
Даже небольшое увеличение веса повышает риск
стеатоза печени

Одним из следствий глобальной эпидемии ожирения, сахар�
ного диабета и метаболического синдрома является увеличение
распространенности неалкогольной жировой болезни печени
(НАЖБП). Chang и соавт. проанализировали крупную популя�
цию рабочих корейской промышленности, которые были обяза�
ны регулярно проходить профилактические осмотры. Для более
15 тыс. рабочих в возрасте 30�59 лет были получены показате�
ли массы тела, липидов и аланинаминотрансферазы (АЛТ) сыво�
ротки, а также данные УЗИ брюшной полости. Стеатоз печени
диагностировали ультрасонографически на основании эхоплот�
ности печени и гепаторенального контраста. После исключения
пациентов с уже имеющимся гепатитом и другой патологией пе�
чени, а также принимавших лекарственные препараты, способ�
ные вызывать НАЖБП, было отобрано 5053 рабочих, которых
впоследствии наблюдали на протяжении 4 лет. В результате бы�
ло показано, что увеличение веса за этот период на 2,7 кг и бо�
лее повышало риск развития стеатоза примерно на 50%. Нега�
тивное воздействие увеличения веса, которое отмечалось даже
в пределах нормальных весовых границ, подчеркивает значение
инсулинорезистентности в аккумулировании жира в печени, а не
массы тела как таковой. Интересно отметить, что у пациентов
с повышенной активностью АЛТ даже небольшое уменьшение
веса сопровождалось достоверным снижением риска развития
НАЖБП.

Chang Y. et al.

Gut 2009; 58: 1419�1425

Зеленый чай защищает женщин от рака желудка
В медицинской литературе можно найти множество исследова�

ний по изучению влияния горячего зеленого чая на риск развития
рака, однако во всех из них были получены противоречивые ре�
зультаты. Это может быть связано с воздействием сопутствующих
факторов, например курения, а также с тем, что употребление
обжигающе горячего напитка может повышать риск, а другие
особенности зеленого чая – снижать его. К таким особенностям
относятся, в частности, способность зеленого чая подавлять рост
Helicobacter pylori, оказывать антиоксидантное и фитоэстроген�
ное действие.

В метаанализ, проведенный учеными из Японии, включили свы�
ше 2 млн пациенто�лет наблюдения с высоким (3577) количес�
твом случаев рака желудка. Авторы установили, что в то время
как у мужчин употребление зеленого чая на риск рака желудка
не оказывало никакого влияния, у женщин отмечался четкий дозо�
зависимый ответ, при этом более частое употребление чая сни�
жало риск рака. Наиболее сильным этот эффект был в отношении
дистального рака желудка – у самых страстных любительниц зе�
леного чая риск развития рака этой локализации снижался на
30%. Подобное гендерспецифическое влияние зеленого чая на�
блюдалось и в отношении кардиоваскулярных заболеваний, что
связывают с его фитоэстрогенными компонентами – полифенола�
ми и флавоноидами.

Inoue M. et al.

Gut 2009; 58: 1323�1332

У пациентов с колоректальным раком и
мутированным KRAS моноклональные антитела
против EGFR ухудшают прогноз

На сегодня доказано, что моноклональные антитела к рецепто�
рам эпидермального фактора роста (EGFR), а именно цетукси�
маб и панитумумаб, эффективны только у пациентов, опухоль
которых несет немутированный ген KRAS. В Европе и США
инструкции к этим препаратам уже содержат соответствующую
рекомендацию. Однако данные о том, что моноклональные анти�
тела против EGFR могут оказывать негативный эффект у пациен�
тов с мутированным KRAS, являются относительно новыми.

Негативные результаты применения цетуксимаба были опубли�
кованы в 2008 г. В исследовании CAIRO�2 добавление цетукси�
маба к химиотерапии и бевацизумабу в качестве 1�й линии тера�
пии ухудшало выживаемость пациентов с мутациями KRAS.

На конгрессе Международного общества гастроинтестинальных
онкологов (ISGIO 2009) и на конгрессе Европейского общества
медицинских онкологов (ESMO 2009) были представлены резуль�
таты двух исследований с панитумумабом.

В европейском исследовании III фазы PRIME пациентов рандо�
мизировали для получения панитумумаба + FOLFOX или только
FOLFOX в качестве 1�й линии терапии метастатического
колоректального рака (КРР). Оксалиплатин и химиотерапию по
поводу метастатического процесса пациенты ранее не получали.
Главной конечной точкой была выживаемость без прогрессиро�
вания (ВБП). У пациентов с «диким» (немутированным) KRAS
панитумумаб при добавлении к FOLFOX статистически значимо
улучшал ВБП (медиана 9,6 vs 8,0 мес; относительный риск –
ОР – 0,80; р=0,02). У пациентов с мутированным KRAS паниту�
мумаб при добавлении к FOLFOX статистически значимо ухуд�
шал ВБП (медиана 7,4 vs 8,8 мес; ОР 1,29; р=0,02).

В другом исследовании III фазы, которое проводилось также
в Европе, пациентов с метастическим КРР рандомизировали для
получения панитумумаба + FOLFIRI или только FOLFIRI в качестве
2�й линии терапии. Ранее пациенты уже получили 1 курс химио�
терапии по поводу метастатического процесса. Главными конеч�
ными точками были ВБП и общая выживаемость. У пациентов
с немутированным KRAS панитумумаб при добавлении к FOLFIRI

достоверно улучшал ВБП (медиана 5,9 vs 3,9 мес; ОР 0,73;
р=0,004). Общая выживаемость также была лучше в группе пани�
тумумаба + FOLFIRI, но различие не достигло статической значи�
мости (медиана 14,5 vs 12,5 мес; ОР 0,85; р=0,12). У пациентов
с мутированным KRAS преимущество от добавления панитумума�
ба отсутствовали, однако выживаемость в отличие от исследова�
ния PRIME не ухудшалась.

International Society of Gastrointestinal Oncology annual meeting:
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Риск перфорации во время колоноскопии
увеличивается у пациентов в возрасте старше 75 лет

Исследователи из Таиланда проанализировали данные 8987 ко�
лоноскопий и 1137 сигмоидоскопий гибким зондом, выполнен�
ных в их клинике за период с 2005 по 2008 год. Частота перфо�
раций толстой кишки составила 0,15% (15 случаев).

Колоноскопия ассоциировалась с увеличением риска перфо�
рации на 77% по сравнению с сигмоидоскопией, однако эта кор�
реляция была недостоверной. Риск перфорации не зависел от по�
ла пациента, ургентного статуса, метода обезболивания и опыта
эндоскописта.

Многомерный статистический анализ показал, что единствен�
ными факторами риска перфорации были возраст пациента
старше 75 лет и проведение эндоскопии с терапевтической
целью, которые увеличивали риск в 6,24 и 2,98 раза соответ�
ственно (р<0,001 и p<0,036).

Основываясь на полученных результатах, авторы счита�
ют, что у пациентов в возрасте старше 75 лет колоноскопию
следует проводить только при невозможности применения не�
инвазивных методов исследования, таких как компьютерная
томография.

Lohsiriwat V. et al.

BMC Gastroenterology, 2009; 9: 71

У каких пациентов биопсию печени можно проводить
амбулаторно?

На страницах сентябрьского номера Европейского журнала
внутренней медицины португальские исследователи обобщили
собственный опыт проведения чрескожных слепых (то есть без
УЗИ�контроля) биопсий печени, выполненных амбулаторно у
192 пациентов за период с 2000 по 2007 год. Всем пациентам
через 6 ч после вмешательства проводили УЗИ. 

Большинство больных (97,9%) отправились домой в тот же день
после 8�часового периода наблюдения; у остальных пациентов
требовалась краткосрочная госпитализация вследствие неболь�
шого гемодинамически незначимого гемоперитонеума.

Наиболее частым легким осложнением была боль в месте пун�
кции или в правом плече (у 22,4% пациентов); единственным тя�
желым осложнением был случай полной транзиторной атриовен�
трикулярной блокады, разрешившейся без госпитализации.

Авторы отмечают, что необходимыми условиями для амбула�
торного проведения биопсии были нормокоагуляция, нормаль�
ное содержание тромбоцитов в периферической крови и отсут�
ствие тяжелой патологии печени, а также проживание пациента
не более чем в 30 мин езды от клиники. 

Pinelo E. et al.

European Journal of Internal Medicine, 2009

Инциденталомы поджелудочной железы часто
бывают злокачественными

Инциденталомами называют бессимптомные опухоли, обнару�
живаемые случайно. Внедрение в клиническую практику новых
методов визуализации, характеризующихся высокой разрешаю�
щей способностью, привело к значительному увеличению часто�
ты обнаружения этих новообразований, в частности с локализа�
цией в поджелудочной железе (ПЖ). Однако, как утверждают ав�
торы исследования, о котором пойдет речь далее, врачи опаса�
ются направлять таких пациентов на хирургическое лечение ПЖ
вследствие относительно высоких показателей развития ослож�
нений и летальности.

В своем исследовании американские ученые использовали
данные 475 панкреатэктомий, из которых 64 (13,5%) были вы�
полнены по поводу инциденталом и 411 (86,5%) – у пациентов
с симптоматическими опухолями ПЖ.

Злокачественными оказались 34% субклинических очагов по
сравнению с 68% симптоматических опухолей. Однако 59% ин�
циденталом находились в предраковом состоянии, и только 6%
характеризировались низким риском прогрессирования или его
отсутствием.

В целом у пациентов с инциденталомами медиана болезньспе�
цифической выживаемости (БСВ) была выше по сравнению
с больными с симптоматическими опухолями (145 vs 46 мес).
У пациентов с аденокарциномами соответствующие показатели
составили 22 и 19 мес.

Пятилетняя БСВ у пациентов, прооперированных по поводу
интрапапиллярных слизистых опухолей или слизистых цистаде�
ном, составила 94% при инциденталомах по сравнению с 68%
при симптоматических опухолях.

Главный вывод исследования состоит в том, что большинство
обнаруженных случайно очагов в ПЖ следует вести как потенци�
ально злокачественные до тех пор, пока не будет доказано об�
ратное, считают авторы.

Lahat G. et al.

Journal of American College of Surgeons 2009; 209: 313�319
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Патология верхних отделов пищеварительного тракта
часто сопровождает храп и синдром обструктивного
апноэ сна

В последнее время появляется все больше данных о взаимосвя�
зи синдрома обструктивного апноэ сна (СОАС) и гастроэзофаге�
альной рефлюксной болезни. 

Исследователи из Литвы провели эзофагогастродуоденоско�
пию (ЭГДС) 42 взрослым с СОАС и в качестве контроля – 13 па�
циентам с ночным храпом, не сопровождающимся апноэ. У паци�
ентов с СОАС наблюдалось не менее 5 эпизодов апноэ/гипопноэ
за ночь.

По данным ЭГДС патологические изменения верхних отделов
пищеварительного тракта были обнаружены у большинства об�
следованных обеих групп: у 83,3% пациентов с СОАС и у 84,6%
лиц с храпом, причем две и более патологии отмечались у 59,5 и
76,9% пациентов соответственно.

Наиболее частой находкой была грыжа пищеводного отверстия
(у 64,4% пациентов с СОАС), за которой следовал эрозивный
эзофагит типа А (45,2%). Также были диагностированы гистоло�
гический эзофагит и эрозивный гастрит (по 21,4%), дуоденальная
язва (7,1%) и билиарный рефлюкс (4,8%). Примерно такое же
распределение этих патологий наблюдалось и у храпящих паци�
ентов контрольной группы. Тяжесть СОАС не коррелировала с об�
щей частотой поражений пищеварительного тракта, за исключе�
нием эрозивного гастрита.

В свете полученных данных авторы считают, что всем пациен�
там с СОАС необходима консультация гастроэнтеролога незави�
симо от тяжести этого заболевания.

Siupsinskiene N. et al.

American Academy of Otolaryngology – Head & Neck Surgery Foundati�

on Annual Meeting, 2009

Витамин С может способствовать эрадикации H. pylori
Основанием для проведения этого исследования послужили по�

лученные ранее экспериментальные данные о том, что витамин
С замедляет рост H. pylori при инкубации in vitro.

Zojaji и соавт. изучали влияние добавления 500 мг аскорбино�
вой кислоты к антихеликобактерной квадротерапии (метронида�
зол, амоксициллин, висмут и омепразол) на частоту достижения
эрадикации у 312 пациентов с диспепсическими симптомами и
гастритом.

Эрадикация H. pylori происходила значительно чаще в группе
квадротерапии + витамин С по сравнению со стандартным лече�
нием: 83 vs 56,4% и 78 vs 48,8% при использовании разных ста�
тистических методов.

Побочные эффекты наблюдались с одинаковой частотой в обе�
их группах и включали тошноту, послабление стула и головную
боль.

Авторы уже запланировали проведение более крупного про�
спективного исследования, в котором собираются подтвердить
благоприятное действие витамина С у пациентов, получающих
антихеликобактерную терапию.

Zojaji et al.

Digestive and Liver Disease 2009; 41: 644�647

Долгосрочная терапия ингибиторами протонной
помпы является безопасной

Результаты самого крупного и продолжительного исследования
биологии гастрина при пищеводе Барретта еще раз подтвердили,
что долгосрочная терапия ингибиторами протонной помпы (ИПП)
не увеличивает риск рака пищевода. 

Британские исследователи провели детальный серологический
и гистологический анализ гастрина и его рецепторов ССК2
у 90 пациентов с пищеводом Барретта, которых рандомизировали
для получения высокой (80 мг/сут) или низкой дозы эзомепразола
(20 мг/сут) на протяжении 2�летнего периода.

В онлайн�публикации в журнале Gut авторы отмечают, что по
данным эндоскопических биопсий содержание гастрина и его ре�
цепторов наиболее высокое в желудке, несколько ниже – в ткани
пищевода Барретта и еще ниже – в нормальном плоском эпите�
лии пищевода. 

Изменение длины сегмента пищевода Барретта в течение на�
блюдения было одинаковым при лечении высокой и низкой дозой
эзомепразола. Долгосрочная терапия ИПП не была связана
с увеличением уровня гастрина в сыворотке.

Исследование in vitro показало, что гастрин способствует вос�
становлению эпителия в участках пищевода Барретта, но не в нор�
мальной слизистой. Изменение типа ткани индуцировалось
1 нг/мл гастрина, а пролиферация требовала 100 нг/мл. Оба этих
эффекта нивелировались при добавлении антагонистов гастрина.

Таким образом, несмотря на то что, по данным предыдущих ис�
следований, краткосрочная ИПП�терапия и/или гипергастринемия
могут увеличивать пролиферацию и индуцировать экспрессию
ЦОГ�2 в чувствительных клетках пищевода, в настоящем исследо�
вании была убедительно доказана безопасность долгосрочного ле�
чения ИПП, по крайней мере, для эзомепразола.

Jankowski J. et al.

Gut 2009

Результаты исследования COGENT: оправдательный
приговор для ИПП

В последнее время в медицинской литературе часто поднимал�
ся вопрос о потенциальном снижении антитромбоцитарной эф�
фективности клопидогреля при его одновременном назначении

с ИПП. Основанием для этого послужили данные обсервацион�
ных исследований и экспериментальное наблюдение увеличения
агрегации тромбоцитов, инкубированных с клопидогрелем, при
добавлении ИПП. Однако результаты единственного на сегодня
исследования, в котором сравнивали омепразол с плацебо у па�
циентов, получающих клопидогрель, в очередной раз продемон�
стрировали, что наблюдения ex vivo могут не соответствовать кли�
ническим исходам.

Исследование COGENT было прекращено досрочно после то�
го, как его спонсор – американская компания Cogentus Pharmace�
uticals – объявила о своем банкротстве. Это исследование III фазы
было спланировано с целью изучения комбинированного препа�
рата CGT�2168 у пациентов, нуждающихся в лечении клопидо�
грелем на протяжении не менее 12 мес (с инфарктом миокарда
с элевацией и без элевации сегмента ST; с имплантированными
стентами). CGT�2168 должен был стать фиксированной комбина�
цией клопидогреля 75 мг и омепразола 20 мг, принимаемой 1 раз
в день.

Исследование приостановили после включения 3627 пациен�
тов из планируемых 5 тыс. Средний период наблюдения составил
133 дня (максимально 362 дня), на протяжении которого было
зафиксировано 136 кардиоваскулярных и 105 гастроинтести�
нальных событий.

Статистический анализ этих данных, проведенный американ�
скими учеными, убедительно показал отсутствие увеличения кар�
диоваскулярного риска и в то же время значительное снижение
риска гастроинтестинальных побочных эффектов у пациентов, по�
лучавших омепразол (табл.).

«Результаты исследования COGENT можно экстраполировать
на другие ИПП и антитромбоцитарные препараты, – отметил
ведущий автор анализа, доктор Дипак Бат. – В то время как
кардиологи все еще обсуждают безопасность ИПП, у гастроэнте�
рологов на этот счет нет сомнений. 100% гастроэнтерологов,
с которыми мне доводилось общаться, считают, что ИПП следует
назначать всем пациентам, получающим антитромбоцитарную
терапию».

COGENT: No CV events but significant GI benefits of PPI omeprazole

www.theheart.org/article/1007145.do

Растворимая клетчатка облегчает симптомы
синдрома раздраженного кишечника

Практически все пациенты с синдромом раздраженного
кишечника (СРК) получают рекомендации относительно диеты.
При этом большинство терапевтов советуют увеличить содержа�
ние в рационе пищевых волокон (клетчатки) путем дополнитель�
ного приема нерастворимой клетчатки в виде отрубей. Кроме
того, примерно половина пациентов с СРК получают лекар�
ственные препараты, как правило, содержащие в своем составе
подорожник.

Целью исследования, проведенного нидерландскими учеными,
было изучить эффективность увеличения содержания в рационе
растворимой (подорожник) и нерастворимой клетчатки (отруби)
у пациентов с СРК.

275 пациентов в возрасте от 18 до 65 лет с СРК на протяжении
12 нед ежедневно получали 10 г подорожника (n=85), 10 г отру�
бей (n=97) или плацебо (рисовую муку; n=93). Главным показате�
лем эффективности было облегчение симптомов на протяжении,
по крайней мере, 2 нед по сравнению с прошлым месяцем. Для
оценки ближайших и отдаленных результатов этот показатель
оценивали после 1, 2 и 3 мес лечения. Дополнительными марке�
рами эффективности была общая тяжесть симптомов СРК, выра�
женность абдоминальной боли и качество жизни пациентов.

По сравнению с группой плацебо в группе подорожника было
достоверно больше пациентов, ответивших на лечение уже в тече�
ние 1�го (57 vs 35%; ОР 1,60) и 2�го месяца терапии (59 vs 41%;
ОР 1,44). Отруби превосходили плацебо только на протяжении
3�го месяца (57 vs 32%; ОР 1,70), однако это различие не достиг�
ло статистической значимости.

Тяжесть симптомов в группе подорожника уменьшилась на
90 баллов после 3 мес лечения по сравнению с 49 баллами
в группе плацебо (р=0,03) и 58 баллами в группе отрубей
(р=0,61 по сравнению с плацебо). Качество жизни пациентов
было одинаковым во всех трех группах. Полностью исследование
завершили 64, 56 и 60% пациентов, получавших подорожник,
отруби и плацебо соответственно. Основной причиной раннего
выхода из исследования пациентов группы отрубей было усугу�
бление симптомов СРК.

Таким образом, растворимая клетчатка, содержащаяся в подо�
рожнике, является рациональным средством лечения СРК. Авторы
считают, что наиболее высокую эффективность этого растения
можно ожидать у пациентов с синдромом раздраженного кишеч�
ника, соответствующего Римским критериям II.

Bijkerk C. et al.

British Medical Journal 2009; 339: Abstract b3154

Подготовил Алексей Гладкий

Таблица. Результаты исследования COGENT

Конечная точка Плацебо, n ИПП, n p

Все кардиоваскулярные события 67 69 н/д

Инфаркт миокарда 37 36 н/д

Реваскуляризация 67 69 н/д

Гастроинтестинальные события 67 38 0,007

Примечание: н/д – различие недостоверно.
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