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Про актуальність вивчення проблеми

НПЗП�гастропатій свідчать результати

аналізу причин кровотеч у хворих, які бу�

ли госпіталізовані в обласний центр

шлунково�кишкових кровотеч м. Хмель�

ницького (рис. 1). Якщо 2008 р. частка

хворих, у яких кровотечі з верхніх відділів

шлунково�кишкового тракту (ШКТ) були

пов’язані з прийомом НПЗП, становила

15,4%, 2009 р. – 23,3%, то 2010 року – вже

29,9%; максимальна кількість кровотеч,

пов’язаних із прийомом НПЗП, зареєст�

рована 2011 р. – 33,3%.

Єдиним фактором ризику, за виклю�

чення якого зменшується ймовірність ви�

никнення ерозивно�виразкових пошкод�

жень та ускладнень з боку слизової обо�

лонки шлунка та дванадцятипалої кишки

у хворих на НПЗП�гастропатію, є інфек�

ція Helicobacter pylori. Виходячи з цього,

в Маастрихтському консенсусі ІІІ чітко

прописані рекомендації щодо діагности�

ки та лікування Нр�інфекції у хворих,

у яких планується тривалий прийом як

неселективних (ацетилсаліцилова кисло�

та, диклофенак та ін.), так і селективних

(коксиби, німесулід) НПЗП [8, 13].

Слід зазначити, що в усіх схемах еради�

кації Нр, рекомендованих Маастрихтсь�

кими консенсусами (І, ІІ, ІІІ), як кисло�

тоблокуючі препарати домінують блока�

тори Н+/К+�АТФази. Це пояснюється

тим, що зазначені препарати, крім кисло�

тосупресивної дії, з одного боку,  мають

певний інгібуючий вплив на Нр, а з іншо�

го – створюють умови для більш потуж�

ної дії антибіотиків [4, 7, 12].

Кислотосупресивна терапія, що про�

водиться в пацієнтів із НПЗП�гастро�

патіями, повинна задовольняти низку

вимог:

• для рубцювання ерозивно�виразко�

вих пошкоджень необхідно підтримувати

внутрішньошлунковий рН >3,0 протягом

18 год/добу [19];

• для проведення антихелікобактер�

ної фармакотерапії необхідно підтриму�

вати внутрішньошлунковий рН >5,0

≥16 год/добу для забезпечення бактери�

цидної дії антибактеріальних препаратів

у шлунку [21];

• слід забезпечити відсутність нічного

кислотного прориву (внутрішньошлун�

ковий рН не повинен бути <4,0 упро�

довж більш ніж 1 год

протягом нічного пе�

ріоду) [26].

Крім основних ви�

мог, слід звернути ува�

гу лікарів�практиків на

деякі нюанси кислото�

супресивної терапії,

що можуть відігравати

певну роль у забезпе�

ченні ефективності лі�

кування. Так, загаль�

новідомим є той факт,

що з огляду на особли�

вості хімічної будови

всі представники гру�

пи блокаторів Н+/К+�

АТФази є кислото�

лабільними препара�

тами, які в разі безпо�

середнього контакту

з кислим шлунковим соком втрачають ак�

тивність. Усмоктування блокаторів Н+/К+�

АТФази відбувається тільки в тонкому ки�

шечнику [4, 12, 18].

Саме тому в переважній більшості ви�

падків блокатори Н+/К+�АТФази випус�

каються в кислотостійкій оболонці, яка

захищає їх від взаємодії із хлористоводне�

вою кислотою. Виходячи із цих мірку�

вань, щоб запобігти втраті фармакологіч�

ної ефективності, хворим не рекоменду�

ють розжовувати або подрібнювати ці лі�

карські засоби [4, 18].

Оригінальну форму випуску пантопра�

золу під торговою назвою Нольпаза за�

пропонувала фармацевтична компанія

КRКА. Це вкриті ентеросолюбільною

оболонкою таблетки, що містять мінімік�

росфери. Після проходження пілорично�

го відділу шлунка оболонка розчиняєть�

ся, що приводить до вивільнення міні�

мікросфер. Така форма випуску дозволяє

забезпечити сталу терапевтичну концент�

рацію пантопразолу вже на початку фар�

макотерапії [3, 6].

Іншою проблемою фармакокінетики

блокаторів Н+/К+�АТФази є ефект пер�

шого проходження через печінку, коли

більша частина препарату інактивується.

Зокрема, це стосується омепразолу та

лансопразолу, які доволі швидко метабо�

лізуються ізоферментом СYP2С19 [24,

25]. За цих умов кислотосупресивна дія

блокаторів Н+/К+�АТФази буде залежати

від активності ізоферменту СYP2С19.

Поліморфізм гена СYP2С19 визначає

три фенотипові підгрупи в популяції:

швидкі метаболізатори, проміжні мета�

болізатори та повільні метаболізатори

[21]. Встановлено, що 2/3 представників

європеоїдної раси є швидкими метаболі�

заторами, тому в таких пацієнтів як ефек�

тивність кислотосупресивної терапії (у

випадку використання омепразолу та

лансопразолу), так і частота успішних

ерадикацій Нр будуть знижуватися при�

близно на 20% [27].

Пантопразолу притаманний дещо ін�

ший шлях метаболізму. Останній відбу�

вається також шляхом кон’югації (суль�

фатування), за рахунок чого забезпечу�

ється менший порiвняно з рештою бло�

каторів Н+/К+�АТФази вплив на метабо�

лізм інших лікарських засобів [2, 11, 17].

Тому в ситуаціях, коли хворі приймають

декілька препаратів різних фармаколо�

гічних груп, наприклад за наявності су�

путніх захворювань інших органів та сис�

тем, в разі необхідності паралельного

проведення кислотосупресивної терапії

доцільно використовувати саме панто�

празол [1, 9].

Зазначена вимога особливо актуальна

під час лікування хворих на серцево�

судинні захворювання (ССЗ), адже, за

даними академіка В.Н. Коваленка,

в Україні близько 25 млн хворих на ССЗ;

при цьому на артеріальну гіпертензію

хворіють 12 млн осіб, на ішемічну хворо�

бу серця – 9 млн. Крім того, щороку в на�

шій країні реєструється 50 тис. випадків

гострого інфаркту міокарда та понад

110 тис. інсультів [14].

Таким чином, доволі велика кількість

пацієнтів із ССЗ потребує постійної ан�

тиагрегантної фармакотерапії на основі

ацетилсаліцилової кислоти, клопідогре�

лю та ін. Водночас ацетилсаліцилова

кислота навіть за використання в малих

дозах (75�150 мг) удвічі збільшує ризик

виникнення шлунково�кишкових кро�

вотеч [22].

Доведено, що профілактичну роль що�

до виникнення кровотеч відіграють бло�

катори Н+/К+�АТФази, однак більшість

представників цього класу знижують ан�

тиагрегантну активність як клопідогре�

лю, так і ацетилсаліцилової кислоти, що,

у свою чергу, погіршує прогноз перебігу

ССЗ, збільшуючи ризик виникнення ін�

фаркту міокарда та інсульту [20]. У низці

досліджень було доведено, що пантопра�

зол за рахунок менш вираженої взаємодії

із цитохромом Р450 не впливає на анти�

агрегантні властивості клопідогрелю та

ацетилсаліцилової кислоти [10, 16].

Підсумовуючи викладене, слід відзна�

чити такі моменти:

• хворі на НПЗП�гастропатію, асоційо�

вану з Нр, потребують обов’язкового про�

ведення антихелікобактеріальної та кис�

лотосупресивної терапії;

• як кислотоблокуючий засіб у цьому

випадку доцільно використовувати бло�

катор Н+/К+�АТФази пантопразол, що

мінімально взаємодіє із системою цито�

хрому Р450;

• серед представлених препаратів пан�

топразолу заслуговує на вивчення засіб з

інноваційною формою випуску Ноль�

паза.

Метою роботи було вивчити клінічну

ефективність та кислотоблокуючу дію

пантопразолу (Нольпази) в лікуванні

хворих на НПЗП�гастропатію.

Матеріали та методи
У клініко�діагностичній гастроентероло�

гічній лабораторії Вінницького національ�

ного медичного університету ім. М.І. Пиро�

гова нами обстежено 25 хворих (13 жінок і

12 чоловіків) з ерозивно�виразковими

ураженнями слизової оболонки антраль�

ного відділу шлунка та дванадцятипалої

кишки. У всіх обстежених в анамнезі хво�

роби були дані про терапію НПЗП:

18 (72%) пацієнтів приймали ацетилсалі�

цилову кислоту як антиагрегант; 7 (28%)

хворих отримували НПЗП у зв’язку з лі�

куванням патології хребта і суглобів.

Середній вік обстежених становив

45,8±2,3 року, зріст – 168,5±2,5 см, вага –

68,7±2,3 кг. Усім пацієнтам була викона�

на верхня ендоскопія.

Наявність Нр визначалася за допомо�

гою 13С�уреазного дихального тесту на

інфрачервоному аналізаторі IRIS у кліні�

ко�діагностичній гастроентерологічній

лабораторії або швидкого уреазного тесту

в Центрі первинної медико�санітарної

допомоги № 2 м. Вінниці.

З метою ерадикації Нр пацієнти отри�

мували 7�денний курс антихелікобактер�

ної терапії: Нольпаза 0,04 г 2 р/добу за

30 хв до їди; кларитроміцин 0,5 г 2 р/добу;

амоксицилін 1,0 г 2 р/добу. У подальшому

хворі продовжували прийом Нольпази

в дозі 0,04 г 2 р/добу протягом 14 днів.

Для оцінки ефективності призначеного

лікування ми дослідили динаміку клініч�

них симптомів захворювання та вивчили

показники внутрішньошлункового рН

Інноваційна форма пантопразолу в амбулаторному
лікуванні хворих на НПЗП-гастропатію

У сучасних умовах важко уявити кардіологічну, ревматологічну, хірургічну практику без нестероїдних
протизапальних препаратів (НПЗП). За даними С.М. Ткача, Н.В. Марченко, А.Ф. Логінова [5, 10], щоденно у світі НПЗП
використовують близько 30 млн хворих. У той же час доводиться констатувати той факт, що всі НПЗП незалежно
від ступеня селективності мають ульцерогенну дію. Саме тому ерозивно'виразкові пошкодження слизової оболонки
шлунка та дванадцятипалої кишки, що виникають під час прийому НПЗП (так звані НПЗП'гастропатії), є поширеними
серед населення. Для цієї патології характерна стерта клінічна картина, часто вони маніфестують шлунково'
кишковими кровотечами [2, 5, 10].

І.Г. Палій, д.м.н., професор, С.В. Заїка, д.м.н., С.П. Колісник, к.м.н., В.В. Вавринчук, к.м.н., Вінницький національний медичний університет ім. М.І. Пирогова;
І.О. Салабай, Обласний кардіологічний диспансер, м. Хмельницький

Продовження на стор. 10.

Рис. 1. Динаміка шлунково�кишкових кровотеч, пов’язаних 
із прийомом НПЗП, в м. Хмельницькому (власні дані) 
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Рис. 2. Динаміка симптомів захворювання у хворих на НПЗП�гастропатію на 5�ту добу лікування
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на 5�ту добу від початку лікування, а та�

кож провели контроль ерадикації через

4 тиж після відміни Нольпази. Добовий

рН�моніторинг шлунка виконувався

з використанням оригінальної вітчизня�

ної комп’ютерної системи аналізу внут�

рішньопорожнинного рН, створеної ме�

дико�інженерним колективом під ке�

рівництвом професора В.М. Чернобро�

вого [15].

Результати добового рН�моніторингу

шлунка оцінювалися за такими критерія�

ми: тривалість часу з внутрішньошлунко�

вим рН >3,5; тривалість часу з внутріш�

ньошлунковим рН >5,0; тривалість часу

з внутрішньошлунковим рН <4,0 протя�

гом нічного періоду.

Оцінку кислотосупресивної ефектив�

ності Нольпази проводили за добу, ден�

ний (07:00�22:00) і нічний (22:00�07:00)

періоди.

Ерадикацію Нр контролювали неінва�

зивним 13С�уреазним дихальним тестом.

Результати й обговорення
У ході оцінки симптомів захворювання

нами встановлено, що на 5�ту добу ліку�

вання порівняно з початком терапії спо�

стерігалося достовірне зменшення

(р<0,01) симптомів захворювання

(рис. 2). Зокрема, якщо до початку ліку�

вання біль в епігастрії спостерігався у 25

(100%) обстежених, нічний біль був ха�

рактерним для 17 (68%) хворих, печія діа�

гностувалась у 8 (32%) осіб, на важкість

після їди скаржилися 13 (52%) пацієнтів,

то на 5�ту добу терапії біль в епігастрії мав

місце лише в 1 (4%) хворого, важкість пі�

сля їди продовжували відзначати 2 (8%)

пацієнти. Такі симптоми, як нічний біль і

печія, під час контрольного огляду були

відсутні.

Слід зазначити, що до початку лікуван�

ня біль при пальпації в пілородуоденаль�

ній зоні визначався у 23 (92%) обстеже�

них; на 5�ту добу терапії цей симптом

зберігався тільки в 3 (12%) хворих

(р<0,01).

Під час оцінки результатів добового

рН�моніторингу шлунка нами встановлено

(рис. 3), що тривалість кислотоблокуючої

дії (внутрішньошлунковий рН >3,5) для

Нольпази становила 23,2±0,94 год/добу.

Нольпаза виявилась ефективною як

у денний (07:00�22:00), так і в нічний

(22:00�07:00) період.

Так, протягом денного періоду трива�

лість внутрішньошлункового рН >3,5

становила 14,6±0,78 год, нічного –

7,8±0,25 год. Таким чином, Нольпаза від�

повідає критеріям ефективності епітелі�

зації ерозивно�виразкових уражень сли�

зової оболонки шлунка та дванадцятипа�

лої кишки.

Провівши оцінку ефективності під�

тримки Нольпазою внутрішньошлунко�

вого рН >5, ми встановили, що на 5�ту

добу прийому цього препарату тривалість

часу з внутрішньошлунковим рН >5 ста�

новила 21,4±0,56 год. За цим критерієм

препарат виявився однаково ефективним

як у денний (14,3±0,56 год), так і в нічний

(7,26±0,45 год) період. Таким чином,

згідно з даними добового рН�моніторин�

гу шлунка Нольпаза відповідає критеріям

кислотосупресивної терапії на тлі ліку�

вальних заходів ерадикації Нр.

Під час аналізу результатів добового

рН�моніторингу шлунка нами не було

встановлено наявності феномену нічного

кислотного прориву на тлі лікування

Нольпазою. Так, тривалість часу з внут�

рішньошлунковим рН <4,0 упродовж

доби становила 0,8±0,37 год (у денний

період – 0,62±0,22 год, у нічний –

0,2±0,08 год).

Мінімальний показник pH під час

проведення терапії становив за добу

3,8±0,12, за денний період – 4,0±0,11, за

нічний – 3,6±0,14. Максимальний по�

казник pH за добу становив 8,12±0,08 (за

денний період – 8,2±0,04, за нічний –

8,0±0,06). Отримані показники внутріш�

ньошлункового рН також засвідчують

високу ефективність Нольпази щодо

блокування секреції хлористоводневої

кислоти парієтальними клітинами

шлунка.

Через 4 тиж після відміни Нольпази

хворим було проведено дихальний уреаз�

ний тест із 13С�міченою сечовиною. Ера�

дикації Нр вдалося досягнути у 24 (96%)

хворих на НПЗП�гастропатію, лише в од�

ному випадку тест виявився позитивним.

Таким чином, після оцінки динаміки

симптомів, результатів добового рН�

моніторингу шлунка та рівня ерадикації

Нр у хворих на НПЗП�гастропатію нами

встановлено, що використання Нольпази

в дозі 0,04 г 2 р/добу відповідає всім кри�

теріям проведення ефективної кислото�

супресивної терапії у цієї категорії паці�

єнтів. При цьому можливе використання

Нольпази як з метою досягнення епітелі�

зації ерозивно�виразкових уражень сли�

зової оболонки шлунка та дванадцятипа�

лої кишки, так і для проведення успішної

ерадикації Нр у комплексі з антибактері�

альними препаратами.

Відсутність нічного кислотного про�

риву під час фармакотерапії Нольпазою

робить перспективним використання

цього препарату для лікування ерозив�

ної форми гастроезофагеальної реф�

люксної хвороби та патологічного ніч�

ного гастроезофагеального рефлюксу

в пацієнтів з атиповими проявами за�

хворювання.

Висновки
1. Вивчення проблем НПЗП�гастропа�

тії є актуальним для сучасної вітчизняної

гастроентерології, оскільки збільшується

частка хворих, у яких прийом НПЗП

призводить до виникнення ерозивно�

виразкових уражень слизової оболонки

шлунка та дванадцятипалої кишки, що

ускладнюються шлунково�кишковою

кровотечею.

2. Призначення Нольпази (пантопра�

золу) в дозі 0,04 г 2 р/добу відповідає всім

критеріям ефективності проведення кис�

лотосупресивної терапії в рамках антихе�

лікобактерного лікування у хворих на

НПЗП�гастропатію.

3. Семиденна схема антихелікобактер�

ної фармакотерапії на основі Нольпази

0,04 г 2 р/добу, кларитроміцину 0,5 г

2 р/добу й амоксициліну 1,0 г 2 р/добу

може забезпечувати ерадикацію Нр у 96%

хворих на НПЗП�гастропатію.

4. Перспективою дослідження є ви�

вчення кислотоблокуючої дії Нольпази

в дозі 0,02 г/добу для профілактики

НПЗП�гастропатії у Нр�негативних хво�

рих із патологією серцево�судинної сис�

теми.
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