерапии 
УДХК. На фоне лечения существенных изменений 
показателей биохимического анализа крови не за-
регистрировано,  что  свидетельствует  о  безопасно-
сти проводимой терапии. Таким образом, добавле-
ние гимекромона к терапии УДХК при билиарном 
сладже 2-й стадии повысило эффективность лито-
литической терапии на 14 % [31, 32].

Гимекромон  не  усиливает  сократительную 
функцию желчного пузыря, что делает его безопас-
ным при ЖКБ [27]. У пациентов с ЖКБ и хрони-
ческим калькулезным холециститом без «желчных 
колик», но с болями в эпигастрии и правом подре-
берье применение гимекромона в дозе 600 мг в сут-
ки способствовало купированию боли у 60 % паци-
ентов к 7-му дню; у 30 % — к 14-му дню, у 10 % 
боль  купировалась  после  увеличения  дозы  гиме-
кромона до 1200 мг в сутки [33]. Таким образом, 
применение  гимекромона  в  дозе  1200 мг  в  сутки 

имеет  более  высокий  потенциал  в  купировании 
боли не только при ПХЭС, но и при хроническом 
калькулезном холецистите [30, 33].

Как показали результаты проспективного много-
центрового наблюдательного исследования, прове-
денного в 60 исследовательских центрах в 4 городах 
Республики Казахстан  с  участием  877  пациентов, 
гимекромон  демонстрирует  достаточно  высокую 
эффективность  у  пациентов  с  различными  забо-
леваниями  билиарного  тракта  в  условиях  повсед-
невной  клинической  практики.  Чаще  всего  вра-
чи  назначали  гимекромон  при  функциональных 
расстройствах билиарного тракта (65,3 %), в том 
числе  у  пациентов  с  хроническим  бескаменным 
холециститом  с  дисфункцией  билиарного  тракта, 
реже — пациентам с неосложненной ЖКБ, били-
арным сладжем и функциональным расстройством 
сфинктера Одди после холецистэктомии (как вари-
ант ПХЭС), выбирая дозу 1200 мг в сутки.

Применение  гимекромона,  обладающего  селек-
тивным  спазмолитическим действием на желчные 
пути  в  сочетании  с  умеренным  холеретическим 
действием,  обеспечивает  бóльшую  удовлетворен-
ность лечением при назначении дозы 1200 мг в сут-
ки, особенно при более выраженном влиянии боли 
на повседневную активность. Результаты этого ис-
следования  также  показали  возможность  назначе-
ния гимекромона повторными курсами и в сочета-
нии с урсодезоксихолевой кислотой.

Заключение
Учитывая  общность  патофизиологических  меха-

низмов, лежащих в основе билиарных дисфункций 
и ЖКБ, не  вызывает  сомнений  актуальность  даль-
нейшего изучения закономерностей развития и взаи-
мосвязи  этих  заболеваний.  Изучение  этой  пробле-
мы  будет  способствовать  разработке  эффективных 
профилактических подходов, в том числе в области 
нутрицевтики.  Понимание  механизмов  нарушений 
моторики  и  развития  субклинического  воспаления 
на стадии дисфункции желчного пузыря открывает 
возможность  разработки  более  оптимальных  спосо-
бов  лечения  билиарной  боли,  предотвращения  про-
грессирования  с  развитием  ЖКБ  и,  соответствен-
но, снижения частоты проведения холецистэктомии. 
Гимекромон за счет селективности спазмолитическо-
го  действия,  наличия  умеренного  холеретического 
действия и способности предупреждать кристаллиза-
цию  холестерина  в желчи  может  быть  препаратом 
выбора  для  лечения функциональных  заболеваний 
желчевыводящих путей.

В ноябре 2023 г. компания «Сотекс» вывела на ры-
нок новый лекарственный препарат с действующим 
веществом — «Одекромон®». «Одекромон®»  — пол-
ная альтернатива западному аналогу, который в на-
стоящее время непросто найти в аптеках. Он имеет 
идентичный  состав,  включая  субстанцию,  а  также 
аналогичные фасовки — по 20, 50 и 100  таблеток, 
привычные пациентам.
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