
Ежедневное употребление кофе снижает риск
прогрессирования хронического гепатита С

Американские ученые провели первое в своем роде исследование,

в ходе которого изучили связь между употреблением кофе и прогрес�

сированием поражения печени вследствие хронического гепатита С

(ХГС). Для статистического анализа использовали данные 766 паци�

ентов – участников исследования HALT�C с гистологически верифици�

рованным фиброзом или циррозом печени, ассоциированным с ХГС,

у которых лечение пегинтерфероном и рибавирином не привело

к достижению устойчивого вирусологического ответа.

На протяжении 3,8 года наблюдения каждые 3 мес проводилась

оценка клинических исходов, в том числе асцита, прогрессирования

поражения печени, развития печеночной энцефалопатии, гепатоцел�

люлярной карциномы и др.

Повышенное употребление кофе на момент включения в исследо�

вание ассоциировалось с менее выраженным стеатозом, более высо�

кими уровнями альбумина, а также с более низкими соотношением

АСТ/АЛТ, уровнем α�фетопротеина и инсулина и индексом НОМА

(р<0,05 для всех сравнений).

Значимые клинические исходы были зафиксированы у 230 пациен�

тов, при этом повышенное употребление кофе ассоциировалось с их

более низкой частотой: 11,1/100 пациенто�лет при отсутствии кофе

в рационе; 12,1 при употреблении <1 чашки в день; 8,2 – <3 чашек

в день и 6,4 – при употреблении >3 чашек в день (р для тренда

0,0011). Употребление >3 чашек кофе в день ассоциировалось со

снижением риска исходов, связанных с заболеванием печени, на 53%

(р=0,0003). Гепатопротекторное влияние кофе не зависело от при�

ема алкоголя и курения. Интересно отметить, что употребление чер�

ного и зеленого чая не оказывало эффекта на частоту оцениваемых

клинических исходов.

Freedman N. et al.

Hepatology 2009; 50: 1360�1369

Два мультивитаминных препарата оказались
неэффективными при атрезии желчевыводящих путей

Атрезия желчевыводящих путей (АЖП) – редкая врожденная пато�

логия неизвестной этиологии, при которой общий желчный проток

непроходим или отсутствует. В отсутствие лечения (хирургической ре�

конструкции или пересадки печени) быстро развивается печеночная

недостаточность и летальный исход. Однако и после операции такие

пациенты требуют длительного поддерживающего лечения, в частнос�

ти назначения жирорастворимых витаминов, всасывание которых на�

рушается вследствие развивающегося холестаза. 

В ходе 60�го конгресса Американской ассоциации по изучению бо�

лезней печени (AASLD) были представлены промежуточные результа�

ты плацебо контролированного исследования по оценке кортикосте�

роидной терапии у 57 младенцев, перенесших гепатопортоэнтеро�

стомию (ГПЭ) по поводу АЖП. Все дети дополнительно получали один

из двух мультивитаминных препаратов (ADEKs или AquADEKs

2 мл/сут) с повышенным содержанием жирорастворимых витаминов

и дополнительно витамин К 2,5 мг 3 р/нед. Как отмечают авторы, эти

и другие мультивитаминные препараты широко используется в клини�

ческой практике США для лечения детей с холестазом, так как в це�

лом считается, что их прием более удобен по сравнению с моновита�

минными препаратами.

Через 1, 3 и 6 мес после ГПЭ дефицит витамина А (ретинол

<20 мкг/дл) был обнаружен у 17, 31 и 27% детей; дефицит витамина

D (25�OH витамин D <15 нг/мл) – у 29, 21 и 35%; дефицит витамина

Е (α�токоферол <3,8 мкг/мл) – у 8, 5 и 5% и дефицит витамина К

(международное нормализованное отношение >1,2) – у 10, 23 и

21% соответственно. Также было установлено, что билирубин по

сравнению с желчными кислотами является боле достоверным предик�

тором дефицита витаминов. Через 3 мес после ГПЭ дефицит жиро�

растворимых витаминов наблюдался у 44% детей с уровнем билиру�

бина >2 мг/дл и у 0% детей с уровнем билирубина <2 мг/дл.

Авторы пришли к заключению, что мультивитаминные препараты,

несмотря на свою теоретическую пользу, характеризуются очень низ�

кой эффективностью у детей с уровнем билирубина >2 мг/дл. В таких

случаях более рациональным может быть назначение витаминов в ви�

де отдельных препаратов с регулярным мониторингом их уровня

в крови в динамике лечения.

Shneider B.L. et al.

The Liver Meeting 2009: American Association for the Study of Liver

Diseases (AASLD) 60th Annual Meeting: Abstract 698. Presented

November 1, 2009

Витамин D повышает эффективность лечения
хронического гепатита С

Комбинация пегинтерферона α2b и рибавирина является стандарт�

ной схемой лечения ХГС. У ранее не леченных пациентов с 1 геноти�

пом HCV эта терапия позволяет достичь устойчивого вирусологичес�

кого ответа в 40�50% случаев. 

На конгрессе AASLD 2009 израильские ученые представили пред�

варительные результаты исследования, спланированного на основе

предположения о синергическом действии противовирусной терапии

и витамина D как мощного иммуномодулятора. 

В этом исследовании 58 пациентов с верифицированным ХГС (1 ге�

нотип HCV) рандомизировали для получения пегинтерферона α2b

1,5 мкг/кг 1 р/нед + рибавирин 1000�2000 мг/сут. Дополнительно

31 пациенту был назначен витамин D 1000�4000 МЕ/сут (уровень

в сыворотке >32 нг/мл).

Изначально у пациентов группы витамина D были выше индекс мас�

сы тела (27 vs 24 кг/м2; р<0,01), вирусная нагрузка (68 vs 58%;

р<0,01) и тяжесть фиброза (оценка по Metavir >F2 у 55 vs 18%;

р<0,001) по сравнению с больными, не получавшими витамин D. По

другим характеристикам эти группы не различались.

Ранний вирусологический ответ был достигнут на 4�й неделе у 44%

пациентов группы витамина D и у 18% больных контрольной группы.

На 12�й неделе 96% пациентов, получавших витамин D (26 из 27),

были негативны по HCV РНК (по данным ПЦР с обратной транскрип�

тазой), в то время как в контрольной группе таких больных было толь�

ко 48% (15 из 31; р<0,001).

Таким образом, включение витамина D в стандартную терапию ХГС

ассоциировалось с достоверным и значительным (почти в 2 раза) уве�

личением эффективности терапии, несмотря на то что пациенты

в группе витамина D изначально имели более тяжелое заболевание.

Учитывая полученные результаты, а также экономическую доступ�

ность, низкую токсичность и простоту применения витамина D, этот

препарат уже в ближайшее время может войти в стандарты лечения

ХГС, считают авторы.

Abu�Mouch M. et al.

The Liver Meeting 2009: 60th Annual Meeting of the American Associa�

tion for the Study of Liver Diseases (AASLD): Abstract LB20. Presented

November 2, 2009

HBV снижает безрецидивную выживаемость
у пациентов, прооперированных по поводу ГЦК

Испанские исследователи на протяжении 5 лет наблюдали 240 па�

циентов с циррозом печени и гепатоцеллюлярной карциномой (ГЦК;

единичные узлы диаметром <5 см), подвергшихся гепатэктомии. За

этот период безрецидивная выживаемость (БРВ) у пациентов, негатив�

ных по HBV и позитивных по HCV на момент резекции, составила

38%, что достоверно не отличалось от показателя у больных, не име�

ющих HBV� и HCV�инфекции (34%). Среди HBV�позитивных HCV�нега�

тивных пациентов 5�летняя БРВ не превысила 9%.

Независимыми предикторами БРВ были HBV�инфекция (ОР 1,79) и

низкодифференцированный гистологический тип опухоли (ОР 2,01).

В отсутствие обоих этих факторов 5�летняя БРВ составила 49%, при

наличии одного фактора – 20% и двух факторов – 8%.

Таким образом, принимая во внимание высокий риск рецидива по�

сле резекции у пациентов, серопозитивных по HBV и имеющих низко�

дифференцированный рак, таких больных следует считать кандидата�

ми на трансплантацию печени как терапию «спасения». При невоз�

можности выполнения этого вмешательства рациональным может быть

проведение адъювантной противовирусной терапии.

Cescon M. et al.

Arch Surg 2009; 144: 906�913

Прием месалазина 1 раз в день так же эффективен,
как и двукратный

На ежегодном конгрессе Американской коллегии гастроэнтероло�

гов (ACG) были обнародованы результаты исследования QDIEM, ко�

торое глава Комитета по образованию ACG, профессор Пол Эчкара

признал наиболее важным с клинической точки зрения среди пред�

ставленных на мероприятии исследований. 

В исследовании QDIEM, которое на сегодня является самым крупным

наблюдением с участием пациентов с неспецифическим язвенным коли�

том (НЯК), приняли участие 1023 больных НЯК, находившиеся в ремис�

сии (клинический индекс активности колита <2 баллов) на протяжении

не менее 4 мес до включения и регулярно получавшие месалазин

в дозах от 1,6 до 2,4 г/сут. Пациентов рандомизировали для приема

месалазина с замедленным высвобождением 1 р/сут или обычного ме�

салазина 2 р/сут с сохранением прежней суточной дозы, при этом 70%

получали 2,4 г, 28% – 1,6 г и 2% – 2 г месалазина в день. Главной

конечной точкой было поддержание ремиссии в течение 6 мес лечения.

Рецидив определяли как индекс активности колита >5 баллов.

Наблюдение за пациентами в течение года продемонстрировало

одинаковое время до рецидива в группах приема месалазина 1 или

2 р/сут. По частоте тяжелых побочных эффектов и досрочного выхо�

да из исследования группы также не различались.

В первые 3 мес исследования отмечались достоверные различия

в приверженности к лечению в пользу группы месалазина 1 р/сут.

Согласно данным опроса, проведенного через год после начала

исследования, большинство пациентов предпочли бы в дальнейшем

принимать препарат однократно в день. Авторы исследования

подчеркивают, что в случае НЯК, как и при любых других хроничес�

ких заболеваниях, требующих непрерывной терапии, высокий

комплайенс является залогом эффективности лечения. 

Sandborn W.J. et al.

American College of Gastroenterology 2009 Annual Scientific Meeting:

Abstract 39. Presented October 27, 2009
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Новая схема антихеликобактерной 
квадротерапии показала очень высокую
эффективность

В настоящее время около 50% мировой популяции инфицированы

Helicobacter pylori (Hp). Хеликобактерная инфекция является ведущей

причиной гастрита, пептических язв и рака желудка и классифициру�

ется ВОЗ как облигатный канцероген. Сегодня продолжается поиск

новых, более эффективных и простых режимов эрадикационной тера�

пии, которые бы позволили уменьшить негативное влияние двух важ�

нейших факторов неудачи лечения – резистентности Hp и низкого

комплайенса пациента.

На конгрессе ACG 2009 американские ученые представили резуль�

таты исследования, в котором была установлена более высокая эф�

фективность нового четырехкомпонентного режима по сравнению со

стандартной тройной терапией в эрадикации Hp.

В исследование включили 135 пациентов (55,5% мужчин) с Hp�ассоци�

ированными гастритом или пептической язвой, не получавших ранее

антихеликобактерной терапии. Пациентов случайным образом раз�

делили на три равные группы для получения лечения по схеме LOAD

на протяжении 7 или 10 дней либо лечения по схеме LAC на про�

тяжении 10 дней (табл.). 

LAC является стандартной тройной терапией, состоящей из лан�

сопразола, амоксициллина и кларитромицина. Новая схема LOAD

включает левофлоксацин, омепразол, препарат Alinia (нитазокса�

нид) и доксициклин. Нитазоксанид является представителем нового

класса препаратов – тиазолидов и относится к антипротозойным

средствам. В США и ряде других стран препарат рассматривается

как первая линия терапии криптоспоридиоза и лямблиоза у иммуно�

скомпрометированных детей и взрослых. Кроме того, в ряде ис�

следований была показана эффективность нитазоксанида при рота�

вирусной диарее, ХГС (в комбинации с пегинтерфероном и рибави�

рином), гриппе А, тениозе и других глистных инвазиях ленточными

червями.

Результаты исследования показали, что эрадикация Нр происходи�

ла достоверно чаще в группе LOAD (95,34 и 95,23% для 7� и 10�днев�

ной терапии соответственно) по сравнению с группой LAC (80,95%;

р=0,0384 и р=0,0195 при использовании разных статистических ме�

тодов). Учитывая практически одинаковую эффективность 7� и

10�дневной терапии по схеме LOAD, лечение на протяжении 7 дней

было признано экономически более выгодным.

Отвечая на вопросы участников конгресса о стоимости новой схемы

антихеликобактерной терапии, ведущий автор исследования, профес�

сор Патрик Безью отметил, что в условиях г. Нью�Йорка затраты в слу�

чае применения LOAD составили в среднем 445 долларов, а при ис�

пользовании LAC – около 400 долларов США.

Авторы планируют продолжить наблюдение за пациентами до 2 лет

для оценки частоты отдаленных рецидивов.

Basu P. et al.

American College of Gastroenterology 2009 Annual Scientific Meeting:

Abstract 2. Presented October 26, 2009

Прием НПВП снижает смертность 
при колоректальном раке

На сегодня накоплен большой массив данных, свидетельствующих

о том, что прием нестероидных противовоспалительных препаратов

(НПВП) ассоциируется со снижением риска колоректального рака

(КРР). Целью исследования американских ученых было изучить потен�

циальную связь между использованием НПВП и выживаемостью боль�

ных КРР.

Для статистического анализа были использованы данные 621 жен�

щины�участницы исследования California Teachers Study; у всех паци�

енток был диагностирован первичный инвазивный КРР. До установле�

ния онкологического диагноза 64% женщин не принимали НПВП ре�

гулярно, 17% использовали эти препараты 1�6 дней в неделю, и 20%

получали их ежедневно. Около 17% пациенток принимали НПВП ре�

гулярно протяжении менее 5 лет и 18% – в течение 5 лет и более. Пе�

риод наблюдения составил в среднем 3,4 года.

В результате было установлено, что регулярный прием НПВП до

установления диагноза (определенный как прием 1�3 р/нед, 4�6 р/нед

или ежедневный) ассоциировался со снижением риска смерти от КРР

на 42% по сравнению с отсутствием регулярного использования НПВП.

Кроме того, регулярный прием НПВП до установления диагноза

ассоциировался с увеличением общей выживаемости на 29%, а регу�

лярный прием НПВП на протяжении 5 лет и более – с увеличением

общей и КРР�специфической выживаемости на 45 и 60% соответ�

ственно.

По мнению авторов, полученные данные могут изменить современ�

ные представления о третичной профилактике КРР (т. е. профилактике

рецидивов излеченного КРР) и стать основанием для рутинного приме�

нения НПВП в таких клинических ситуациях.

Zell J.A. 

Cancer 2009

Новый комбинированный препарат позволяет
значительно увеличить приверженность к длительной
НПВП+терапии

На конгрессе ACG 2009 были представлены результаты двух иссле�

дований III фазы, продемонстрировавшие, что комбинированный пре�

парат PN400 (Vimovo, совместная разработка Pozen Inc и AstraZeneca),

состоящий из 20 мг эзомепразола немедленного высвобождения и

500 мг напроксена в энтеросолюбильной оболочке (напроксена EC),

достоверно снижает частоту НПВП�ассоциированных язв желудка

у пациентов с высоким риском их развития, получающих длительную

поддерживающую терапию НПВП. 

PN400 снижает риск развития побочных эффектов со стороны верх�

них отделов желудочно�кишечного тракта (ЖКТ), в том числе диспеп�

сии, в значительно большей степени по сравнению с напроксеном EC

в монотерапии, что, в свою очередь, уменьшает вероятность прекра�

щения лечения вследствие развития побочных эффектов и/или пепти�

ческих язв. «Переносимость лечения и удовлетворенность им пациен�

та являются залогом непрерывного терапевтического воздействия

НПВП, в котором нуждаются миллионы больных с различными хрони�

ческими заболеваниями, – отметил профессор Джей Гольдштейн, ве�

дущий автор исследований. – Пациенты, длительно принимающие

НПВП, часто вынуждены прекращать лечение из�за непереносимости

побочных эффектов. Новый комбинированный препарат обеспечит

одновременное поступление НПВП и гастропротектора, и пациенты

смогут получать лечение с меньшим риском побочных эффектов и на

протяжении более длительного периода».

В исследованиях приняли участие 854 Нр�негативных пациента

(исследование А, n=434; исследование В, n=420), нуждающихся

в постоянной НПВП�терапии и имеющих повышенный риск развития

пептических язв (в возрасте 19�49 лет с пептическими язвами желуд�

ка и/или двенадцатиперстной кишки в анамнезе либо в возрасте

старше 50 лет). Пациентов рандомизировали для получения PN400

2 р/сут (исследование А, n=218; исследование В, n=210) или напрок�

сена ЕС 2 р/сут (исследование А, n=216; исследование В, n=210) на

протяжении 6 мес.

Главной конечной точкой обоих исследований была частота разви�

тия язвы желудка. В качестве дополнительных конечных точек оцени�

вали переносимость лечения в плане развития симптомов со стороны

верхних отделов ЖКТ по двум шкалам – тяжести диспепсии и общей

оценки эффективности лечения диспепсии. Кроме того, регистрирова�

лись все случаи досрочного выхода из исследования вследствие по�

бочных эффектов.

В конце 6�месячного периода лечения кумулятивная частота разви�

тия язвы желудка была значительно ниже в группах PN400 в обоих

исследованиях. В группах PN400 отмечалось улучшение оценки по

шкале тяжести диспепсии по таким симптомам, как интенсивность бо�

ли (р<0,001 и p<0,004), неболевые симптомы (р<0,001 и р<0,001) и

удовлетворенность лечением (р<0,001 и р=0,003 в исследованиях А и

В соответственно), по сравнению с больными, которые принимали

только напроксен ЕС. Общая оценка эффективности лечения была

значительно выше в группах PN400 – 45,6 и 42,9% по сравнению с

27,8 и 34% у больных, получавших напроксен.

Суммарная частота неблагоприятных событий, в том числе эрозив�

ного гастрита, эрозивного дуоденита и диспепсии, была достоверно

ниже в группах PN400. Этот момент является особенно важным, так

как 80% пациентов во время опроса сообщили, что симптомы диспеп�

сии оказывают существенное влияние на качество их жизни.

Наконец, пациенты из групп PN400 значительно реже прекращали

лечение вследствие побочных эффектов и/или дуоденальных язв по

сравнению с группами напроксена ЕС – 3,2 и 8% vs 12,0 и 11,0%

(р<0,001 и р=0,009 в исследованиях А и В соответственно).

Полученные результаты свидетельствуют о том, что оптимизация

приверженности пациентов к гастропротекции может улучшить пере�

носимость НПВП и таким образом обеспечить их непрерывный прием.

На вопрос, почему пациент не может просто принимать 2 отдельных

препарата, к тому же относящихся к безрецептурным, профессор

Гольдштейн ответил, что при назначении двух препаратов всегда су�

ществует проблема снижения комплайенса и несоблюдения пациен�

том правильного режима дозировки; в то же время комбинированный

препарат позволяет быть уверенным в том, что каждый прием обезбо�

ливающего препарата будет сопровождаться приемом гастропротек�

тора.
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Таблица. Схема лечения в исследуемых группах пациентов

Время 

приема

LOAD

(7 или 10 дней)

LAC

(10 дней)

До завтрака Омепразол 40 мг Лансопразол 30 мг

С завтраком 
Левофлоксацин 250 мг 

+ нитазоксанид 500 мг

Амоксицилин 1000 мг 

+ кларитромицин 500 мг

С ужином
Нитазоксанид 500 мг 

+ доксициклин 100 мг

Амоксициллин 1000 мг 

+ кларитромицин 500 мг
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