
Гастроентерологія

Гепатологія
Колопроктологія

Т Е М А Т И Ч Н И Й  Н О М Е Р

Соціально-еволюційне  
та патогенетичне 

обґрунтування 
національної  

піраміди харчування

Членкореспондент  
НАМН України 

Читайте на сторінці 18

Наталія Харченко

Постхолецистэктомический 
синдром: как избежать 

полипрагмазии

Доктор медицинских наук, 
профессор

Читайте на сторінці 22

Наталия Губергриц

Пациенты 
с синдромом Жильбера: 

новая тактика ведения

Доктор медицинских наук,
профессор

Читайте на сторінці 49

Марина Щербинина

Helicobacter pylori  
и рак желудка: 

современные возможности 
скрининга и профилактики 

Кандидат  
медицинских наук

Читайте на сторінці 35

Галина Соловьева

XXVII международная 
рабочая встреча 

Европейской группы  
по изучению  

Helicobacter pylori

Доктор медицинских наук, 
профессор

Читайте на сторінці 14

Сергей Ткач

№ 4 (34)
листопад 2014 р.
20 000 примірників
Передплатний індекс 37635

Виходить 4 рази на рік

Здоров’я нації – добробут держави

Інформація для лікарів. Розповсюджується на семінарах, конференціях, симпозіумах з медичної тематики.
*Наклад із 15.08.2014 і 5000 електронних адрес (дата держреєстрації від 02.01.2012) .

i.martinenko
Записка
Замена файла.
Е.Молчанова




Основной причиной ВНПЖ остается
хронический панкреатит (ХП). Клини�
чески значимое снижение экзокринной
функции ПЖ у больных ХП развивается в
среднем через 12 лет. Второй по частоте
причиной развития ВНПЖ является са�
харный диабет (СД). По данным разных
авторов, ВНПЖ происходит у 40�80%
больных СД 1 типа и у 15�50% пациентов
с инсулинонезависимым диабетом.
ВНПЖ является закономерным осложне�
нием резекционных операций: панкрео�
эктомии, гастрэктомии и др. К более ред�
ким причинам относятся острый панкреа�
тит, муковисцидоз, рак ПЖ, целиакия,
воспалительные заболевания кишечника,
синдром Золлингера�Эллисона. 

Последствия ВНПЖ можно условно
разделить на системные и гастроэнтеро�
логические. Системные несоизмеримо
опаснее: это серьезные нарушения нут�
ритивного статуса и гомеостаза, обуслов�
ленные мальабсорбцией и мальдигести�
ей вследствие критического дефицита
пищеварительных ферментов. Наруше�
ние усвоения нутриентов пищи ведет к
развитию иммунодефицита, повышает
риск респираторной и сердечно�сосудис�
той патологии, нарушений минерализа�
ции костной ткани (остеопороз) и ряда
других опасных осложнений. Гастро�
энтерологические проявления – это
вздутие, диарея (стеаторея) и другие дис�
пепсические симптомы. Они не угрожа�
ют жизни, но снижают ее качество.

Своевременная дифференциальная диа�
гностика панкреатической и внепанкреа�
тической мальабсорбции является обяза�
тельным условием назначения лечения.
Ранняя оптимальная заместительная тера�
пия ВНПЖ препаратами панкреатических
ферментов предотвращает тяжелые нару�
шения нутритивного статуса и опасные ос�
ложнения мальнутриции.

В настоящее время применяются сле�
дующие методы оценки экзокринной
функции ПЖ:

• прямые тесты: количественное оп�
ределение стимулированной секреции
ферментов и бикарбонатов;

• непрямые тесты: секретинстимули�
рованная магнитно�резонансная холан�
гиопанкреатография (МРХПГ), 13С�три�
глицеридный дыхательный тест; коли�
чественное определение выделения
жира с калом, фекальной панкреатичес�
кой эластазы�1 (ПЭ�1).

Золотым стандартом остается прямое
количественное определение стимулиро�
ванной секреции бикарбонатов ПЖ в
двенадцатиперстной кишке. Это сложная
методика, которая требует проведения
эндоскопии в течение часа под наркозом.
Эндоскоп вводится в ретробульбарный
отдел двенадцатиперстной кишки, после
чего пациенту внутривенно вводят стиму�
лятор выработки бикарбонатов ПЖ –
секретин в дозе 0,2 мкг/кг/час. Затем по�
лучают пять проб дуоденального содер�
жимого (исходно, на 15�й, 30�й, 45�й и
60�й минутах), в которых определяют
концентрацию бикарбонатов. 

Общепринятого критерия нормы со�
держания бикарбонатов в секрете ПЖ
нет, но считается, что этот показатель
должен превышать 80 мг�экв/л. 

Как известно, основными стимулято�
рами панкреатической секреции явля�
ются секретин и холецистокинин. Холе�
цистокинин является регулятором вы�
работки ферментов ПЖ, а секретин
одновременно стимулирует секрецию
бикарбонатов и усиливает кровоток в
ПЖ. Режим диффузионно взвешенных
изображений на МРТ дает возможность
оценить распределение жидкости (воды)
и интенсивность кровообращения в па�
ренхиме органа в ответ на введение сек�
ретина. Учитывая то, что МРХПГ явля�
ется одним из лучших методов диагнос�
тики ХП, секретинстимулированная
МРХПГ также является перспективным
методом диагностики, который совме�
щает визуализацию и оценку функции
ПЖ. Уже проведены исследования, ко�
торые демонстрируют хорошую корре�
ляцию результатов МРХПГ с прямыми
тестами в диагностике ВНПЖ.

13С�триглицеридный дыхательный тест –
неинвазивный метод оценки экзокринной
функции ПЖ, основанный на радиоизо�
топном маркировании триглицеридов –
субстрата действия панкреатических фер�
ментов. Тест позволяет определить актив�
ность панкреатической липазы в просвете
двенадцатиперстной кишки в режиме ре�
ального времени после приема тестового
завтрака со специальным субстратом. 

13С�триглицеридный дыхательный тест –
это единственный на сегодня метод прямой
оценки эффективности заместительной
ферментной терапии.

При подготовке к тесту необходимо
выполнить следующие условия:

• пациент не должен принимать ин�
гибиторы протонной помпы (ИПП) и
препараты ферментов ПЖ за 72 ч до про�
цедуры исследования;

• желательно за 2�3 дня до исследова�
ния ограничить в рационе продукты,
содержащие секретин (брокколи, куку�
рузу);

• не курить в течение 8 ч перед
тестом.

Перед началом теста пациент прини�
мает 10 мг метоклопрамида для ускоре�
ния эвакуации тестового блюда из
желудка. Затем делает первый выдох в
специальный мешок для забора выдыха�
емого воздуха, после чего принимает
тестовое блюдо – бутерброд с 20 г масла,
содержащего 250 мг смеси 13С�триглице�
ридов. Следующие пробы выдыхаемого
воздуха получают каждые 15 мин в тече�
ние 6 ч для оценки концентрации 13СО2

в динамике. Концентрация 13СО2 в вы�
дыхаемом воздухе отражает полноту
ферментации меченых триглицеридов
в двенадцатиперстной кишке под дей�
ствием панкреатической липазы. Эффек�
тивность заместительной ферментной
терапии может оцениваться уже после
приема первой адекватной дозы фермент�
ного препарата.

Количественное определение выделе�
ния жира с калом – наиболее точный ме�
тод установления особенностей наруше�
ний переваривания жиров. Однако он
неудобен для пациентов и сложен для
лабораторий, поэтому применяется в
единичных клинических центрах за ру�
бежом. Метод требует сбора общего ко�
личества кала за 72 ч при помощи специ�
альной насадки на унитаз. В течение
этих трех суток пациент должен получать
100 г жира в день, что также является
трудновыполнимым условием. Собран�
ный кал анализируется на содержание
жиров: экскреция более 6 г жира счита�
ется патологической, а при стеаторее
с калом выделяется более 20 г жира
в сутки.

Панкреатическая эластаза�1 – протео�
литический фермент ПЖ, который
практически не разрушается во время
кишечного транзита. Анализ кала на
концентрацию ПЭ�1 является самым
широко применяемым непрямым мето�
дом диагностики ВНПЖ в мире. Не�
смотря на определенные преимущества
(неинвазивность, простота выполнения,
относительно невысокая стоимость),
тест имеет низкую чувствительность к
ВНПЖ легкой степени. Поэтому в на�
стоящее время ПЭ�1 отводится роль
маркера панкреатической мальабсорб�
ции при дифференциации с внепанкреа�
тическими причинами на ранних этапах
обследования пациентов.

Преимущества и недостатки всех пе�
речисленных методов диагностики
ВНПЖ представлены в таблице.

На кафедре внутренней медицины
№ 1 НМУ им. А.А. Богомольца накоп�
лен большой исследовательский и прак�
тический опыт работы с дыхательными
тестами. В этом году закончено исследо�
вание по оценке диагностической эф�
фективности 13С�триглицеридного дыха�
тельного теста у пациентов с ВНПЖ.

В исследование включили 30 больных
ХП и ВНПЖ и 15 здоровых доброволь�
цев. Диагноз ХП подтверждался данны�
ми ультразвукового исследования ПЖ
или МРХПГ. Наличие ВНПЖ определя�
ли по уровню фекальной ПЭ�1. Включа�
ли только пациентов со среднетяжелой и
тяжелой ВНПЖ (ПЭ�1 <100 мкг/г).

13С�триглицеридный дыхательный
тест применяли на этапе установления
диагноза и после приема первой дозы
ферментного препарата (одной капсулы
Пангрол 25 000).

У всех пациентов с ХП и ВНПЖ было
отмечено значительное снижение сум�
марной концентрации 13СО2 по результа�
там 6�часового исследования, что свиде�
тельствует о сниженной активности липа�
зы в просвете двенадцатиперстной кишки.
У представителей контрольной группы
концентрация 13СО2 оставалась в пределах
нормы.

У 53,3% пациентов с ВНПЖ прием од�
ной капсулы препарата Пангрол 25 тыс. ЕД
привел к росту концентрации 13СО2 до
нормальных значений. У этих больных
заместительная ферментная терапия бы�
ла продолжена в дозе 25 тыс. ЕД во вре�
мя каждого приема пищи.

Результаты дыхательного теста осталь�
ных 46,7% пациентов также достоверно
улучшились, однако они не достигли
нижней границы нормы. Этим больным
было рекомендовано принимать Пангрол
в дозе 50 тыс. ЕД на каждый прием пищи.

Через 2 нед от начала терапии положи�
тельная клиническая и лабораторная ди�
намика отмечалась у 87,5 и 85,7% пациен�
тов первой и второй групп соответственно.

Удвоение дозы Пангрола с 25 до
50 тыс. ЕД у больных первой группы (у ко�
торых не были достигнуты терапевтичес�
кие цели на первом этапе) и дополнитель�
ное назначение ИПП во второй группе
привело к компенсации ВНПЖ у 93,3%
пациентов по результатам четырех недель
терапии.

У двух пациентов были диагностирова�
ны сопутствующие заболевания (синдром
избыточного бактериального роста и цели�
акия), которые потребовали дополнитель�
ной фармакотерапии и коррекции диеты.

Выводы
ВНПЖ как последствие ХП и других

заболеваний является потенциально
опасным состоянием в связи с негатив�
ным влиянием на нутритивный статус и
риском фатальных осложнений.

Ранняя диагностика ВНПЖ предопре�
деляет благоприятный прогноз при усло�
вии назначения адекватной заместитель�
ной ферментной терапии.

В клинической практике могут быть
использованы все перечисленные методы
диагностики ВНПЖ с учетом их преиму�
ществ и недостатков, а при отсутствии диа�
гностических возможностей эффектив�
ность эмпирической ферментной терапии
косвенно подтверждает наличие ВНПЖ.

13С�триглицеридный дыхательный
тест является надежным методом оценки
внешнесекреторной функции ПЖ и эф�
фективности заместительной фермент�
ной терапии.

Исследование у пациентов с ВНПЖ,
которые получали лечение современным
ферментным препаратом Пангрол (25�
50 тыс. ЕД), оптимизированное по ре�
зультатам 13С�триглицеридного теста,
продемонстрировало высокую эффек�
тивность по клиническим и лаборатор�
ным критериям у 93,3% пациентов.

Подготовил Дмитрий Молчанов
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Возможности дыхательного 13С�триглицеридного теста 
в диагностике внешнесекреторной недостаточности 

поджелудочной железы и оценке эффективности ферментной терапии
Внешнесекреторная недостаточность поджелудочной железы (ВНПЖ) – потенциально опасная клиническая
ситуация, при которой уменьшаются выработка и секреция пищеварительных ферментов поджелудочной
железы (ПЖ) и нарушаются процессы полостного пищеварения, что приводит к ряду системных осложнений.
Диагностика ВНПЖ по�прежнему остается непростой задачей, особенно для врачей первичного звена.
Доцент кафедры внутренней медицины № 1 Национального медицинского университета им. А.А. Богомольца,
кандидат медицинских наук Олег Витальевич Швец охарактеризовал актуальность проблемы ВНПЖ,
существующие методы исследования экзокринной функции ПЖ, проанализировал их преимущества
и недостатки, а также поделился собственным опытом применения дыхательного 13С�триглицеридного теста.

Таблица. Сравнительная характеристика методов диагностики ВПНЖ

Метод Преимущества Недостатки

Прямое количественное
определение стимулированной

секреции (эндоскопия
с фракционным исследованием

дуоденального содержимого)

точность, обусловленная прямым
определением количества бикарбонатов

ПЖ в дуоденальном содержимом

инвазивность, длительность,
техническая сложность,

отсутствие общепринятой
интерпретации результатов,

высокая стоимость

Секретинстимулированная
МРХПГ

совмещение визуализации ПЖ с оценкой
внешнесекреторной функции, хорошая

корреляция результатов с прямыми тестами

техническая сложность, высокая
стоимость, препараты секретина
не зарегистрированы в Украине

13С�триглицеридный
дыхательный тест

неинвазивность, определение активности
липазы, возможность быстрой оценки
эффективности ферментной терапии

длительность теста (6 ч),
относительно высокая стоимость

Количественное определение
выделения жира с калом

самый точный непрямой метод, низкая
стоимость

неудобства для пациента,
сложность обработки большого

количества кала, необходимость
стандартной диеты

Панкреатическая эластаза�1
неинвазивность, высокая чувствительность

при среднетяжелой и тяжелой ВНПЖ,
относительно низкая стоимость

низкая чувствительность
при легкой ВНПЖ

ЗУЗУ
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Основной причиной ВНПЖ остается
хронический панкреатит (ХП). Клини�
чески значимое снижение экзокринной
функции ПЖ у больных ХП развивается в
среднем через 12 лет. Второй по частоте
причиной развития ВНПЖ является са�
харный диабет (СД). По данным разных
авторов, ВНПЖ происходит у 40�80%
больных СД 1 типа и у 15�50% пациентов
с инсулинонезависимым диабетом.
ВНПЖ является закономерным осложне�
нием резекционных операций: панкрео�
эктомии, гастрэктомии и др. К более ред�
ким причинам относятся острый панкреа�
тит, муковисцидоз, рак ПЖ, целиакия,
воспалительные заболевания кишечника,
синдром Золлингера�Эллисона. 

Последствия ВНПЖ можно условно
разделить на системные и гастроэнтеро�
логические. Системные несоизмеримо
опаснее: это серьезные нарушения нут�
ритивного статуса и гомеостаза, обуслов�
ленные мальабсорбцией и мальдигести�
ей вследствие критического дефицита
пищеварительных ферментов. Наруше�
ние усвоения нутриентов пищи ведет к
развитию иммунодефицита, повышает
риск респираторной и сердечно�сосудис�
той патологии, нарушений минерализа�
ции костной ткани (остеопороз) и ряда
других опасных осложнений. Гастро�
энтерологические проявления – это
вздутие, диарея (стеаторея) и другие дис�
пепсические симптомы. Они не угрожа�
ют жизни, но снижают ее качество.

Своевременная дифференциальная диа�
гностика панкреатической и внепанкреа�
тической мальабсорбции является обяза�
тельным условием назначения лечения.
Ранняя оптимальная заместительная тера�
пия ВНПЖ препаратами панкреатических
ферментов предотвращает тяжелые нару�
шения нутритивного статуса и опасные ос�
ложнения мальнутриции.

В настоящее время применяются сле�
дующие методы оценки экзокринной
функции ПЖ:

• прямые тесты: количественное оп�
ределение стимулированной секреции
ферментов и бикарбонатов;

• непрямые тесты: секретинстимули�
рованная магнитно�резонансная холан�
гиопанкреатография (МРХПГ), 13С�три�
глицеридный дыхательный тест; коли�
чественное определение выделения
жира с калом, фекальной панкреатичес�
кой эластазы�1 (ПЭ�1).

Золотым стандартом остается прямое
количественное определение стимулиро�
ванной секреции бикарбонатов ПЖ в
двенадцатиперстной кишке. Это сложная
методика, которая требует проведения
эндоскопии в течение часа под наркозом.
Эндоскоп вводится в ретробульбарный
отдел двенадцатиперстной кишки, после
чего пациенту внутривенно вводят стиму�
лятор выработки бикарбонатов ПЖ –
секретин в дозе 0,2 мкг/кг/час. Затем по�
лучают пять проб дуоденального содер�
жимого (исходно, на 15�й, 30�й, 45�й и
60�й минутах), в которых определяют
концентрацию бикарбонатов. 

Общепринятого критерия нормы со�
держания бикарбонатов в секрете ПЖ
нет, но считается, что этот показатель
должен превышать 80 мг�экв/л. 

Как известно, основными стимулято�
рами панкреатической секреции явля�
ются секретин и холецистокинин. Холе�
цистокинин является регулятором вы�
работки ферментов ПЖ, а секретин
одновременно стимулирует секрецию
бикарбонатов и усиливает кровоток в
ПЖ. Режим диффузионно взвешенных
изображений на МРТ дает возможность
оценить распределение жидкости (воды)
и интенсивность кровообращения в па�
ренхиме органа в ответ на введение сек�
ретина. Учитывая то, что МРХПГ явля�
ется одним из лучших методов диагнос�
тики ХП, секретинстимулированная
МРХПГ также является перспективным
методом диагностики, который совме�
щает визуализацию и оценку функции
ПЖ. Уже проведены исследования, ко�
торые демонстрируют хорошую корре�
ляцию результатов МРХПГ с прямыми
тестами в диагностике ВНПЖ.

13С�триглицеридный дыхательный тест –
неинвазивный метод оценки экзокринной
функции ПЖ, основанный на радиоизо�
топном маркировании триглицеридов –
субстрата действия панкреатических фер�
ментов. Тест позволяет определить актив�
ность панкреатической липазы в просвете
двенадцатиперстной кишки в режиме ре�
ального времени после приема тестового
завтрака со специальным субстратом. 

13С�триглицеридный дыхательный тест –
это единственный на сегодня метод прямой
оценки эффективности заместительной
ферментной терапии.

При подготовке к тесту необходимо
выполнить следующие условия:

• пациент не должен принимать ин�
гибиторы протонной помпы (ИПП) и
препараты ферментов ПЖ за 72 ч до про�
цедуры исследования;

• желательно за 2�3 дня до исследова�
ния ограничить в рационе продукты,
содержащие секретин (брокколи, куку�
рузу);

• не курить в течение 8 ч перед
тестом.

Перед началом теста пациент прини�
мает 10 мг метоклопрамида для ускоре�
ния эвакуации тестового блюда из
желудка. Затем делает первый выдох в
специальный мешок для забора выдыха�
емого воздуха, после чего принимает
тестовое блюдо – бутерброд с 20 г масла,
содержащего 250 мг смеси 13С�триглице�
ридов. Следующие пробы выдыхаемого
воздуха получают каждые 15 мин в тече�
ние 6 ч для оценки концентрации 13СО2

в динамике. Концентрация 13СО2 в вы�
дыхаемом воздухе отражает полноту
ферментации меченых триглицеридов
в двенадцатиперстной кишке под дей�
ствием панкреатической липазы. Эффек�
тивность заместительной ферментной
терапии может оцениваться уже после
приема первой адекватной дозы фермент�
ного препарата.

Количественное определение выделе�
ния жира с калом – наиболее точный ме�
тод установления особенностей наруше�
ний переваривания жиров. Однако он
неудобен для пациентов и сложен для
лабораторий, поэтому применяется в
единичных клинических центрах за ру�
бежом. Метод требует сбора общего ко�
личества кала за 72 ч при помощи специ�
альной насадки на унитаз. В течение
этих трех суток пациент должен получать
100 г жира в день, что также является
трудновыполнимым условием. Собран�
ный кал анализируется на содержание
жиров: экскреция более 6 г жира счита�
ется патологической, а при стеаторее
с калом выделяется более 20 г жира
в сутки.

Панкреатическая эластаза�1 – протео�
литический фермент ПЖ, который
практически не разрушается во время
кишечного транзита. Анализ кала на
концентрацию ПЭ�1 является самым
широко применяемым непрямым мето�
дом диагностики ВНПЖ в мире. Не�
смотря на определенные преимущества
(неинвазивность, простота выполнения,
относительно невысокая стоимость),
тест имеет низкую чувствительность к
ВНПЖ легкой степени. Поэтому в на�
стоящее время ПЭ�1 отводится роль
маркера панкреатической мальабсорб�
ции при дифференциации с внепанкреа�
тическими причинами на ранних этапах
обследования пациентов.

Преимущества и недостатки всех пе�
речисленных методов диагностики
ВНПЖ представлены в таблице.

На кафедре внутренней медицины
№ 1 НМУ им. А.А. Богомольца накоп�
лен большой исследовательский и прак�
тический опыт работы с дыхательными
тестами. В этом году закончено исследо�
вание по оценке диагностической эф�
фективности 13С�триглицеридного дыха�
тельного теста у пациентов с ВНПЖ.

В исследование включили 30 больных
ХП и ВНПЖ и 15 здоровых доброволь�
цев. Диагноз ХП подтверждался данны�
ми ультразвукового исследования ПЖ
или МРХПГ. Наличие ВНПЖ определя�
ли по уровню фекальной ПЭ�1. Включа�
ли только пациентов со среднетяжелой и
тяжелой ВНПЖ (ПЭ�1 <100 мкг/г).

13С�триглицеридный дыхательный
тест применяли на этапе установления
диагноза и после приема первой дозы
ферментного препарата (одной капсулы
Пангрол 25 000).

У всех пациентов с ХП и ВНПЖ было
отмечено значительное снижение сум�
марной концентрации 13СО2 по результа�
там 6�часового исследования, что свиде�
тельствует о сниженной активности липа�
зы в просвете двенадцатиперстной кишки.
У представителей контрольной группы
концентрация 13СО2 оставалась в пределах
нормы.

У 53,3% пациентов с ВНПЖ прием од�
ной капсулы препарата Пангрол 25 тыс. ЕД
привел к росту концентрации 13СО2 до
нормальных значений. У этих больных
заместительная ферментная терапия бы�
ла продолжена в дозе 25 тыс. ЕД во вре�
мя каждого приема пищи.

Результаты дыхательного теста осталь�
ных 46,7% пациентов также достоверно
улучшились, однако они не достигли
нижней границы нормы. Этим больным
было рекомендовано принимать Пангрол
в дозе 50 тыс. ЕД на каждый прием пищи.

Через 2 нед от начала терапии положи�
тельная клиническая и лабораторная ди�
намика отмечалась у 87,5 и 85,7% пациен�
тов первой и второй групп соответственно.

Удвоение дозы Пангрола с 25 до
50 тыс. ЕД у больных первой группы (у ко�
торых не были достигнуты терапевтичес�
кие цели на первом этапе) и дополнитель�
ное назначение ИПП во второй группе
привело к компенсации ВНПЖ у 93,3%
пациентов по результатам четырех недель
терапии.

У двух пациентов были диагностирова�
ны сопутствующие заболевания (синдром
избыточного бактериального роста и цели�
акия), которые потребовали дополнитель�
ной фармакотерапии и коррекции диеты.

Выводы
ВНПЖ как последствие ХП и других

заболеваний является потенциально
опасным состоянием в связи с негатив�
ным влиянием на нутритивный статус и
риском фатальных осложнений.

Ранняя диагностика ВНПЖ предопре�
деляет благоприятный прогноз при усло�
вии назначения адекватной заместитель�
ной ферментной терапии.

В клинической практике могут быть
использованы все перечисленные методы
диагностики ВНПЖ с учетом их преиму�
ществ и недостатков, а при отсутствии диа�
гностических возможностей эффектив�
ность эмпирической ферментной терапии
косвенно подтверждает наличие ВНПЖ.

13С�триглицеридный дыхательный
тест является надежным методом оценки
внешнесекреторной функции ПЖ и эф�
фективности заместительной фермент�
ной терапии.

Исследование у пациентов с ВНПЖ,
которые получали лечение современным
ферментным препаратом Пангрол (25�
50 тыс. ЕД), оптимизированное по ре�
зультатам 13С�триглицеридного теста,
продемонстрировало высокую эффек�
тивность по клиническим и лаборатор�
ным критериям у 93,3% пациентов.

Подготовил Дмитрий Молчанов
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Возможности дыхательного 13С�триглицеридного теста 
в диагностике внешнесекреторной недостаточности 

поджелудочной железы и оценке эффективности ферментной терапии
Внешнесекреторная недостаточность поджелудочной железы (ВНПЖ) – потенциально опасная клиническая
ситуация, при которой уменьшаются выработка и секреция пищеварительных ферментов поджелудочной
железы (ПЖ) и нарушаются процессы полостного пищеварения, что приводит к ряду системных осложнений.
Диагностика ВНПЖ по�прежнему остается непростой задачей, особенно для врачей первичного звена.
Доцент кафедры внутренней медицины № 1 Национального медицинского университета им. А.А. Богомольца,
кандидат медицинских наук Олег Витальевич Швец охарактеризовал актуальность проблемы ВНПЖ,
существующие методы исследования экзокринной функции ПЖ, проанализировал их преимущества
и недостатки, а также поделился собственным опытом применения дыхательного 13С�триглицеридного теста.

Таблица. Сравнительная характеристика методов диагностики ВПНЖ

Метод Преимущества Недостатки

Прямое количественное
определение стимулированной

секреции (эндоскопия
с фракционным исследованием

дуоденального содержимого)

точность, обусловленная прямым
определением количества бикарбонатов

ПЖ в дуоденальном содержимом

инвазивность, длительность,
техническая сложность,

отсутствие общепринятой
интерпретации результатов,

высокая стоимость

Секретинстимулированная
МРХПГ

совмещение визуализации ПЖ с оценкой
внешнесекреторной функции, хорошая

корреляция результатов с прямыми тестами

техническая сложность, высокая
стоимость, препараты секретина
не зарегистрированы в Украине

13С�триглицеридный
дыхательный тест

неинвазивность, определение активности
липазы, возможность быстрой оценки
эффективности ферментной терапии

длительность теста (6 ч),
относительно высокая стоимость

Количественное определение
выделения жира с калом

самый точный непрямой метод, низкая
стоимость

неудобства для пациента,
сложность обработки большого

количества кала, необходимость
стандартной диеты

Панкреатическая эластаза�1
неинвазивность, высокая чувствительность

при среднетяжелой и тяжелой ВНПЖ,
относительно низкая стоимость

низкая чувствительность
при легкой ВНПЖ

ЗУЗУ
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Идейным лидером мероприятия
выступила главный внештатный
специалист МЗ Украины по специ�
альности «Инфекционные болезни»,
заведующая кафедрой инфекцион�
ных болезней Национального меди�
цинского университета им. А.А. Бо�
гомольца (г. Киев), доктор меди�
цинских наук, профессор Ольга
Анатольевна Голубовская. Во всту�
пительной лекции она рассмотрела

текущее состояние проблемы вирусного гепатита С
(ВГС) в мире и в Украине. Количество инфицирован�
ных ВГС на планете оценивается в пределах 160 млн че�
ловек, но большинство из них не знает о своей инфек�
ции. ВГС продолжает лидировать в структуре этиологи�
ческих факторов развития цирроза печени и гепатоцел�
люлярной карциномы. Государственная программа
обеспечения больных стандартным противовирусным
лечением с использованием препаратов интерферона и
рибавирина за последний год спасла жизнь огромному
количеству пациентов с ВГС. В последние годы арсенал
противовирусной терапии пополнился новыми лекарст�
венными средствами, которые обеспечивают более вы�
сокую эффективность эрадикации наиболее устойчиво�
го вируса гепатита С генотипа 1.

Заведующая кафедрой инфекцион�
ных болезней Винницкого нацио�
нального медицинского университета
им. Н.И. Пирогова, доктор меди�
цинских наук, профессор Лариса
Васильевна Мороз представила до�
казательную базу эффективности
одного из инновационных препа�
ратов для лечения ВГС – телапре�
вира. Телапревир оказывает прямое
противовирусное действие (инги�

битор сериновой протеазы NS3/4A вируса гепатита С),
в комбинации с пегилированным интерфероном�α
(пегИФН�α) и рибавирином он показал высокую эф�
фективность при терапии у пациентов с ХГС 1 генотипа.

Схема лечения предусматривает назначение телапре�
вира в первые 12 нед в комбинации с пегИФН�α и риба�
вирином, затем продолжение двойной терапии
пегИФН�α + рибавирин до 24 или 48 нед в зависимости
от промежуточных результатов вирусологического ис�
следования (рис.).

Рис. Схема терапии с включением телапревира у пациентов,
инфицированных ВГС 1 генотипа

Эффективность и безопасность тройной терапии с те�
лапревиром у пациентов, ранее не получавших лечения
ХГС, оценивались в трех рандомизированных плацебо�
контролируемых исследованиях III фазы ADVANCE,
ILLUMINATE и OPTIMIZE, основной конечной точ�
кой которых служил устойчивый вирусологический от�
вет (УВО) на 72�й неделе.

В исследовании ADVANCE была определена опти�
мальная длительность применения телапревира –

12 нед, а общий уровень УВО
в группе участников, принимав�
ших терапию с телапревиром, со�
ставил 79%. В исследовании
ILLUMINATE получен сопоста�
вимый общий уровень УВО – 74%.
Дополнительно была показана
возможность сокращения общей
длительности терапии с 48 до
24 нед у ранее не леченных паци�
ентов с быстрым вирусологичес�
ким ответом (БВО – неопределяе�
мый уровень РНК ВГС через 4 и
12 нед). УВО даже при сокраще�
нии общей длительности лечения в
2 раза был достигнут в 92% случаев.

В исследовании REALIZE у па�
циентов с ХГС 1 генотипа с пред�
шествующей неудачей лечения
(48% больных имели мостовид�
ный фиброз печени) процент до�
стижения УВО после тройной терапии с телапревиром
составил 84% для участников с рецидивом, 61% в случае
частичного ответа и 31% при нулевом ответе на преды�
дущую терапию. Общая длительность терапии у всех па�
циентов составляла 48 нед, из них 12 – с телапревиром.
Наличие вводной фазы – 4 нед стандартной терапии
при помощи пегИФН�α и рибавирина до начала приема
телапревира – не влияло на достижение УВО, таким об�
разом вводная фаза не требуется при применении тела�
превира. Также было показано, что существует возмож�
ность сокращения общей длительности лечения до
24 нед для больных с предшествующим рецидивом при
достижении БВО.

Дополнительные анализы эффективности телапреви�
ра у пациентов с существенными поражениями печени
показали, что независимо от стадии фиброза и результа�
тов предыдущего лечения тройная терапия с включени�
ем телапревира обеспечивает более высокие показатели
УВО по сравнению с двойной терапией, однако боль�
ным с циррозом необходима общая длительность лече�
ния 48 нед. В ходе исследования ADVANCE 71% участ�
ников с циррозом достигли УВО, получая лечение с те�
лапревиром.

В клинических исследованиях у 60% пациентов до�
стигнута авиремия на 4�й неделе терапии, что является
достоверным предиктором достижения УВО при всех
схемах применения телапревира. Отмечено, что в зависи�
мости от ответа на лечение к 4�й и 12�й неделе общий
курс тройной терапии можно сократить до 24 нед при со�
хранении одинаково высоких шансов на получение УВО.

Таким образом, тройная терапия с применением
пегИФН�α, рибавирина и телапревира по сравнению со
стандартной двойной терапией достоверно повышает
шансы на достижение УВО у пациентов с ХГС 1 геноти�
па, как ранее не получавших лечения, так и с неудачей
предыдущей противовирусной терапии.

Заведующая кафедрой инфекцион�
ных болезней Запорожского меди�
цинского университета, доктор ме�
дицинских наук, профессор Елена
Вячеславовна Рябоконь рассмотре�
ла такие важные аспекты лечения
ВГС, как переносимость терапии,
мониторинг и коррекция побочных
эффектов. Лектор отметила, что
много лет назад такие же проблемы
стояли перед врачами, когда они

начинали применение пегилированных препаратов ин�
терферона и рибавирина. Теперь понятно, что побочные
действия не являются критичными и ими можно управ�
лять. Ингибиторы вирусных протеаз, как и другие
противовирусные препараты, не лишены побочных

эффектов, причем их спектр несколько
иной, чем у интерферона и рибавирина.
В целом по результатам плацебо�контро�
лируемых исследований II/III фазы серьез�
ные нежелательные явления зафиксирова�
ны у 7% пациентов, получавших тела�
превир (3% в группе плацебо), а в 14% слу�
чаев нежелательные явления послужили
причиной отмены препарата (у 4% участ�
ников – плацебо).

Профессор Е.В. Рябоконь детально про�
информировала о коррекции одного из
наиболее часто встречающихся на фоне
тройной терапии нежелательного явле�
ния – анемии. Согласно результатам меж�
дународных рандомизированных исследо�
ваний прерывание лечения вследствие
развития анемии на фоне приема телапре�
вира было отмечено лишь в 3% случаев.
В рамках исследований в качестве метода
коррекции анемии использовалось сниже�

ние дозы рибавирина, при этом уменьшение дозы до
≤600 мг/сут не оказывало значимого влияния на частоту
достижения УВО у пациентов, получавших телапревир.

Специфическим побочным эффектом препаратов
прямого противовирусного действия является кожная
сыпь, которая, как правило, сопровождается зудом.
В 95% случаев это является проявлением легкой или
умеренной степени тяжести, при которой отмена препа�
рата не требуется. Сыпь редко прогрессирует и хорошо
поддается лечению антигистаминными препаратами и
местными кортикостероидами. За всеми пациентами,
у которых возникла сыпь, необходимо проводить кли�
ническое наблюдение до ее полного разрешения.

«При использовании тройной терапии для лечения
ХГС очень важно учитывать риск развития лекарствен�
ных взаимодействий. Однако они не являются значи�
мым препятствием для проведения эффективной проти�
вовирусной терапии. Это возможно благодаря фиксиро�
ванной длительности назначения телапревира – 12 нед,
ограниченному списку препаратов, способных вступать
во взаимодействия с ингибиторами протеазы, и возмож�
ностью их замены на другие лекарственные схемы», –
отметила Елена Вячеславовна.

«Важнейшим преимуществом тройной терапии для
пациентов с первым генотипом вируса гепатита
С в сравнении с двойной схемой является то, что она
увеличивает шансы таких больных на излечение и по�
зволяет более индивидуально подбирать терапию каж�
дому пациенту. При этом, если мы обеспечим больных и
врачей всей необходимой информацией, проявление
побочных эффектов можно свести к минимуму», – про�
комментировала профессор О.А. Голубовская.

Также на конференции присутствовал директор об�
щественной организации пациентов «Стоп Гепатит»
Дмитрий Коваль. Дмитрий отметил, что с каждым днем
арсенал лекарственных средств для лечения ВГС расши�
ряется, специалистам приходится шагать в ногу с про�
грессом. Пациенты часто сами ищут ответы на свои во�
просы в информационном пространстве и нуждаются
в высокопрофессиональных консультациях.

Оставить гепатит С в прошлом, сделать его историей
для пациентов – задача, которую необходимо каждый
день решать специалистам на местах. Внедрение в кли�
ническую практику новых препаратов, таких как тела�
превир, позволяет более индивидуально подходить
к выбору терапии. Специалисты отметили, что тройная
терапия с включением телапревира существенно сокра�
щает срок лечения, короткий курс тройной терапии –
12 нед с применением телапревира – повышает привер�
женность пациентов к лечению.

Подготовил Дмитрий Молчанов

PHUA/INC/1114/0001

Одним из наиболее значимых достижений в области здравоохранения за последние годы стал колоссальный
прогресс в лечении хронического гепатита С (ХГС). Новые препараты, которые сейчас стали доступны, и другие
лекарственные средства, которые вскоре появятся на рынке, потенциально способны изменить течение
заболевания. Научно&практическая конференция «Вирусный гепатит С: новые возможности», которая
состоялась 4 октября в г. Киеве, собрала ведущих специалистов Украины, которые непосредственно
занимаются лечением ХГС. Эксперты предоставили врачам информацию о современных подходах к терапии,
а специалисты клиники «Оберіг», на базе которой проходила встреча, поделились опытом в области
применения перспективных методов неинвазивной диагностики фиброза печени. Формат конференции
позволил в активных дискуссиях обсудить все вопросы, которые интересовали специалистов.

как сделать его историей
для пациентов?
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ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЯ • ЗА МАТЕРІАЛАМИ КОНФЕРЕНЦІЇ

В работе гастронедели приняли участие свыше 14 тыс.
специалистов�гастроэнтерологов, эндоскопистов, гепато�
логов, нутрициологов, педиатров, фармакологов из более
чем 150 стран Европы, Азии, Америки. В рамках гастроне�
дели было проведено десятки симпозиумов, сессий, круг�
лых столов. В составе украинской делегации в работе гаст�
ронедели приняли участие практические врачи, ученые со
всех регионов страны. 

Во время гастронедели (21 октября) было проведено засе�
дание президиума Украинской гастроэнтерологической ас�
социации (на фото), на котором был рассмотрен ряд вопро�
сов жизнедеятельности Ассоциации. Кроме того, была про�
ведена конференция в режиме онлайн с участием таких го�
родов, как Киев, Львов, Харьков, Одесса и Днепропетровск,
во время которой врачи смогли услышать новую информа�
цию по основным вопросам, обсуждаемым на гастронеделе.

В рамках гастронедели состоялся интересный симпози�
ум, посвященный будущему развитию медицины: «Здраво�
охранение в Европе 2040 г. – сценарий относительно забо�
леваний ЖКТ и печени». Было отмечено, что сотни тысяч
европейцев ежегодно погибают от заболеваний желудоч�
но�кишечного тракта (ЖКТ). Эти патологии являются на�
иболее частой причиной первичных обращений к врачам
и госпитализации. Более 1/3 всех острых госпитальных об�
ращений связаны с заболеванием ЖКТ, и большинство ев�
ропейцев посетили гастроэнтеролога по меньшей мере
один раз за свою жизнь.

В связи с неизбежными изменениями внешней среды
и необходимостью лучше им противостоять, а также
с целью подготовиться к будущему Рабочая группа UEG по
разработке дальнейших вариантов развития предложила
ряд сценариев, которые могут оказать влияние на возмож�
ности гастроэнтерологической помощи в перспективе.

В рамках симпозиума выступили M. Farthing, N. Thapar
(Великобритания), G. Burisch (Дания), T. Marra (Италия).

При построении сценариев здравоохранения�2040 были
учтены как факторы, влияющие на нашу повседневную
жизнь, но которые отдельный индивидуум не может изме�
нить, так и индивидуальные факторы: политические кол�
лизии; изменения климата; глобализация; миграция; рели�
гия; технология; научные открытия; резистентность к пре�
паратам; самолечение; низкий комплайенс; социальное не�
равенство; старение населения; алкоголь и табакокурение;
пищевая промышленность; будущее семейной и домашней
медицины; будущее врача; изменение характера диагности�
ки и лечения; стандартизация здравоохранения.

После многочисленных дебатов и дискуссий были пред�
ложены три одинаково вероятных сценария.

Один из сценариев развития – «ледниковый период». Исто�
щение национальных ресурсов, изменение климата, поста�
рение населения и экономический кризис способствуют
обнищанию в Европе. 

Европейский Союз более не существует, большая часть
населения бедна, уровень безработицы довольно высокий,
религиозные группы и альтернативные секты «здоровья»
приобретают большое влияние. Свою лепту вносит также
ухудшение внешней среды, включая загрязнение, повы�
шенное содержание потенциальных канцерогенов.
При «ледниковом периоде» развивается «раздвоенная» сис�
тема оказания медицинских услуг, что приводит к коллапсу
общественного здравоохранения в Европе. Стареющее на�
селение, увеличение количества возрастных хронических
болезней, таких как рак, резистентность к антибиотикам,
а также отсутствие новых препаратов и распространение за�
болеваний, эпидемий – все это факторы, угрожающие по�
пуляции. Социальная необеспеченность людей и плохое
финансирование здравоохранения способствуют повыше�
нию заболеваемости и смертности в общей популяции. 

Большая часть населения не имеет доступа к медицине,
а также подвергается болезням, ассоциированным с алко�
голем, курением, ожирением. От отчаяния пациенты обра�
щаются к альтернативной медицине или самолечению.
Для богатого меньшинства существует прекрасная медици�
на, доступная в частном секторе. Наука становится зависи�
мой от рынка, и страховые компании доступны только тем,
кто может платить. Медицинские работники покидают Ев�
ропу в поисках лучших условий и доступа к современным
достижениям технологий и лечения. Пациенты также все
чаще ищут помощи вне Европы.

Другой вариант развития событий – «силиконовый период».
Во время этого периода общие тенденции и кризис при�

вели к изменениям на всех уровнях, таких как личное пове�
дение, социальные приоритеты, промышленные стратегии
и правительственная политика. Рост населения стимулиро�
вал инновации, что привело к широкому внедрению техно�
логий. Социальные мероприятия направлены на сектор
здравоохранения. 

Европейский Союз все еще существует и вкладывает
средства в модернизацию законопроектов в области здра�
воохранения по всей Европе. Имеется значительная по�
пуляция иммигрантов, пользующихся социальной безопас�
ностью, что стимулирует использование ресурсов здравоох�
ранения. Развитие технологий в «силиконовый период»
способствует появлению высокотехнологического, эконо�
мически эффективного здравоохранения. 

Разработаны е�алгоритмы, детализирующие профиль
многих заболеваний благодаря генетическому скринингу
с момента рождения. Люди ответственно относятся к мо�
ниторированию своего здоровья, что способствует созда�
нию электронных (e�health) карт пациентов. После вне�
дрения электронных карт здоровья роль врача изменяет�
ся – вместо предоставления обеспечения здравоохранения
врач ассистирует больному и помогает ему в понимании
его e�health данных (электронных). Взаимопонимание
и сотрудничество принесут пользу больному. Широкое
распространение медиасредств способствует внедрению
научных достижений.

В то же время введение в практику e�health (электронно�
го здоровья) сопряжено с новой монетарной системой, ко�
торая несет риск использования неофициальных средств
и даже криминальной опасности.

Третий сценарий – «золотой период». Приток иммигран�
тов и обширное перемещение европейцев привело к созда�
нию объединенной Европы с разносторонней культурой.
Перед нами – Соединенные Штаты Европы (СШЕ – USE)
без границ, со стандартизированным обучением, система�
ми экономики и законодательства, с универсальным досту�
пом к медицинской помощи для всех. Экономический рост
замедляется, особое внимание обращается на состояние
внешней среды и на профилактическую медицину. Мир
и стабильность характеризируют «золотой век» в Европе.

Под воздействием мощного централизованного общест�
венного сектора частный сектор помогает внедрению обя�
зательных профилактических программ. Детей с детства
обучают важности сохранения здоровья, и у всех имеется
позитивное отношение к профилактике заболеваний. В Ев�
ропе существуют постоянно действующие основанные на
профилактике стратегии, политика и практика. Высокока�
чественная, экономически эффективная медицина доступ�
на для всех, обеспечивается первично посредством e�health
инициатив, поликлиник, недорогих медицинских центров

и помощи на дому. В Европе проводится постоянное меди�
цинское образование и обучение по всему континенту.
Врачи продолжают выполнять традиционную роль и обес�
печивают пациентов помощью. Пациенты все больше ис�
пользуют электронную платформу для общения с профес�
сиональными медиками и свободно перемещаются по Сое�
диненным Штатам Европы для получения медицинской
помощи и консультаций у лучших специалистов в специ�
альных центрах.

Во время проведения гастронедели состоялся ряд сател�
литных симпозиумов, где были представлены новые поко�
ления медицинских препаратов для лечения гастроэнтеро�
логической патологии. В частности, на сателлитном сим�
позиуме «Новые ингибиторы протонной помпы для совре�
менных пациентов» профессором Peter Malfertheiner была
представлена общая картина распространения гастроэзо�
фагеальной рефлюксной болезни (ГЭРБ) в мире, экономи�
ческие затраты, которые несут разные страны в связи с за�
болеваемостью, и обобщенная оценка эффективности ле�
чения симптомов ГЭРБ при помощи ингибиторов протон�
ной помпы (ИПП). Было показано, что применение ИПП
наиболее эффективно купирует типичные кислотозависи�
мые симптомы при ГЭРБ, такие как изжога, загрудинная
боль, в меньшей степени регургитация у пациентов, у кото�
рых наблюдается корреляция симптомов с эпизодами пато�
логического кислотного гастроэзофагеального рефлюкса
(рН+). Однако уменьшение внепищеводных симптомов,
в частности кашля, охриплости, проявления рефлюксной
астмы, особенно у больных, у которых появление этих
симптомов не связано по времени с кислотным рефлюк�
сом, наблюдается у значительно меньшего количества па�
циентов, пролеченных ИПП. Таким образом, автор докла�
да делает вывод, что в настоящее время сохраняются опре�
деленные трудности в назначении наиболее точной инди�
видуальной кислотосупрессивной терапии.

Профессор David Metz изложил данные о направлениях
усовершенствования терапии ИПП и направлениях в син�
тезе новых, более усовершенствованных ИПП. Несмотря
на то что ИПП являются наиболее эффективными в лече�
нии кислотозависимых заболеваний, в частности ГЭРБ,
часть пациентов остаются резистентными к терапии ИПП
по разным причинам. Поэтому в мире продолжается изуче�
ние новых форм ИПП. Докладчик представил обзор таких
исследований и их результаты. В частности, продолжается
изучение влияния тенатопразола в исследованиях I фазы
в Индии и II фазы в Корее, завершено исследование III фа�
зы илапразола. Препарат зарегистрирован к употреблению
в Южной Корее, также в этой стране завершено исследова�
ние III фазы S�пантопразола, разрешены к применению
пантопразол�магний и декслансопразол с двойным замед�
ленным высвобождением действующего вещества. Декс�
лансопразол является R�энантиомером лансопразола
и официально шестым ИПП, разрешенным к использова�
нию в США. R�энантиомер лансопразола катализируется
преимущественно системой цитохрома СYР2С19, но имеет
меньшую аффинность к этому ферменту в сравнении с ра�
цематом лансопразолом, а следовательно замедленный
клиренс. Отличительной особенностью препарата является
форма выпуска: капсулы с двойным замедленным высво�
бождением. Каждая капсула содержит 2 типа гранул
с рН�зависимым высвобождением препарата, 1 часть – при
pH 5,5 и 2 часть – при pH 6,75. Такой состав капсулы дает
возможность удерживать pH на необходимом уровне в те�
чение суток при однократном приеме препарата независи�
мо от приема пищи. Продолжаются исследования эффек�
тивности препаратов ИПП в сочетании с другими компо�
нентами. В частности, ожидается начало исследования
III фазы препарата, содержащего омепразол и янтарную
кислоту, пантопразола в комбинации с домперидоном (за�
вершено исследование III фазы, однако данные пока не
опубликованы); омепразол немедленного высвобождения
в комбинации с бикарбонатом натрия зарегистрирован
в США, Индии, России.

R. Нunt (Канада) посвятил свой доклад безопасности ис�
пользования ИПП. Было отмечено, что при плохом про�
глатывании и нарушенной моторике ИПП могут индуци�
ровать эзофагит. В связи с затруднением процесса глотания
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у пожилых людей, отдельных больных, а также в детском
возрасте возникла необходимость создания перорально
растворимых таблеток. По этой причине была разработана
орально растворимая таблетка лансопразола 30 мг, содер�
жащая 7 слоев микротаблеток. Она быстро растворяется на
языке, ее можно растворять в воде, добавлять в пищу или
вводить через зонд, Такая таблетка может использоваться
в педиатрии, гериатрии и у больных со сниженным интел�
лектом.

Большое внимание было уделено одной из особо слож�
ных проблем в гастроэнтерологии – функциональной дис�
пепсии (ФД). В секции «Новые мысли о функциональной
диспепсии» Jan Tack (Бельгия) посвятил свой доклад диа�
гностическим критериям ФД и вопросу их применения
в клинической практике. Как известно, около 50% пациен�
тов, наблюдаемых гастроэнтерологами, имеют симптомы,
наличие которых не может быть объяснено обычными диа�
гностическими методами (эндоскопией, радиологическими
исследованиями, гистологическими и биохимическими
тестами). Считается, что наличие симптомов у этих пациен�
тов связано с нарушениями моторики и чувствительности.
На сегодняшний день для постановки диагноза «функцио�
нальная диспепсия» все еще используются Римские крите�
рии III (2006 г.). У части пациентов возможно присутствие
перекреста с ГЭРБ, синдромом раздраженного кишечника
(СРК). В некоторых случаях может наблюдаться наличие
у больных перекрестного синдрома с обеими патологиями,
что не исключает диагноз ФД. ГЭРБ может сопровождаться
диспепсическими симптомами. При наличии типичных
симптомов рефлюкса у пациента должен быть поставлен
предварительный диагноз ГЭРБ.

В докладе рассматривались патофизиологические меха�
низмы постпрандиального дистресс�синдрома (ПДС)
и эпигастрального болевого синдрома (ЭБС). При ПДС
и ЭБС в одинаковой степени нарушается опорожнение же�
лудка от твердой пищи; гиперчувствительность к растяже�
нию желудка больше выражена у пациентов с ЭБС; ослабле�
ние аккомодации желудка значительно более выражено
у пациентов с ПДС, чем при ЭБС. В исследовании, прове�
денном Carbone et al., инфекция H. pylori выявлялась у 7�8%
пациентов с ПДС, при ЭБС H. pylori не обнаруживалась.

Также были освещены результаты исследований распрост�
раненности ФД в различных регионах: исследования Kali�
xanda (в скандинавских странах), Loianciand Monghidoro
(Италия) и Olmsted (США). Результаты проведенных в Скан�
динавии и Италии изысканий показали более высокую рас�
пространенность ПДС, чем ЭБС; в исследовании, проведен�
ном в США, выявлено приблизительно одинаковую распро�
страненность ПДС И ЭБС.

Ученым удалось разработать новый алгоритм ведения паци�
ентов с ФД (Camilleri and Stanghellini, NRGH, 2013): при на�
личии диспепсических симптомов устанавливают предва�
рительный диагноз «неисследованная диспепсия». Исклю�
чается прием препаратов, которые могут являться причи�
ной возникновения диспепсии, назначается эмпирическая
терапия, включающая метод test and treat, при наличии
Н. pylori или ИПП, прокинетики. После дообследования
пациентам с установленной органической патологией про�
водится лечение в зависимости от выявленного заболева�
ния. При постановке диагноза ФД у больных осуществля�
ется терапия в зависимости от типа ФД: при ПДС назнача�
ются прокинетики, 5НТ1А�агонисты, акотиамид, при не�
эффективности – ИПП; при ЭБС применяют ИПП,
при неэффективности – прокинетики, 5НТ1А�агонисты,
акотиамид. При отсутствии эффекта от терапии показано
назначение антидепрессантов.

Продолжаются поиски эффективных лекарственных
средств для лечения пациентов с ФД. Одним из перспек�
тивных лекарственных средств является препарат Acotiami�
de, назначаемый в дозе 100 мг 3 раза в день. Анализ иссле�
дований ІІb и III фазы показал, что эффективность препа�
рата при ЭБС не превышает таковую у плацебо, но при
ПДС его действенность значительно превышает плацебо
(исследования проведены в Японии и Европе). По данным
японского исследования, препарат эффективен при дли�
тельной терапии у пациентов с ПДС.

Продолжается обсуждение проблемы ФД и наличия
Н. pylori. Уменьшение симптомов после эрадикации Н. py�
lori у пациентов с ФД показано в многоцентровом рандо�
мизированном проспективном когортном исследовании
(Xu et al., 2013). В группах пациентов (ПДС и ЭБС) с ус�
пешно проведенной эрадикацией наблюдалось уменьше�
ние симптомов на 52�й неделе после эрадикации по срав�
нению с больными, у которых эрадикация не проводилась
или была неудачной. В этих группах наблюдалось ухудше�
ние симптомов.

В заключение был сделан вывод об отсутствии абсолют�
ных предикторов ответа на лечение или отсутствия ответа,
весьма ограниченном клиническом значении критериев
ФД. Необходимы новые подходы к диагностическим кри�
териям ПДС и ЭБС, которые в настоящее время разрабаты�
ваются.

В докладе Stephan Bischoff (Германия) освещалась роль
пищевой аллергии при диспепсии. Пищевая аллергия
и пищевая непереносимость может быть ассоциирована
с (функциональной) диспепсией, однако контролируе�
мые исследования по изучению и доказательствам такой

ассоциации отсутствуют. Отрицательные реакции на пи�
щу часто наблюдаются у пациентов с (функциональной)
диспепсией, они могут быть IgE или IgG�опосредованны�
ми (пищевая аллергия), клеточно�опосредованными (эо�
зинофилы), неиммунными (липиды, белки, кислоты,
объем пищи, глютен и т.д.).

Большой интерес вызвала секция, посвященная ведению
пациентов с редкими функциональными гастроинтести�
нальными расстройствами: отрыжкой, аэрофагией, руми�
нацией и икотой.

Ведению пациентов с отрыжкой и аэрофагией был по�
священ доклад Аrjan Вrеdеnооrd (Нидерланды). Основным
методом диагностики чрезмерной отрыжки является 24�ча�
совой пищеводный импеданс�мониторинг. Исследовался
эффект отвлечения внимания на частоту отрыжки у 10 па�
циентов с чрезмерной отрыжкой. Проведено исследование
эффекта речевой терапии: применение эзофагеальной ре�
чи, применялось 10 сессий по 45 мин. Для применения ме�
тодики необходимы опытные логопеды. Терапия направле�
на на объяснение механизма, создание осведомленности
о заболевании, обучение голосовому контролю – дыхание,
речевые упражнения. Применение речевой терапии улуч�
шило состояние у 10 пациентов из 11. Для лечения чрезмер�
ной отрыжки применяется речевая терапия (логопедия)
и поведенческая терапия.

Лекцию по икоте прочел Mark Fox (Швейцария). Дли�
тельная (стойкая) икота, продолжающаяся более 48 ч
и присутствующая более 1 мес, – редкое явление. Данное
состояние требует всестороннего обследования пациента
и лечения. Существует множество причин икоты: генети�
ческие, неврологические, раздражение вагуса/диафраг�
мального нерва, гастроинтестинальные расстройства, забо�
левания органов грудной клетки, кардиологические, ток�
сико�метаболические, ятрогенные, послеоперационные,
психогенные.

На сегодня протоколов или консенсусов по ведению па�
циентов с икотой не существует. Назначается эмпиричес�
кая терапия: хлорпромазин (не рекомендуется длительно
из�за неврологических побочных эффектов) в дозе от 25 мг
до 75 мг (максимальная доза), применение высоких доз
ограничено из�за побочных эффектов (вызывает сонли�
вость). Используется акупунктура. Не эффективны ИПП
в двойных дозах, баклофен, габапентин.

Выводы: икота – это миоклоническое сокращение диа�
фрагмы. Для лечения используется ограничение продук�
тов, часто вызывающих икоту. Трудноизлечимая (стойкая)
икота ассоциирована с целым рядом патологических состо�
яний. Начальное ведение сфокусировано на выявлении
возможных причин. Эмпирическая терапия направлена на
модуляцию диафрагмальной / вагусной функции. Исполь�
зуется немедикаментозная терапия: дыхательные упражне�
ния, пакеты со льдом на шею. Фармакологическая терапия:
баклофен, хлорпромазин, габапентин.

Michiel van Wijk (Нидерланды) осветил проблему румина�
ции у младенцев, подростков и взрослых. Для диагностики
используются Римские критерии III. Эпидемиология
у взрослых: нет данных о распространенности, считается ред�
кой патологией; в настоящее время стала выявляться чаще,
среди заболевших преобладают женщины. Может ассоци�
ироваться с умственной отсталостью, нарушением пищевого
поведения (пищевыми расстройствами, в основном с були�
мией), эмоциональными, психическими нарушениями,

стрессовыми ситуациями. Большинство взрослых обладают
нормальным уровнем интеллекта и не имеют психиатричес�
кого диагноза. В большинстве случаев причина не может
быть выявлена. Эпидемиология у подростков: перекрестное
исследование, проведенное среди подростков в возрасте 12�
16 лет, выявило распространенность руминации у 5% опро�
шенных. Начало заболевания в большинстве случаев ассоци�
ировалось с вирусными инфекциями (у 43%), с невирусными
заболеваниями (у 7%), эмоциональными стрессами (7�10%),
физическими повреждениями (4%). Эпидемиология у мла�
денцев: данных нет, считается редкой патологией; потенци�
ально летально для младенцев, ассоциировано с жестоким
и пренебрежительным обращением с ребенком.

Патофизиология руминации: процесс индуцируется по�
вышением интрагастрального давления, которое превосхо�
дит давление нижнего пищеводного сфинктера; умышлен�
ное, но часто непроизвольное сокращение мышц живота;
возможно присоединение гастроэзофагеального рефлюкса
(вторичная руминация) и супрагастральная отрыжка.

Диагностика у взрослых и подростков основана на дан�
ных анамнеза и использовании Римских критериев
III. Для диагностики также используется манометрия с вы�
соким разрешением / антродуоденальная манометрия,
комбинированная импеданс�манометрия. Диагностика
у младенцев основана на клинической картине, инвазив�
ные тесты противопоказаны.

В лечении взрослых используется «поведенческая тера�
пия», главным образом, диафрагмальное дыхание, такие
лекарственные препараты, как баклофен, а также фундо�
пликация. Терапия подростков предусматривает диафраг�
мальное дыхание, мультидисциплинарное стационарное
лечение при тяжелом течении с привлечением психологов,
гастроэнтерологов, диетологов, психотерапевтов, специа�
листов по отдыху и др. Описаны клинические случаи с ис�
пользованием жевательной резинки. Лечение младенцев
направлено на помощь родителям (помочь изменить отно�
шение к себе и ребенку, понять психические и эмоциональ�
ные потребности ребенка).

Keith Lindley (Великобритания) посвятил выступление
циклической рвоте. Для диагностики используются Рим�
ские критерии III. Популяционное исследование у детей,
проведенное в Ирландии, выявило распространенность
синдрома циклической рвоты (СЦР) 3,15/100 тыс./год,
средний возраст начала заболевания – 4 года, в 46% случа�
ев заболевание начинается в возрасте младше 3 лет, 85% де�
тей пропускали школу в связи с болезнью, 44% были госпи�
тализированы. В течение СЦР выделяют 4 фазы: 1 – нет
симптомов, 2 – продромальный период, характеризующий�
ся тошнотой, нарушением антральной миоэлектрической
активности, повышением уровней вазопрессина, адренали�
на, АКТГ, пролактина, наличием вегетативных проявлений
(симпатических – тахикардия, потливость, парасимпати�
ческих – расслабление проксимального отдела желудка, са�
ливация), 3 – эпизод рвоты (позывы на рвоту/рвота, прост�
рация/энцефалопатия, дистония, гипертензия, задержка
мочи, вегетативная активация), 4 фаза – разрешение (выз�
доровление). Начало эпизода рвоты провоцируют инфек�
ции, стрессы (как положительные, так и отрицательные),
недосыпание, диета, менструация.

Для диагностики используются общеклинические иссле�
дования (анализы крови, мочи), уровня липазы/амилазы,
кальция, FBC, LFT, метаболического профиля (во время
эпизода), тест на беременность, контрастные исследования
верхнего отдела ЖКТ. Дальнейшие исследования: верхняя
эндоскопия и биопсия, МРТ мозга, вестибулярные функци�
ональные тесты. Постановка диагноза «синдром цикличес�
кой рвоты» требует исключения патологии, имитирующей
СЦР, определение патологии, усугубляющей синдром.

Лечение СЦР в 1 фазе направлено на предотвращение
эпизода (профилактика мигрени – ципрогептадин, амит�
риптилин, пропранолол). 2 фаза предусматривает примене�
ние лоразепама и/или ондансетрона, аналгетиков для сня�
тия абдоминальной боли, использование сна, назначение
триптана для снятия головной боли. 3 фаза нацелена на
прекращение эпизода: лоразепам и ондансетрон, при неуда�
че седация хлорпромазин + дифенгидрамин. 4 фаза – лече�
ние направлено на профилактику развития рецидива, диета.

Антимигренозная профилактика СЦР: препараты 1�й ли�
нии – пизотифен, пропранолол, препараты 2�й линии –
амитриптилин, топирамат, низкие дозы флуоксетина, пре�
параты 3�й линии – клонидин, коэнзим Q10, другие препа�
раты – суматриптан. Эмпирически – L�карнитин.

В одном из исследований выявлена высокая эффектив�
ность терапии СЦР при применении комбинированного
лечения с использованием коэнзима Q10, L�карнитина
и амитриптилина (Richard G. Boles, 2011). Также показана
эффективность блокатора NK1�рецепторов.

Внимание европейских гепатологов по�прежнему при�
влекает проблема лечения хронических вирусных гепати�
тов. М. Маnns (Германия) и P. Ferenci (Австрия) в своих до�
кладах остановились на новых схемах лечения хроническо�
го гепатита C (ХГС) без использования пегилированного
интерферона (пегИФН) и рибавирина. Хотя ингибиторы

Продолжение на стр. 10.

Вирусные гепатиты: роль новых ингибиторов 
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протеазы первого поколения (телапревир и боцепревир)
могут использоваться у больных вирусным ХГС, эти схемы
ассоциируются со значительной токсичностью и лекар�
ственным взаимодействием при высокой стоимости, что
ограничивает их потенциальную пользу. Тройная антиви�
русная терапия с телапревиром и боцепревиром оказалась
менее эффективна при генотипе 1а, СТ и ТТ полиморфном
IL�28B, а также у пациентов, не ответивших на предшеству�
ющее лечение пегИФН/рибавирином. Второе поколение
противовирусных препаратов прямого действия (ПППД)
включает ингибиторы протеазы NS3/4A, полимеразы HCV
и неструктурного репликативного вирусного белка NS5a.
К 2014 г. ряд ПППД успешно завершили прохождение кли�
нических испытаний ІІ фазы и будут доступны в практике.
К ингибиторам протеазы относятся телапревир, боцепре�
вир, симепревир, фалдапревир, асунапревир, совапревир
и др. Ингибиторы NS5a: даклатасвир, ледипасвир, саматас�
вир, ингибиторы полимеразы: софосбувир, делеобувир. 

Комбинация ингибиторов NS5a и второго поколения
NS3/4A протеазы или полимеразы без интерферона, но
с рибавирином дала очень хороший результат (стабильная
вирусологическая ремиссия в 90% случаев) с эффектив�
ностью при всех генотипах, меньшей токсичностью и при
более коротком сроке лечения. Однако следует отметить,
что все настоящие данные получены на небольших группах
больных без прогрессирующего заболевания печени. Ис�
следуется возможность использования новых ПППД в ре�
жимах без ИФН после трансплантации печени. 

Согласно рекомендациям EASL (Европейской ассоциа�
ции по изучению печени) в 2014 г. в Европейском Союзе
были лицензированы следующие ПППД: 

• софосбувир (нуклеотидный аналог ингибитора РНК�
зависимой РНК�полимеразы) назначается в дозе 400 мг
1 раз в день; 

• симепревир – ингибитор NS3/4A протеазы, доза
150 мг 1 раз в день;

• даклатасвир – ингибитор NS5a, доза 60 мг 1 раз в день. 
Эти препараты рекомендуется вводить в схемы лечения

больных со всеми генотипами ХГС как с пегИФН/рибави�
рином, так и без пегИФН и/или рибавирина в различных
комбинациях.

Одним из наиболее важных представляется международ�
ное рандомизированное двойное слепое плацебо�контро�
лируемое исследование III фазы ADVANCE, результаты ко�
торого были озвучены на одном из симпозиумов. Исследо�
вание включило 1088 пациентов с ХГС, генотипом 1, ранее
не получавших лечение. Цель исследования заключалась
в оценке эффективности двух режимов по длительности
приема телапревира (8 и 12 нед) в комбинации с пегИФН
α2а и рибавирином, а также в сравнении тройной терапии
со стандартным лечением.

Общая продолжительность терапии составила 24 или
48 нед. Полученные результаты свидетельствуют о том, что
больные, получавшие комбинированное лечение телапре�
виром, пегИФН и рибавирином в течение 8 или 12 нед
с последующим продолжением терапии пегИФН и рибави�
рином, значительно чаще достигали устойчивого вирусоло�
гического ответа – 69 и 75% соответственно в сравнении
с получавшими стандартный курс лечения, эффективность
которого составила 44%.

Была подтверждена эффективность терапии с примене�
нием симепревира в случае ХГС генотипа 1 в комбинации
с пегИФН альфа и рибавирином у взрослых пациентов
с компенсированным заболеванием печени (включая цир�
роз печени), ранее не получавших лечения или у которых
предшествующее лечение на основе интерферона было не�
эффективным.

В 2014 г. были приняты практические рекомендации Амери�
канской ассоциации по изучению заболеваний печени (AASLD)
и EASL относительно печеночной энцефалопатии (ПЭ) при хро�
нических заболеваниях печени. В докладе P. Ferenci (Австрия),
касающемся проблемы лечения ПЭ, были отражены основ�
ные положения этого консенсуса. ПЭ следует классифициро�
вать согласно типу основного заболевания, тяжести проявле�
ний, длительности и провоцирующих факторов, к которым
относятся инфекции, желудочно�кишечные кровотечения,
передозировка диуретиков, электролитные нарушения, за�
пор и другие неидентифицированные факторы. Обращается
внимание на важность устранения этих провоцирующих фак�
торов, что само по себе приводит к улучшению у 90% больных.
В лечении больных с ПЭ рекомендуется использовать следу�
ющие препараты: невсасывающиеся дисахариды – к ним
относится лактулоза, которая благодаря пребиотическому

эффекту, ацидифицирующим свойствам, слабительному эф�
фекту и невысокой стоимости остается препаратом первого
выбора в лечении больных с ПЭ. 

Рекомендуется назначать по 25 мл сиропа лактулозы каж�
дые 12 ч до появления 2 раз в день мягкого стула. Следует
помнить, что передозировка лактулозы может вызывать та�
кие осложнения, как дегидратация, гипернатриемия, тяже�
лое раздражение кожи в перианальной области, и даже спро�
воцировать ПЭ. Рифаксимин изучен в ряде сравнительных
исследований, где была подтверждена его эффективность
и хорошая переносимость. В 3 сравнительных исследовани�
ях по применению рифаксимина при длительной цикличес�
кой терапии на протяжении 3�6 мес у больных с обратимой
ПЭ было отмечено улучшение когнитивной функции и сни�
жение аммониемии. При этом рекомендуется применять ри�
факсимин совместно с лактулозой. Такая комбинация явля�
ется лучшей документированной схемой для поддержания
ремиссии у больных, уже имевших один или более эпизодов
ПЭ. Пероральные препараты аминокислот с разветвленной
цепью согласно результатам метаанализа 8 рандомизирован�
ных контролированных исследований улучшают состояние
больных с ПЭ. В то же время внутривенное введение таких
препаратов было неэффективным. 

Препараты, влияющие на метаболизм аммиака: орнити�
на фенилацетат был изучен при ПЭ, но нужны дальнейшие
исследования. Глицерилфенилбутират на фоне стандарт�
ной терапии (лактулоза + рифаксимин) способствовал
уменьшению эпизодов ПЭ и частоты госпитализации. 
L�орнитин�L�аспартат при внутривенном введении приво�
дил к улучшению психометрических тестов и постпранди�
ального уровня аммиака в венозной крови. Пероральное
введение этого препарата было неэффективно. Что касается

пробиотиков, их применение, подобно лактулозе, снижало
появление повторных эпизодов ПЭ. Показано применение
ингибиторов глутаминазы. Портосистемное шунтирование
стимулирует ген интестинальной глутаминазы, поэтому
применение ингибиторов интестинальной глутаминазы
может уменьшать количество аммиака, продуцируемого
в кишечнике. Неомицин – антибиотик, который давно ис�
пользуется в лечении ПЭ. Он является ингибитором глута�
миназы. Метронидазол может использоваться только в ви�
де коротких курсов, так как его длительное применение
сопряжено с ото�, нефро� и нейротоксичностью. Флумазе�
нил используется редко, по той причине что он способству�
ет транзиторному улучшению ментального статуса, не
улучшая показатели выживаемости. Последние рандоми�
зированные контролированные исследования внутривен�
ного введения альбумина или изотонического раствора
у больных с повторной ПЭ, получавших рифаксимин, не
выявили разрешения ПЭ, но отметили улучшения выжива�
емости. Принято соглашение о том, что больным с ПЭ не
следует назначать низкобелковое питание. Рекомендуемое
потребление энергии – 35�40 ккал/кг при условии идеаль�
ной массы тела. Суточное потребление белка составляет 1,2�
1,5 г/кг. Некоторое ограничение белка рекомендуется только
в первые несколько дней появления ПЭ, но в последующем

его не следует продолжать. С целью уменьшения общего ко�
личества белка предпочтительно замещать его молочным,
растительным белком или пероральным приемом амино�
кислот с разветвленной цепью. Результаты 11 исследований
по изучению этих аминокислот показали, что они благопри�
ятно влияют на поддержание массы тела.

У больных с алкогольным циррозом печени с тяжелым де�
фицитом витамина D (<10 нг/ил) имеется повышенный риск
смерти, более частое развитие бактериальной инфекции.
Эксперты советуют на фоне сбалансированной диеты назна�
чать Са (1000�1500 мг в сутки) и витамин D (400�800 МЕ
в сутки). Это лечение способствовало уменьшению риска пе�
реломов и снижало развитие интеркуррентных инфекций. 

H. Wedemeier (Германия) посвятил свой доклад новым
достижениям в гепатологии. Он обратил внимание на то,
что хотя статины могут быть гепатотоксичными, они
уменьшают портальное давление и улучшают выживае�
мость после кровотечения из варикозно расширенных вен
пищевода и желудка. Также было отмечено, что при пер�
вичном билиарном циррозе применение безафибрата улуч�
шает биохимические показатели в случае неэффективности
урсодезоксихолевой кислоты (УДХК). Согласно последним
данным пентоксифиллин не следует применять при тяже�
лом алкогольном гепатите. 

Было принято считать, что вирус гепатита Е (ВГЕ) с энте�
ральной трансмиссией вызывает только острый гепатит, од�
нако данные последних лет (S. Sharma, Индия) указывают
на возможность развития хронического гепатита Е (ХГЕ)
у больных с измененным гормональным статусом и подав�
ленным иммунитетом. К этой категории относятся пациен�
ты, перенесшие трансплантацию органов, ВИЧ�инфициро�
ванные, онкогематологические больные. Многие случаи
вирусного ХГЕ диагностируются по положительной реак�
ции на РНК ВГЕ в сыворотке крови и стуле свыше 6 мес
после начала болезни. Систематические рекомендации по
лечению ХГЕ пока отсутствуют. Противовирусное лечение
у больных на фоне иммунодефицита осложняется возмож�
ностью тяжелых побочных эффектов. Так, интерферон по�
вышает риск отторжения трансплантата, а рибавирин мо�
жет вызвать тяжелую гемолитическую анемию. Отмечено,
что особенно тяжело протекает вирусный гепатит Е у бере�
менных (смертность составляет 15�20%). ВГЕ встречается
преимущественно в южных странах, в Юго�Восточной Азии
и Африке, он может вызывать также заболевание у живот�
ных, преимущественно у свиней. 

Представлен анализ данных по поводу терапии первич�
ного билиарного цирроза (ПБЦ) и первичного склерозиру�
ющего холангита (ПСХ). Во внимание принимались реко�
мендации относительно лечения данных заболеваний
EASL и AASLD.

Многообразие эффектов УДХК определяет достоверное
замедление прогрессирования заболеваний печени. 

Медикаментозное лечение ПБЦ, как и других холестати�
ческих заболеваний печени, условно можно разделить на те�
рапию желчными кислотами и другими препаратами. Среди
терапевтических подходов, базирующихся на использова�
нии препаратов желчных кислот, наиболее эффективным
является применение УДХК в дозе 13�15 мг/кг/сут. УДХК
обладает холеретическим, цитопротекторным, антиапопто�
тическим, иммуномодулирующим и гипохолестеринемичес�
ким эффектами. Длительный прием УДХК улучшает биохи�
мические показатели, включая уровень сывороточного би�
лирубина, выживаемость, замедляет гистологическое про�
грессирование, развитие цирроза и портальной гипертензии.

AASLD рекомендует использовать УДХК в лечении
ПБЦ. Эта рекомендация соответствует классу I (уровень
доказательств А). Терапия УДХК также способствует сни�
жению затрат на лечение пациентов с ПБЦ по сравнению
с таковыми при использовании плацебо (K.M. Boberg et al).

В настоящее время предпринимаются попытки исполь�
зования комбинации различных препаратов, в частности
УДХК с метотрексатом, будесонидом, колхицином и др.
Ни одна желчная кислота, помимо УДХК, в настоящее вре�
мя не рекомендована для лечения ПБЦ.

Проблема оверлап�синдрома, состоящего в сочетании
у одного пациента ПБЦ и аутоиммунного гепатита (АИГ),
очень сложна как в плане неблагоприятных исходов заболе�
вания, так и его лечения. Учеными проведен ретроспектив�
ный анализ результатов различных стратегий лечения у 88
пациентов с диагнозом ПБЦ�АИГ из 7 центров в 5 странах.
Авторы делают заключение, что при сравнительно нетяже�
лых формах ПБЦ�АИГ в большинстве случаев может быть
эффективной УДХК�монотерапия. Тяжелые формы заболе�
вания требуют сочетания УДХК с иммунодепрессантами
(Ozaslan E).

Gurung V. предоставил результаты обновленного Кокра�
новского обзора эффективности и безопасности различных
терапевтических вмешательств при холестазе беременных.
В метаанализ включили 21 испытание с участием 1197 жен�
щин. В исследованиях изучалась эффективность 11 различ�
ных лекарственных препаратов и альтернативных средств,
в том числе УДХК, холестирамина, адеметионина, декса�
метазона, активированного угля, шалфея и др., в 15 различ�
ных прямых сравнениях и в сравнении с плацебо. Авторы
обзора заключили, что из всех существующих подходов
к терапии холестаза беременных наибольшая доказатель�
ная база накоплена для препаратов УДХК, особенно в от�
ношении влияния на кожный зуд.

Продолжение в следующем номере. ЗУЗУ

Новое в лечении печеночной энцефалопатии

Продолжение. Начало на стр. 8.

Обзор материалов 22"й Европейской
гастроэнтерологической недели 

Н.В. Харченко, член%корреспондент НАМН Украины, д.м.н., профессор, О.Я. Бабак, д.м.н., профессор,
А.Э. Дорофеев, д.м.н., профессор, И.Н. Скрипник, д.м.н., профессор, О.В. Швец, к.м.н.,

Н.Д. Опанасюк, И.Я. Лопух, И.А. Коруля, В.В. Харченко, К.Б. Аксентейчук
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– Термин «синдром раздраженной киш�
ки» был предложен 50 лет назад, а сегодня
это функциональное расстройство выхо�
дит на первые позиции по распростра�
ненности в развитых странах. В рамках
20�й Объединенной европейской гастро�
энтерологической недели (октябрь 2012 г.,
г. Амстердам, Нидерланды) N. Talley сооб�
щил результаты проведенного в 2012 г.
метаанализа 80 исследований, согласно
которому общая распространенность СРК
в мире составляет 11%. Заболевание счита�
ется доброкачественным и не угрожает
жизни пациентов, однако приносит им
дискомфорт и социально�экономические
последствия. По результатам интернет�
опроса, в котором участвовали 1012 жите�
лей Бельгии, профессор J. Tack выявил
симптомы СРК по Римским критериям III
у 14% опрошенных. При более тщатель�
ном обследовании было установлено, что
клинические проявления расстройства
снижают качество жизни и работоспособ�
ность, соответственно, у 57 и 30% пациен�
тов. Социальный статус и материальное
благополучие не влияют на развитие и те�
чение СРК, этому расстройству в одинако�
вой степени подвержены представители
разных слоев общества. Чаще СРК разви�
вается у лиц трудоспособного возраста и
составляет >25% обращений за медицинс�
кой помощью гастроэнтерологического
профиля в странах Европы и США (Muller�
Lissner, 2002; Inadomi, 2003).

Несмотря на то что определение СРК и
его клинические проявления широко из�
вестны, в Украине этот диагноз ставят до�
статочно редко. По данным Центра меди�
цинской статистики МЗ Украины, в 2012 г.
пролечено 29 846 пациентов, из них у 12 444
диагноз СРК был установлен впервые.

Этиология и патофизиология СРК не до
конца изучены, преобладает многофак�
торная концепция. Некоторые исследова�
тели склонны считать СРК психосомати�
ческим расстройством, которое реализует�
ся по оси «головной мозг – кишечник –
головной мозг». В развитии симптомов
СРК важную роль отводят повышению
висцеральной чувствительности (сниже�
нию порога чувствительности рецепторов
кишечника к нейромедиаторам, местным
гормонам, болевым стимулам). Третьим
компонентом патогенеза СРК является
нарушение моторно�эвакуаторной функ�
ции желудочно�кишечного тракта.

Перечисленные патогенетические меха�
низмы могут запускаться разными пред�
располагающими и триггерными фактора�
ми, формируя индивидуальную клинику и
течение СРК, поэтому не существует уни�
версальных подходов к лечению пациен�
тов с этим расстройством. 

Как психосоматическое расстройство
СРК обусловлено в основном хроническим
стрессом. При наличии генетической пред�
расположенности и под влиянием семей�
ных и социальных факторов формируются
личностные особенности и психологичес�
кий тип, у которого при низкой устойчи�
вости к стрессу и слабой социальной под�
держке возникает симптомокомплекс СРК.
Тревожные и депрессивные расстройства
встречаются у 2 из 3 пациентов с СРК.

Доказано, что низкая масса тела при
рождении (менее 2,5 кг) увеличивает риск
развития СРК, а первые симптомы рас�
стройства у людей с таким анамнезом про�
являются на 8 лет раньше, чем у лиц, кото�
рые родились с нормальной массой тела.

Достоверным фактором развития СРК
также является кишечная инфекция.
Постинфекционная форма составляет 24�
32% всех случаев СРК и наблюдается
обычно через 3 мес после перенесенной
бактериальной или вирусной острой ки�
шечной инфекции, чаще у женщин с нев�
ротическими чертами личности. Развитию
СРК способствуют избыточная микробная
контаминация тонкой кишки (синдром
избыточного бактериального роста) и дис�
биоз толстой кишки.

Хроническое воспаление слизистых
оболочек кишечника также может приво�
дить к нарушениям моторики и провоци�
ровать симптомы СРК. Кишечные симп�
томы язвенного колита в стадии ремиссии
очень напоминают клиническое течение
СРК.

Определенное значение имеют особен�
ности режима питания и другие али�
ментарные факторы. Торопливость во вре�
мя еды и отказ от завтрака нарушают же�
лудочно�кишечный транзит и вызывают
запор. 

Продолжается изучение такого фактора,
как гормональный дисбаланс. Избыточ�
ный выброс медиаторов APUD�системы,
холецистокинина, мотилина, серотонина,
стимулирующих перистальтику, секрецию
воды и электролитов, в просвет кишки мо�
жет спровоцировать спастические болез�
ненные сокращения.

Таким образом, в зависимости от триг�
герных факторов выделяют несколько ти�
пов СРК:

• стрессиндуцированный (связанный с
выбросом нейромедиаторов и гормонов
стресса);

• обусловленный гормональными коле�
баниями (связанный с менструальным
циклом, беременностью, дисфункцией
щитовидной железы);

• вызванный алиментарными фактора�
ми (торопливостью во время еды, отказом
от завтрака, дефицитом пищевых волокон
в рационе);

• постинфекционный (у каждого тре�
тьего пациента после перенесенной ки�
шечной инфекции).

Основные симптомы СРК в англоязыч�
ной научной литературе обозначаются
аббревиатурой ABCD:

А – абдоминальная боль или диском�
форт (abdominal pain);

В – вздутие (bloating);
С – запор (constipation);
D – диарея (diarrhea).
Абдоминальная боль или дискомфорт

при СРК могут быть обусловлены объек�
тивными факторами: спастическими со�
кращениями кишки, метеоризмом, висце�
ральной гиперчувствительностью, а также
особенностями субъективного восприятия
боли, которое формируется в центральной
нервной системе.

В целом, СРК характеризуется повыше�
нием моторной активности кишечника.

В зависимости от состояния тонуса и пе�
ристальтической активности циркулярно�
го и продольного слоев гладкой мускулату�
ры формируется один из двух типов мотор�
ных нарушений:

• ускоренный транзит химуса по киш�
ке, обусловленный повышением пропуль�
сивной активности продольного гладко�
мышечного слоя с развитием диареи как
основного проявления СРК;

• замедленный транзит содержимого за
счет гипертонуса циркулярной мускулату�
ры толстой кишки (спастическая дискине�
зия) с развитием другого преобладающего
симптома СРК – запора. 

С учетом преобладающего механизма
нарушений кишечной моторики выделяют
клинические варианты СРК с запором и
диареей.

Общепринятых подходов к ведению па�
циентов с СРК не разработано. Поскольку
диагноз функционального расстройства
является диагнозом исключения, на пер�
вом этапе диагностики следует тщательно
собрать анамнез и назначить исследова�
ния, направленные на поиск возможных
органических причин предъявляемых жа�
лоб и наблюдаемых симптомов. При от�
сутствии таковых необходимо попытаться
выяснить ключевые факторы развития
функционального расстройства. Соответ�
ствующее лечение или профилактические
мероприятия могут быть направлены на
коррекцию нарушений моторики кишеч�
ника, висцеральной гиперчувствительнос�
ти, психоэмоциональных факторов (ра�
циональная психотерапия, изменение от�
ношения к своему состоянию), пищевых
предпочтений и привычек, устранение
последствий кишечных инфекций, хрони�
ческого воспаления. 

Поскольку большинство экспертов
признают спастическую дискинезию ки�
шечника преобладающей причиной разви�
тия симптомокомплекса СРК, практичес�
ки всем пациентам в качестве первого шага
предлагается терапия спазмолитиками, ко�
торые считаются классикой терапии СРК.
Их эффективность подтверждает метаана�
лиз 23 рандомизированных контролируе�
мых исследований (Poynard T., Regimbeau
C., Benhamou Y., 2001) с участием в общей
сложности 1888 пациентов (945 получали
спазмолитики, 943 – плацебо). Анализиро�
вались результаты терапии шестью препа�
ратами: циметропия бромид (5 исследова�
ний), гиосцин (3), мебеверин (5), отилония
бромид (4), пинаверия бромид (2) и три�
мебутин (4). По всем критериям эффек�
тивности спазмолитики достоверно пре�
восходили плацебо: общее улучшение сос�
тояния наблюдалось у 56% пациентов на
фоне приема спазмолитиков против 38%
в группах плацебо (р<0,001); уменьшение
боли – у 53 против 41% (р<0,001), по часто�
те побочных эффектов без значимых раз�
личий между группами активного лечения
и плацебо.

В настоящее время национальными
практическими руководствами разных
стран рекомендуются следующие спазмо�
литики: отилония бромид, пинаверия
бромид, мебеверин, тримебутин, гиос�
цин, альверин и масло мяты перечной.

Наиболее эффективным из них является
отилония бромид.

Отилония бромид (Спазмомен, «Берлин�
Хеми») – спазмолитик миотропного дейст�
вия с избирательным влиянием на мотори�
ку толстой кишки. Высокая клиническая
эффективность препарата у пациентов с
СРК обусловлена тремя механизмами
действия. Первый механизм – регуляция
уровня внутриклеточного кальция, необ�
ходимого для сокращения гладкомышеч�
ных волокон. Связываясь с потенциалза�
висимыми кальциевыми каналами L�типа,
отилоний препятствует попаданию каль�
ция из внеклеточного пространства и бло�
кирует его мобилизацию из внутриклеточ�
ных депо – аппарата Гольджи и саркоплаз�
матического ретикулума. Этот механизм
имеет наиболее значимое влияние на со�
кращения толстой кишки. Второй меха�
низм – блокада М3�подтипа мускари�
новых рецепторов, благодаря чему преры�
вается холинергическое сокращение глад�
комышечного слоя кишки. Кроме того,
благодаря блокаде тахикининовых рецеп�
торов NK1, NK2 афферентных нервных
клеток отилония бромид устраняет висце�
ральную гиперчувствительность.

По мнению европейских экспертов
(Clave P., Tack J., Boeckxstaens G.E., 2012),
отилония бромид является безопасным и
хорошо переносимым спазмолитиком,
превышающим эффект плацебо по умень�
шению частоты и тяжести абдоминальной
боли и вздутия при всех подтипах СРК.

Применение прокинетиков при СРК
обосновано необходимостью нормализа�
ции желудочно�кишечного транзита, ко�
торый часто нарушен у данной категории
пациентов. В настоящее время с этой це�
лью применяются в основном селектив�
ные антагонисты дофаминовых рецепто�
ров желудочно�кишечного тракта: домпе�
ридон, мосаприд и итоприда гидрохлорид.
Наиболее совершенной молекулой в на�
стоящее время является итоприда гидро�
хлорид, который, помимо блокады D2�ре�
цепторов, проявляет антихолинэстераз�
ный эффект и оказывает модулирующее
влияние на систему гастроинтестинальных
гормонов (мотилин, соматостатин), что
обеспечивает синхронизацию моторно�
эвакуаторной функции желудка и двенад�
цатиперстной кишки. 

Кроме того, в отличие от большинства
прокинетиков, метаболизм которых зави�
сит от состояния ферментной системы ци�
тохрома Р450 печени, итоприд метаболи�
зируется флавиномонооксигеназой, пото�
му не вступает во взаимодействие с други�
ми препаратами, например ингибиторами
протонной помпы.

Лектор представила результаты собст�
венного исследования (Звягинцева Т.Д.,
Чернобай А.И., 2013), в котором у пациен�
тов с сочетанной функциональной патоло�
гией (СРК с запором и функциональная
диспепсия) на фоне 2�недельного приема
итоприда гидрохлорида в 76,9% случаев
были зафиксированы не только уменьше�
ние диспепсических симптомов, но и нор�
мализация частоты и консистенции стула.

Подготовил Дмитрий Молчанов

Синдром раздраженной кишки: 
механизм"обоснованный выбор терапии

По материалам V съезда Украинской гастроэнтерологической ассоциации
(18&19 сентября, г. Киев)

Синдром раздраженной кишки (СРК) остается одним из наиболее частых функциональных расстройств органов
пищеварения и часто ставит в тупик не только врачей общей практики, но и гастроэнтерологов, поскольку каких&либо
специфических диагностических подходов пока не существует. Тем не менее, по результатам европейских
исследований, актуальность проблемы растет и выбор терапии СРК с учетом длительного течения и рецидивирования
расстройства является ответственным шагом. В рамках секции, посвященной заболеваниям кишечника, заведующая
кафедрой гастроэнтерологии Харьковской медицинской академии последипломного образования, доктор
медицинских наук, профессор Татьяна Дмитриевна Звягинцева рассмотрела современные представления о патогенезе
СРК и терапевтические возможности в зависимости от преобладающих механизмов развития расстройства.

Т.Д. Звягинцева 

ЗУЗУ
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Открыл работу секции директор Института
гастроэнтерологии НАМН Украины (г. Днеп�
ропетровск), доктор медицинских наук, про�
фессор Юрий Миронович Степанов. В содер�
жательной лекции, посвященной современ�
ным тенденциям диагностики и лечения
функциональных и органических заболева�
ний толстой кишки, было уделено внимание
и проблеме воспалительных заболеваний ки�
шечника (ВЗК). Долгое время в Украине не
велся статистический учет этих нозологий.
Приказом МЗ Украины № 511 от 17.06.2013 г.
в формы статистической отчетности № 12 и
№ 20 наряду с другими гастроэнтерологичес�
кими заболеваниями внесены НЯК и БК,
что открывает возможности реальной оцен�
ки распространенности этих заболеваний и
планирования ресурсов здравоохранения. За
2013 г. в Украине зарегистрирован 9421 слу�
чай НЯК, что соответствует распространен�
ности 20,8 на 100 тыс. населения. В 1296 слу�
чаях этот диагноз был установлен впервые. 

В соответствии с современными представ�
лениями о роли аутоиммунного воспаления в
патогенезе ВЗК наиболее прогрессивным и
эффективным методом терапии в настоящее
время является биологическая терапия пре�
паратами моноклональных антител к про�
воспалительным факторам. Позиции лидера
на рынке иммунобиологических препаратов
удерживает Хумира (адалимумаб) – реком�
бинантное человеческое моноклональное
антитело (IgG1) с высокой степенью срод�
ства и специфичностью к растворимому
фактору некроза опухоли (ФНО). Связыва�
ясь с ФНО, адалимумаб нейтрализует его би�
ологические эффекты путем блокирования
его взаимодействия с рецепторами на по�
верхности клеток. 

Адалимумаб одобрен Европейским агент�
ством по лекарственным средствам (EMA) и
Управлением по контролю качества пище�
вых продуктов и лекарственных препаратов
США (FDA) для использования у пациентов
с активным ЯК среднетяжелого и тяжелого
течения и тех больных, которые не отвечают
либо не переносят традиционную терапию,
на основании результатов рандомизирован�
ных плацебо�контролируемых двойных сле�
пых исследований ULTRA 1 и ULTRA 2. 

Ранее была накоплена убедительная дока�
зательная база применения адалимумаба у
пациентов с БК. На фоне поддерживающей
терапии адалимумабом на протяжении года
частота оперативных вмешательств в группе
плацебо была до 6 раз выше, чем в группе
адалимумаба (Feagan B.G. et al., 2008). 

Доказательная база биологической тера�
пии ВЗК более подробно проанализирована
в следующих лекциях. Что касается реально�
го положения дел в Украине, то, как отметил
Ю.М. Степанов, существующая сегодня
практика подходов к диагностике и, соот�
ветственно, к лечению заболеваний кишеч�
ника не учитывает разновидности и формы
заболевания, связанные с различной этиоло�
гией. Этим объясняются неудовлетворитель�
ные результаты лечения у значительной час�
ти пациентов. 

Доктор медицинских наук, профессор
Андрей Эдуардович Дорофеев (Донецкий
национальный медицинский университет
им. М. Горького) прочел две лекции – по
НЯК и БК. Лектор отметил принципиаль�
ные различия между этими заболеваниями.
Если при БК могут сегментарно поражаться
любые отделы ЖКТ, причем воспалительные
изменения распространяются на все слои
стенки кишки, обусловливая предрасполо�
женность к формированию стенозирующих

и пенетрирующих осложнений, то при яз�
венном колите локализация поражения
ограничена исключительно толстой кишкой
и воспаление редко распространяется глубже
слизистой оболочки. Соответственно, и под�
ходы к ведению пациентов с разными фор�
мами ВЗК существенно различаются.

В лекции по язвенному колиту профессор
А.Э. Дорофеев представил Монреальскую
классификацию заболевания, которая учи�
тывает возраст больных, распространенность
колита, активность воспаления и другие па�
раметры. В отличие от БК для ЯК не сущест�
вует единого индекса активности заболева�
ния, поэтому нет точного определения ре�
миссии. На практике чаще используется не�
полный индекс Мейо. Полный индекс Мейо
требует проведения эндоскопии, что воз�
можно не на всех визитах пациента.

На основании собственных исследований
лектор выделил дополнительные предикто�
ры тяжелого течения НЯК: 

• генетическая предрасположенность;
• выраженность аутоиммунной агрессии;
• степень метаболических нарушений

(абсорбции, детоксикации);
• нарушения кишечной микрофлоры.
В качестве генетических маркеров пред�

расположенности к НЯК и раку кишечника
изучены гены NOD2/CARD15, VDR, TLR3,
TLR4. Если у большой части (42%) пациен�
тов с дистальными формами и легким тече�
нием НЯК мутации указанных генов отсут�
ствовали, то у всех больных с тяжелыми рас�
пространенными формами заболевания бы�
ли выявлены полные или неполные мутации.

Специфическими аутоиммунными марке�
рами НЯК являются антитела к бокаловид�
ным клеткам и гранулоцитам (выявлены у 28
и 67% пациентов соответственно), а при БК –
антитела к протокам поджелудочной железы
и S. cerevisiae (39 и 67% соответственно).

Целями лечения НЯК являются индукция
и поддержание ремиссии (не только клини�
ческой, но и гистологической), повышение
качества жизни больных и профилактика
рака кишечника. На выбор терапии НЯК
влияют распространенность, локализация,
клиническая форма, степень тяжести, кли�
ническая, эндоскопическая и гистологичес�
кая активность заболевания, а также нали�
чие внекишечных поражений (чаще всего
суставов, кожи и печени).

Алгоритмы выбора лечения в настоящее
время регламентированы рекомендациями
Европейского общества болезни Крона и
колита (ECCO) и рабочей группы Украин�
ской гастроэнтерологической ассоциации.
Ведение пациентов с НЯК и другими фор�
мами ВЗК должно осуществляться совмест�
но гастроэнтерологом и хирургом�коло�
проктологом.

Пирамида лечения НЯК в зависимости от
тяжести заболевания представлена на рисун�
ке 1 . Препараты месалазина остаются пер�
вой линией терапии всех форм НЯК. При
дистальном колите лечение должно начи�
наться с топических форм месалазина (рек�
тальные суппозитории), а при недостаточ�
ной эффективности следует присоединять
пероральный прием. Это повышает биодо�
ступность препарата и эффективность лече�
ния, особенно у больных с левосторонним и
тотальным колитом. Аналогично кортико�
стероиды в качестве второй линии терапии
могут применяться в топических формах
(при легком течении НЯК) или в комбина�
ции топические + системные формы.

Лектор отметил, что в развитых странах на�
блюдается тенденция к более раннему назначе�
нию биологической терапии. В настоящее

время препараты моноклональных антител к
ФНО являются терапией второй линии при
неэффективности препаратов месалазина и
глюкокортикоидов у пациентов со среднетя�
желыми и тяжелыми формами ЯК. Биологи�
ческая терапия ЯК средней и высокой актив�
ности способствует репарации слизистой
оболочки толстой кишки и индукции ремис�
сии уже в первые недели лечения у пациен�
тов, резистентных к терапии кортикостерои�
дами и/или иммуносупрессорами, что было
показано в исследовании ULTRA 1 с адали�
мумабом. В исследовании ULTRA 2 длитель�
ный прием препарата позволял удерживать
пациентов в ремиссии до 52 недель. Доказа�
но, что комбинированная терапия любыми
иммуносупрессорами менее эффективна по
сравнению с монотерапией анти�ФНО. Ис�
пользование биологической терапии являет�
ся альтернативой колэктомии у больных с тя�
желым стероидорезистентным НЯК. Также
раннее назначение анти�ФНО терапии целе�
сообразно пациентам с внекишечными про�
явлениями НЯК: при наличии поражений
суставов и позвоночника, гангренозной пио�
дермии, склерозирующего холангита.

В лекции, посвященной БК, профессор
А.Э. Дорофеев также акцентировал внима�
ние на Монреальской классификации кли�
нических форм заболевания, которая учи�
тывает:

• возраст больных (чем раньше дебютиру�
ет БК, тем агрессивнее ее течение);

• локализацию воспалительного процесса
(в отличие от НЯК при БК могут поражаться
любые отделы ЖКТ – от полости рта до пря�
мой кишки);

• клинические проявления БК (неослож�
ненное, стенозирующее или пенетрирующее
течение);

• наличие перианальных изменений. 

Тяжесть (клиническую активность) БК
оценивают по индексу Беста (CDAI). Клини�
ческая ремиссия констатируется при значе�
ниях CDAI <150. Значения выше 450 свиде�
тельствуют о высокой активности (тяжелом
течении) БК. К неудобствам этой методики
лектор отнес необходимость ведения паци�
ентом дневника самонаблюдения, определе�
ния гематокрита и массы тела в момент рас�
чета индекса. 

Кроме того, при выборе терапии БК, так
же, как и у пациентов с НЯК, следует учиты�
вать наличие внекишечных поражений.

Цели лечения БК созвучны целям лечения
НЯК – индукция ремиссии, поддержание
ремиссии без кортикостероидов, профилак�
тика осложнений, предупреждение опера�
ций и повышение качества жизни больных.

Ориентиром для выбора лечения служит
Второй европейский консенсус, основанный
на доказательствах, по диагностике и лече�
нию БК (ECCO, 2010). Терапия назначается
в соответствии с локализацией, клиничес�
ким вариантом и активностью БК согласно
Монреальской классификации. При терми�
нальном илеите (L1) показаны топические
стероиды и/или месалазин перорально; при
изолированном поражении толстой кишки
(L2) – присоединение к этой терапии рек�
тальных форм месалазина; при комбиниро�
ванном поражении тонкой и толстой кишки
(L3) – топические стероиды, месалазин пер�
орально и ректально и/или системные кор�
тикостероиды, цитостатики, биологическая
терапия; при локализации процесса в верх�
них отделах ЖКТ (L4) показаны системные
кортикостероиды и/или цитостатики, а так�
же биологическая терапия. 

При подозрении на стенозирование,
пенетрирующее течение или при наличии
перианальных изменений в обязательном

Воспалительные заболевания кишечника: 
от современной классификации к эффективной терапии

Во второй день V съезда Украинской гастроэнтерологической ассоциации
отдельная секция была посвящена проблеме заболеваний кишечника.
Предлагаем читателям краткий обзор выступлений украинских и зарубежных
ученых, посвященных современным возможностям диагностики и лечения
неспецифического язвенного колита (НЯК) и болезни Крона (БК). 
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Рис. 1. Базисное лечение НЯК

ZU_gastro-4_2014.qxd  28.11.2014  16:28  Page 12



13

www.health�ua.com ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЯ • ЗА МАТЕРІАЛАМИ КОНФЕРЕНЦІЇ

порядке необходима консультация хирурга.
Однако современная биологическая терапия
во многих случаях является альтернативой
хирургическому вмешательству. 

БК является прогрессирующим заболева�
нием, в естественном континууме которого
можно выделить окно терапевтических воз�
можностей. Это промежуток времени от по�
становки диагноза до развития рецидивов и
формирования осложнений, когда есть воз�
можность замедлить прогрессирование вос�
паления, достичь глубокой ремиссии путем
назначения биологической терапии, предот�
вратить или отсрочить таким образом опера�
тивное вмешательство и инвалидизацию па�
циента. 

Своевременное назначение моноклональ�
ных антител к ФНО, в частности адалимума�
ба, эффективно для индукции клинической
ремиссии (по данным исследования
CHARM), а также достижения эндоскопи�
ческой ремиссии БК (по данным исследова�
ния EXTEND). Раннее назначение дает луч�
ший клинический эффект. Кроме того, в
исследованиях CHARM и ADHERE было
доказано, что длительная поддерживающая
монотерапия адалимумабом снижает частоту
госпитализаций и хирургических вмеша�
тельств.

При фистулизирующем течении БК анти�
биотикотерапия эффективно уменьшает вы�
раженность симптомов, но редко приводит к
закрытию фистул. Эффективность по закры�
тию фистул и поддержанию ремиссии проде�
монстрировали азатиоприн и анти�ФНО
препараты (адалимумаб, инфликсимаб). При
наличии осложненных фистул при БК со�
гласно обобщенным данным консенсуса
ECCO назначение антагонистов ФНО реко�
мендуется в качестве второй линии терапии
после применения антибиотиков, азатиоп�
рина и адекватного дренирования. 

Отдельное внимание лектор уделил после�
операционному ведению больных БК. Резек�
ционным операциям подвергается до 80%
пациентов на разных этапах течения заболе�
вания, однако резекция не обеспечивает из�
лечения, и вновь развиваются обострения
болезни. Их частота при отсутствии лечения
или неправильном ведении больных в после�
операционном периоде составляет 65�90% в
первый год и 80�100% в течение 3 лет. Самым
точным предиктором обострений является
эндоскопическая картина БК. В исследова�
нии POCER была показана эффективность
поддерживающей терапии адалимумабом
для профилактики послеоперационных
обострений БК, при этом адалимумаб ока�
зался эффективнее 6�меркаптопурина: час�
тота достижения эндоскопической ремиссии
на 6�м месяце после резекции составила 93,8
против 62,2%; р=0,024 (De Cruz P. et al.,
2012). 

Таким образом, ведение пациентов с ВЗК
должно осуществляться совместно терапев�
тами и хирургами. Биологическая терапия
(адалимумаб, инфликсимаб) является со�
временной и эффективной терапией 2�
3�й линии у пациентов со среднетяжелым и
тяжелым течением ВЗК, но при наличии

неблагоприятных прогностических призна�
ков рекомендуется раннее применение анта�
гонистов ФНО.

Центральным событием секции по забо�
леваниям кишечника стали две онлайн�
лекции профессора медицины, микробио�
логии и иммунологии, руководителя меди�
цинского факультета университета Калгари
(Канада) Subrata Ghosh. В первой презента�
ции были более подробно рассмотрены до�
казательная база и возможности биологи�
ческой терапии ВЗК.

С внедрением биологической терапии про�
фессор Ghosh связывает тенденцию к умень�
шению числа плановых колэктомий у паци�
ентов специализированных клинических
центров США и Канады, которая прослежи�
вается с 2002 года. У многих больных хрони�
ческим ЯК биологическая терапия позволяет
добиться стабильной ремиссии, отказаться от
инвалидизирующей операции с возможными
осложнениями или отсрочить ее выполнение.

Биологические препараты у больных ЯК
изучались в плацебо�контролируемых кли�
нических исследованиях ULTRA 1 и ULTRA 2
(адалимумаб), ACT1 и ACT2 (инфликсимаб),
PURSUIT (голимумаб) и GEMINI (ведолизу�
маб). Лектор отметил, что из�за различий в
дизайне и критериях включения пациентов
по результатам этих исследований нельзя
напрямую сравнивать эффективность разных
биологических препаратов. Так, в исследова�
нии ULTRA 1 оценивалась только частота ин�
дукции ремиссии на 8�й неделе терапии ада�
лимумабом, а затем открыто проводилась
поддерживающая терапия в течение года,
а в исследовании ULTRA 2 первичными ко�
нечными точками были  и индукция ремис�
сии на 8�й неделе, и ремиссия на 52�й неделе
поддерживающей терапии, причем плацебо�
контроль присутствовал на протяжении всего
исследования. В исследованиях PURSUIT и
GEMINI с новыми анти�ФНО препаратами
проводили две рандомизации пациентов:
в фазу поддерживающей терапии рандоми�
зировали только тех участников, которые
достигли ремиссии в первые 6 недель. 

Важно отметить, что в оба исследования
адалимумаба включали пациентов, которые
плохо отвечали на предыдущую терапию сте�
роидами и/или иммуномодуляторами, то
есть с тяжелым течением ЯК. Кроме того, в
исследовании ULTRA 2 участвовали пациен�
ты с опытом неудачной анти�ФНО терапии.

В исследовании ULTRA 1 был определен
оптимальный режим дозирования адалиму�
маба для индукции ремиссии ЯК в первые
8 недель: 160 мг в первый день и 80 мг через
2 недели. Этот же режим индукции применя�
ли в исследовании ULTRA 2. Для поддержи�
вающей терапии препарат назначали по
40 мг через неделю в обоих исследованиях.

В результате частота терапевтического от�
вета в исследовании ULTRA 2 была досто�
верно выше, чем при использовании плаце�
бо, уже со 2�й недели: 39,1 против 19,9% по
частичному индексу Мейо (p<0,001), что
расценивается как быстрое начало действия
адалимумаба. Дальнейшая динамика ответа

на терапию адалимумабом по сравнению
с плацебо в ходе 52�недельного наблюдения
представлена на рисунке 2. На 52�й неделе
ремиссия ЯК по критериям частичного ин�
декса Мейо была достигнута у 22,2% пациен�
тов, что достоверно выше результата в группе
плацебо (11,0%; p<0,001)

Профессор Ghosh обратил внимание на
то, что эффективность адалимумаба в иссле�
довании ULTRA 2 была выше у тех пациен�
тов, которые ранее не получали анти�ФНО
препаратов, и, таким образом, подчеркнул
важность раннего использования эффектив�
ной биологической терапии ЯК. 

В ходе дополнительного анализа результа�
тов исследования было установлено, что на
фоне поддерживающей терапии адалимума�
бом значительно снижается потребность па�
циентов в кортикостероидах (Sandborn W.
et al., 2012) и, что особо подчеркнул лектор,
достоверно по сравнению с плацебо умень�
шается как общая частота госпитализаций,
так и частота госпитализаций по причине
обострений и осложнений ЯК (Feagan B.G.
et al., 2012). 

Опираясь на результаты исследований би�
ологических препаратов, профессор Ghosh
представил алгоритм ведения больных ЯК,
который уже применяется в клинике уни�
верситета Калгари. Основной принцип сво�
дится к раннему назначению анти�ФНО
терапии при неэффективности кортикосте�
роидов (определяется в течение 2�4 недель
лечения) или азатиоприна (определяется
в течение 8�12 недель терапии).

Подобный подход лектор представил и
в части доклада, посвященной БК. 5�амино�
салицилаты при БК не эффективны, за иск�
лючением самых легких форм колита. При
отсутствии ответа на терапию адекватными
дозами кортикостероидов в течение 2�4 не�
дель или азатиоприном в течение 3 мес сле�
дует рассмотреть возможность назначения
анти�ФНО терапии. 

Кандидатами на назначение ранней анти�
ФНО терапии являются пациенты с предик�
торами неблагоприятного прогноза: с ран�
ним дебютом БК (особенно моложе 20 лет),
с поражением тонкой кишки на большом
протяжении, с тяжелым поражением вер�
хних отделов ЖКТ, с перианальными фисту�
лами и абсцессами, ранним развитием
стриктур и пенетраций, глубокими язвами
толстой кишки. 

В пользу раннего назначения анти�ФНО
терапии свидетельствуют результаты плаце�
бо�контролируемых исследований адалиму�
маба. В исследовании CHARM у пациентов с
длительностью БК менее 2 лет доля достиже�
ния ремиссии на 56�й неделе терапии адали�
мумабом составила 51%, а у пациентов, кото�
рые начали получать биологическую тера�
пию через 5 лет и более от момента постанов�
ки диагноза, результат был существенно
скромнее – 35% (Schreiber S. et al., 2007).
В исследовании EXTEND раннее назначе�
ние адалимумаба чаще способствовало пол�
ному заживлению слизистых оболочек пора�
женных органов ЖКТ, чем при использова�
нии у пациентов со стажем БК 5 лет и более
(Sandborn W. et al., 2010). 

Результаты терапии во многом зависят от
фенотипа или клинической формы БК. При
5�летнем наблюдении за больными БК час�
тота выполнения резекционных операций на
фоне анти�ФНО терапии оказалась наи�
меньшей у пациентов с клинической формой
В1 (воспаление слизистой оболочки без
стриктур и пенетраций) по сравнению с па�
циентами с наличием стенозов (клиническая
форма В2), пенетраций (В3) (Moran G.W.
et al., 2014). 

Данные других исследований позволяют
получить ответы на вопросы, как долго мож�
но поддерживать ремиссию БК на биологи�
ческой терапии и что произойдет после ее от�
мены. Согласно результатам исследования
ADHERE, в котором продолжалось откры�
тое лечение адалимумабом пациентов с ре�
миссией на 56�й неделе исследования
CHARM, ремиссия БК оставалась стабиль�
ной в течение 4 последующих лет (Panacci�
one R. et al., 2013). Прекращение анти�ФНО
терапии может привести к рецидиву. По дан�
ным T. Molnar et al. (2013), почти половина
больных с ремиссией БК, достигнутой

в результате 1 года лечения анти�ФНО пре�
паратами, после их отмены нуждалась в во�
зобновлении биологической терапии в сред�
нем через 6 мес. 

В ходе метаанализа исследований, в кото�
рых препараты анти�ФНО терапии назнача�
лись в комбинации с азатиоприном (Jones
et al., 2013), было установлено, что комбини�
рование с иммуносупрессантами повышало
эффективность инфликсимаба, чего не наб�
людалось в случае применения адалимумаба
или цертолизумаба (последний не зарегист�
рирован в Европе). Против использования
адалимумаба с иммуносупрессантами сви�
детельствует повышение риска развития зло�
качественных новообразований по сравне�
нию с монотерапией адалимумабом (Oster�
man M.T. et al., 2013). 

Что касается выбора конкретного препа�
рата биологической терапии, профессор
Ghosh констатировал сопоставимую эффек�
тивность адалимумаба и инфликсимаба по
частоте достижения ремиссии в клинических
исследованиях, но обратил внимание на по�
требности и предпочтения самих пациентов,
так как режимы терапии и способы введения
препаратов отличаются. По данным опроса
36 больных БК, проведенного Peake et al.
(2011), 67,6% респондентов (23 пациента)
предпочли терапию адалимумабом по при�
чине удобства применения (подкожные
инъекции, которые можно делать дома са�
мостоятельно). Однако 11 пациентов все же
выбрали терапию инфликсимабом (внутри�
венные инъекции), поскольку предпочитали
более длительный интервал между введения�
ми препарата и регулярные контакты с мед�
персоналом. При этом подавляющее боль�
шинство пациентов (82,4%) предпочитали,
чтобы решение принималось совместно па�
циентом и лечащим врачом. Похожее соот�
ношение предпочтений пациентов профес�
сор Ghosh наблюдает в собственной клини�
ческой практике. 

Лектор представил алгоритм терапии
больных БК в зависимости от тяжести забо�
левания, который используется в клинике
г. Калгари. Препараты будесонида и сульфа�
салазина используются только при легком
течении БК с поражением толстой кишки.
При умеренной активности заболевания
препаратом первого выбора является пред�
низолон. При стероидзависимой БК к пред�
низолону могут присоединяться метотрексат
или азатиоприн, а при их неэффективности
на третьем шаге применяется анти�ФНО те�
рапия: самостоятельно (адалимумаб) или в
сочетании с иммуномодулятором (инфлик�
симаб). В этом случае до начала анти�ФНО
терапии может пройти до 16 недель. 

При рефрактерности БК к преднизолону
сразу переходят к назначению анти�ФНО
монотерапии или сочетания анти�ФНО пре�
парата с иммуномодулятором. В последнем
случае решение о назначении анти�ФНО те�
рапии может быть принято быстрее – уже
через 2�4 недели неэффективного лечения
преднизолоном. Раннее присоединение
азатиоприна к терапии кортикостероидами
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Рис. 2. Достижение и удержание ремиссии по частичному индексу Мейо
в динамике наблюдения в ходе исследования ULTRA 2 c адалимумабом 

(Sandborn W.J. et al. Gastroenterology 2012; 142: 257&65). Продолжение на стр. 14.
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не повышает шансы больных БК на дости�
жение устойчивой ремиссии, что было пока�
зано в исследованиях AZTEC и RAPID
GETAID (Panes J. et al., 2013; Cosnes J. et al.,
2013).

При тяжелой БК 1�2 недели неэффектив�
ного лечения преднизолоном дают повод для
размышлений о целесообразности назначе�
ния анти�ФНО препарата в комбинации с
иммуносупрессором, особенно у пациентов
с предикторами неблагоприятного исхода.

Вторая лекция профессора S. Ghosh была
посвящена общим принципам и моделям
оказания специализированной помощи па�
циентам с ВЗК.

Стандарты ведения пациентов с ВЗК раз�
личаются в разных странах и регионах в за�
висимости от места оказания помощи, опы�
та специалистов, доступности диагностичес�
ких методов и препаратов и других факторов.
Стандартизация процессов повышает ка�
чество помощи, как это продемонстрировал
лектор на примере клиники г. Калгари. К ка�
кому бы врачу не обратился пациент с ВЗК,
он получает стандартизированное лечение в
соответствии с едиными алгоритмами и до�
казательной базой. В г. Калгари наблюдают�
ся 9600 больных с ВЗК. Из них 4500 пациен�
тов получают биологическую терапию: 65%
адалимумабом, 35% инфликсимабом. 

Потенциал оптимизации помощи боль�
ным ВЗК состоит в ранней диагностике,
прогнозировании течения заболевания и ис�
ходов, раннем терапевтическом вмешательс�
тве с применением наиболее эффективных
на данный момент препаратов биологичес�
кой терапии, объективном контроле ремис�
сии с эндоскопической оценкой заживления
слизистой оболочки кишечника. 

Для начала следует уяснить, каковы цели
терапии ВЗК. Купирования симптомов и
клинической констатации ремиссии уже не�
достаточно. Высшими целями лечения явля�
ются замедление прогрессирования заболе�
вания и достижение глубокой гистологичес�
кой ремиссии. В последнее время происхо�
дит изменение концепции терапии ВЗК:

на смену стратегии острого реагирования на
симптомы и подавления воспаления прихо�
дит долгосрочная стратегия, которая ставит
целью недопущение воспалительного по�
вреждения тканей и стабильное удержание
пациента в состоянии без воспаления. 

Большое значение имеет индивидуальная
оценка течения заболевания и прогноза. У па�
циентов с легкими проявлениями ВЗК без ос�
ложнений может быть целесообразной стра�
тегия ступенчатого повышения интенсивнос�
ти терапии (step�up) без применения иммуно�
супрессоров на начальном этапе во избежа�
ние развития побочных эффектов, в то время
как у лиц с агрессивным течением заболева�
ния оправдана стратегия top�down – раннее
применение анти�ФНО препаратов, возмож�
но, в сочетании с иммуносупрессорами во из�
бежание возникновения осложнений, с по�
следующим снижением интенсивности тера�
пии по мере наступления ремиссии. 

На агрессивное течение БК указывают
ранний дебют заболевания (в возрасте до
40 лет), наличие перианальных осложнений,
стриктур и пенетраций, глубоких дефектов

слизистой оболочки, покрывающих более
10% одного сегмента толстой кишки.

На рисунке 3 показана модель прогнози�
рования потребности в колэктомии у паци�
ентов с ЯК, созданная на основании резуль�
татов исследования IBSEN (Cvancarova N.
et al., 2010). Самый высокий риск колэкто�
мии в течение 10 лет отмечается у пациентов
моложе 40 лет с распространенным колитом,
СОЭ >30 мм/ч, которые получали терапию
кортикостероидами сразу после постановки
диагноза.

Что касается организационных аспектов
помощи больным ВЗК, то на примере кли�
ники г. Калгари лектор акцентировал внима�
ние на двух ключевых принципах – мульти�
дисциплинарном подходе и стандартизации
работы медперсонала путем составления
клинических протоколов, алгоритмов при�
нятия решений и контроля их выполнения.
Вовлечение врачей разных специальностей в
алгоритмы обследования и лечения пациен�
тов с ВЗК, особенно в специализированных
клинических центрах, необходимо в связи с
тем, что ВЗК часто имеют внекишечные
проявления: ревматологические, дерматоло�
гические, офтальмологические. Локальный
протокол оказания помощи больным ВЗК
основывается на национальном протоколе,
международной доказательной базе и учиты�
вает особенности и ресурсы конкретного ле�
чебного учреждения. Грамотно составлен�
ный локальный протокол синхронизирует
действия медперсонала и структурных под�
разделений (поликлиники, стационара, ла�
боратории, отделения радиологической диа�
гностики и др.), сводит к минимуму визиты и
лишние передвижения пациентов. Протокол
регламентирует последовательность приня�
тия решений в разных клинических ситуаци�
ях, включая отсутствие ответа на терапию,
а также содержит индикаторы (критерии)
качества помощи. Протоколы, которые ис�
пользуются в клинике г. Калгари, построены
по принципу минимизации неэффективной
терапии, снижения дозы кортикостероидов
и раннего назначения анти�ФНО препара�
тов пациентам, которые могут получить от
них максимальную пользу.

В заключение профессор Ghosh обратил
внимание слушателей на то, что, кроме про�
токолов, важно учитывать ожидания и пер�
сональные цели пациентов, которые могут
различаться даже в разные периоды лечения. 

Мнение пациента также было представле�
но в рамках заседания. С короткой презента�
цией выступил лидер объединения пациен�
тов с ВЗК Юрий Анатольевич Петров – врач
по образованию, который перенес все тяго�
ты болезни в поисках оптимальной для себя
терапии. 

«Надежда на будущее» – молодая всеук�
раинская организация пациентов, образо�
ванная в этом году. Цели деятельности орга�
низации – привлечение внимания общест�
ва к проблеме ВЗК, налаживание взаимо�
действия «пациент�врач», образовательная
работа среди пациентов. Первыми шагами
станут создание школы пациентов с регу�
лярными встречами (1 раз в квартал), созда�
ние группы психологической поддержки,
разработка информационных материалов. 

Подготовил Дмитрий Молчанов

Продолжение. Начало на стр. 12.

Воспалительные заболевания кишечника:
от современной классификации к эффективной терапии
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Рис. 3. Модель прогнозирования потребности в колэктомии у пациентов с ЯК, созданная
на основании результатов исследования IBSEN (Cvancarova M. et al. UEGW 2010, Abstract  OP161)

Рабочая встреча открылась церемо�
нией посвящения первооткрывателя
Нр�инфекции, Нобелевского лауреата
Б. Маршалла в почетные профессора
Римского католического университе�
та, после чего ученый прочел лекцию
об истории открытия Нр�инфекции.

Рабочая повестка встречи началась
с доклада, представившего новую Ки�
отскую классификацию хронических
гастритов (ХГ). Вначале было отмече�
но, что врачи разных субспециальнос�
тей пользуются разными классифика�
циями ХГ (Сиднейско�Хьюстонская,
OLGA, эндоскопические классифика�
ции и др.), что вносит определенную
путаницу в этом вопросе. Кроме того,
МКБ�Х хоть и разделяет ХГ и диспеп�
сию, но не учитывает все разновиднос�
ти первого заболевания (в частности,
не выделяет хеликобактерные, аутоим�
мунные, эозинофильные типы патоло�
гии и рефлюкс�гастриты), не разделяет
ХГ и дуодениты. В связи с этим в фев�
рале 2014 года в г. Киото (Япония) со�
стоялась встреча наиболее авторитет�
ных в мире экспертов, которые приня�
ли Киотский консенсус, подготовив�
ший проект новой (этиологической)
классификации ХГ для МКБ�XI, при�
нятие которой ожидается в следующем
году. Согласно этой классификации ХГ
подразделяется на: 

• Hp�индуцированные гастриты;
• медикаментозно�индуцированные

гастриты;
• аутоиммунные гастриты;
• гастриты, развившиеся вследствие

специфических причин:
– лимфоцитарный;
– болезнь Менетрие;
– аллергический;
– рефлюкс�гастрит;
– эозинофильный;
• инфекционные гастриты (нехелико�

бактерные):
– бактериальные;
– вирусные;
– грибковые;
– гастриты, вызванные паразитами;
– желудочная флегмона;
• гастриты, возникшие вследствие

других заболеваний (классифицируе�
мых в других рубриках);

• гастриты, возникшие вследствие
внешних причин;

• гастриты со специфическими эн�
доскопическими и патологическими
особенностями (неспецифической
этиологии);

• другие гастриты (неклассифициру�
емые).

Кроме того, детально был рассмот�
рен вопрос о взаимоотношениях ХГ и
функциональной диспепсии (ФД).
Отмечалось, что «хронический гаст�
рит» в зарубежной гастроэнтероло�
гии как клинический диагноз в на�
стоящее время ставится очень редко.
В частности, в западноевропейских
странах этим термином пользуются
в основном морфологи, характеризуя
выраженность структурных измене�
ний слизистой оболочки желудка
(часто в связи с инфекцией Hp) и их
прогрессирование. Если же говорить
о гастроэнтерологах�клиницистах, то
они в своих работах при обнаруже�
нии соответствующих клинических
симптомов применяют в аналогич�
ных ситуациях термин «функцио�
нальная диспепсия», несмотря на на�
личие у таких пациентов эндоскопи�
чески и гистологически подтверж�
денных признаков ХГ. В отличие от
западноевропейских стран, в Японии
клиницисты не отказались от диаг�
ноза «хронический гастрит» и при
этом практикуют постановку комби�
нации ХГ и ФД. То есть они не огра�
ничиваются констатацией той или
иной формы обнаруженного ХГ,
а при наличии клинических симпто�
мов дополняют его указанием на со�
ответствующий вариант ФД, призна�
вая тем самым, что эти клинические
симптомы не связаны с имеющимся
у пациента ХГ. По этой причине
в Киотском консенсусе отдельно был
выделен раздел о взаимоотношениях
ХГ, ФД и Hp.

В частности, было отмечено, что
точная роль Нр�инфекции при ФД
остается предметом дискуссий. Боль�
шинство авторов считают, что Нр�ин�
фекцию следует признать отдельной
причиной появления диспепсических

XXVII международная рабочая
встреча Европейской группы

по изучению Helicobacter pylori
12&13 сентября в г. Риме (Италия) состоялась ежегодная рабочая встреча
Европейской группы по изучению Helicobacter pylori (Нр). На таких
мероприятиях традиционно подводятся итоги по изучению различных
аспектов, связанных с Нр&инфекцией (эпидемиологических,
патофизиологических, клинических), а также намечаются перспективы
дальнейших исследований в этой области.

C.М. Ткач

C.М. Ткач, д.м.н., профессор,
А.Р. Левченко, Национальный медицинский университет им. А.А. Богомольца
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симптомов. Поскольку согласно Ма�
астрихту IV отчетливый клинический
эффект эрадикация дает только у 1
из 12 больных, а долгосрочное наб�
людение (более 1 года) не показало
преимуществ эрадикации против
плацебо, следует разделять ФД и Нр�
ассоциированную диспепсию. Если
после успешной эрадикации в тече�
ние 6�12 мес отмечается ремиссия,
ставится диагноз «Нр�ассоциирован�
ная диспепсия», а если после успеш�
ной эрадикации в течение 6�12 мес
улучшения нет, констатируется диа�
гноз «функциональная диспепсия»
и проводится соответствующее лече�
ние (ИПП, прокинетики, антидеп�
рессанты). Алгоритм диагностики

Hp�ассоциированной диспепсии пред�
ставлен на рисунке.

Также рассматривались взаимоот�
ношения Hp и желудочной микроби�
оты. В частности, отмечалось, что
кроме Hp в желудке имеется еще
большое количество комменсалов и
других патогенов, включая другие ви�
ды Helicobacter. Удельный вес Hp
среди всей микробиоты желудка сос�
тавляет 87%. От взаимоотношений
Hp и другой микробиоты во многом
зависит рН и вся физиология желуд�
ка, а также характер патологического
процесса. Если в желудке имеется
всего три вида других комменсаль�
ных бактерий, Hp�индуцированное
повреждение усиливается, в том чис�
ле повышается вероятность предра�
ковых изменений (особенно при на�
личии бактерий рода Kingella). 

Активно обсуждалась также гипо�
теза о том, что ротовая полость явля�
ется важным резервуаром и источни�
ком Нр�инфекции. Есть много работ,
в которых Hp рассматривалась в ка�
честве причины периодонтитов, ка�
риеса, галитоза воспалительных или
неопластических изменений ротовой
полости. Кроме того, наличие Нр
в ротовой полости рассматривалось
как вероятный фактор трансмиссии,
реинфекции и неудачной эрадика�
ции. Исследования последних двух
лет показывали наличие 16S rDNA
в биоптатах ротовой полости в 56%
случаев, причем 46% из них были
CagA�позитивными. Кроме того, ко�
рейские исследователи Song и Li по�
лучили достоверно более высокие
уровни эрадикации у пациентов, по�
лучавших стандартную тройную тера�
пию в сочетании с полосканием по�
лости рта и лечением периодонтита. 

Подробно рассматривались экстра�
гастральные манифестации Hp.

В частности, в отношении связи Hp и
кардиоваскулярной патологии отме�
чалось, что по данным японских авто�
ров, Нр�инфекция ассоциируется
с высокими уровнями интерлейки�
на�6 и мозгового натрийуретического
пептида, а CagA�позитивные штаммы
могут играть роль в дестабилизации
течения ИБС, особенно в сочетании
с артериальной гипертензией и нали�
чием Chlamydophila pneumoniae. На
сегодня не выявлено ассоциации
между Нр и инсультами.

Отмечалось также, что Нр�инфек�
ция строго ассоциируется с высоким
уровнем гликозилированного гемо�
глобина и сахарным диабетом (СД)
2 типа в возрасте старше 65 лет,

а также со снижением уровня инсу�
лина в возрасте до 45 лет. Кроме то�
го, обнаруживается строгая ассоциа�
ция между наличием Нр и осложне�
ниями СД, в частности с нейропати�
ей. В то же время эрадикация Нр не
влияет на гликемический профиль
у больных СД.

При рассмотрении связи Hp с нев�
рологическими заболеваниями отме�
чено, что Нр�инфекция усиливает
риск деменции, не связанной с бо�
лезнью Альцгеймера, в 1,6 раза,
а эрадикация Нр снижает прогресси�
рование деменции у пациентов с бо�
лезнью Альцгеймера. Отмечено, что
Нр достоверно реже встречается
у больных рассеянным склерозом,
что может свидетельствовать о ее
протекторной роли при этой патоло�
гии (гипотеза). 

Были еще раз подтверждены дан�
ные о том, что Нр играет несомнен�
ную роль при необъяснимой железо�
дефицитной анемии (в 38% случаев –
основная причина), в том числе пу�
тем регуляции уровня гепсидина
(системный регулятор гомеостаза же�
леза). Эрадикация Нр приводит к ис�
чезновению железодефицитной ане�
мии у 64�75% больных. Кроме того,
хорошо изучена роль Нр при иммун�
ной тромбоцитопении (ИТП). Уста�
новлено, что она влияет на баланс
Fcγ�рецепторов моноцитов и макро�
фагов. Кроме того, отмечается моле�
кулярная мимикрия между тромбо�
цитами и пептидами Нр. Эрадикация
дает отчетливый эффект при нетяже�
лой ИТП (у 80% в течение 4 мес), но
не при тяжелой ИТП.

Была выдвинута гипотеза о том, что
Нр потенциально может способствовать
развитию аутоиммунной патологии.
Метаанализ Sci et al. показал значитель�
ную роль Нр при болезни Грейвса

(больше, чем при тиреоидите Хаши�
мото), усиливающуюся при наличии
CagA�позитивных штаммов, а Jafar�
dazeh et al. обнаружили более высо�
кую частоту и уровни ревматоидного
фактора и антинуклеарных антител
у Нр�позитивных больных с пепти�
ческими язвами.

Рассматривались вопросы о связи
Нр�инфекции и гепатобилиарной па�
тологии. В частности, Li et al. посту�
лировали тесную взаимосвязь Нр и
неалкогольной жировой болезни пе�
чени. Другие авторы обнаруживали
более высокие уровни аммониемии
у Нр�инфицированных больных
с циррозом, а также отмечали хоро�
ший эффект эрадикации Нр при пече�
ночной энцефалопатии. Sakr et al. со�
общили о более выраженном циррозе
и фиброзе печени при сочетании Нр и
HCV, а Wang et al. – о более высоком
риске смерти у Нр�инфицированных
пациентов с раком печени. Отмеча�
лось также, что Нр�инфекция может
быть фактором риска развития били�
арной патологии, в частности холан�
гиокарциномы. 

Метаанализ Chen at al. показал по�
вышение относительного риска ко�
лоректального рака до 1,5 при инфи�
цировании Нр. В то же время Risch et
al. продемонстрировал снижение
риска рака поджелудочной железы
у пациентов с наличием CagA�пози�
тивных штаммов Нр и повышение
риска при наличии CagA�негативных
штаммов. Была отмечена низкая час�
тота Hp у пациентов с воспалитель�
ными заболеваниями кишки (30,5
против 57% при язвенном колите, 27
против 48% при болезни Крона) и

выдвинута гипотеза о том, что Hp
оказывает протекторный иммуномо�
дулирующий эффект на слизистую
кишки и защищает от воспалитель�
ных заболеваний кишечника.

Сообщалось также о связи Нр�ин�
фекции с осложненной беременнос�
тью и ее спонтанным прерыванием.
Была показана эпидемиологическая
связь Нр�инфекции с ХОЗЛ и раком
легких, а также аденотонзиллярной
гипертрофией. Отмечалось, что эра�
дикация Нр�инфекции приводила
к улучшению течения центральной
хориоретинопатии, а также оказывала
выраженный эффект при дерматоло�
гических заболеваниях, в первую оче�
редь – при хронической крапивнице.
Сообщалось также о связи CagA�по�
зитивности с плохой подвижностью
сперматозоидов.

Впервые был представлен Европей�
ский регистр по ведению Нр�инфици�
рованных пациентов. В него были
включены 5792 пациента, из них 3860
(58% – женщины, средний возраст
составлял 57 лет) закончили наблюде�
ние. Эрадикация в 53% случаев прово�
дилась по поводу диспепсии, в 23% –
относительно язвы. У 78% больных
был осуществлен один курс, у 16%
проводилась вторая линия, у 4,8% –

третья линия, у 1,2% – четвертая ли�
ния, у 0,5% – пятая линия эрадика�
ции. У 4,3% пациентов отмечалась ал�
лергия (у 77% – на пенициллины), у
47% были побочные эффекты (у 62% –
легкие и короткие – 6,7 дней). Лече�
ние досрочно было прервано в 4,2%
случаев. Культура была получена у 15%
больных, при этом в 57% случаев от�
мечалась резистентность. У 63% боль�
ных проводилась стандартная тройная
терапия, у 12% – невисмутовая  квад�
ротерапия, у 14% – последовательная
терапия, у 6,9% – висмутовая квадро�
терапия. Средний процент успешной
эрадикации стандартной тройной те�
рапии, которая в Европе пока чаще
всего проводится в качестве первой
линии эрадикации, находится на
уровне 80%. Более высокий процент
(90% эффективность) дает только
квадротерапия (с висмутом и без вис�
мута) и последовательное лечение.
Наиболее эффективной на сегодняш�
ний день схемой считается 10�дневная
невисмутовая сопутствующая терапия
(ИПП + амоксициллин + метронида�
зол + кларитромицин) и гибридная
(ИПП + амоксициллин 14 дней, затем
ИПП + кларитромицин + метронида�
зол 7 дней), которые демонстрируют
уровень эрадикации в 92�98%. Эффек�
тивность эрадикации повышается по
мере удлинения курса лечения, улуч�
шения комплайенса и при назначении
эзомепразола (в составе эрадикацион�
ной терапии эффективнее омепразола
в 1,8 раза).

Обобщенные результаты последне�
го метаанализа эффективности 1�й
линии эрадикации представлены
в таблице.

Впервые был также представлен
новый K�замещенный блокатор кис�
лоты вонопразан, антисекреторная
активность которого значительно вы�
ше, чем у ингибиторов протонной
помпы. В составе стандартной трой�
ной терапии вонопразан приводил
к эрадикации в 92,6% случаев (лан�
cопразол – в 75%), а при кларитроми�
цинрезистентности в составе тройно�
го лечения он был эффективен в 82%
случаев (лансопразол – в 40%). Эф�
фект вонопразана не зависит от поли�
морфизма CYP2C19, и препарат име�
ет хороший профиль безопасности.

В качестве возможных путей повы�
шения эффективности эрадикации
в будущем рассматривается увеличе�
ние срока лечения (минимум –
10 дней), усиление кислотосупрессии
(четвертные дозы ИПП, новые анти�
секреторные препараты), повышение
комплайенса (упрощение схемы те�
рапии), прием препаратов 4 раза
в день, проведение эрадикации с уче�
том резистентности, применение
новых антибиотиков (ситафлокса�
цин), проведение персонифициро�
ванной (индивидуализированной)
эрадикации (в зависимости от
CYP2C19�статуса).

Hp&позитивная диспепсия после ЭГДС

Эрадикация Hp

Симптоматический ответ

Hp&ассоциированная диспепсия Функциональная диспепсия

Стойкое улучшение (в течение 6&12 мес) Рецидив симптомов

Без улучшения

Таблица. Метаанализ эффективности 1&й линии эрадикации

Квадротерапия 
с висмутом

Последовательное
лечение

Сопутствующая
терапия

Стандартное тройное
лечение 1,6 1,6 2,1

Квадротерапия
с висмутом 1,0 1,3

Последовательное 
лечение 1,4

ЗУЗУ

Рис. Алгоритм диагностики H. pylori&ассоциированной диспепсии 
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Причины ВНПЖ разнообразны и встречаются в кли�
нической практике с различной частотой: хронический
панкреатит (ХП), сахарный диабет (наиболее частые),
муковисцидоз (наиболее часто у детей), рак поджелу�
дочной железы (ПЖ), целиакия, синдром Золлингера�
Эллисона, резекционные операции (панкреоэктомия,
гастрэктомия). Независимо от причины коррекция
ВНПЖ базируется на заместительной терапии препара�
тами панкреатических ферментов для оптимизации
процессов переваривания и всасывания питательных
веществ. Клинические рекомендации разных стран по
диагностике и лечению ВНПЖ как основной критерий
для назначения заместительной ферментной терапии
выделяют стеаторею – патологическую экскрецию бо�
лее 15 г/сут жира с калом вследствие критического сни�
жения активности собственной липазы ПЖ. Однако на
практике методы количественного определения стеато�
реи или активности ферментов ПЖ в просвете двенад�
цатиперстной кишки не всегда доступны врачам и паци�
ентам. Кроме того, жировая диарея появляется не у всех
больных с ВНПЖ. Поэтому при назначении фермент�
ного препарата чаще ориентируются на клинические
критерии: наличие симптомов диспепсии, нарушения
стула, потерю массы тела вследствие мальдигестии, при�
знаки дефицита витаминов и других жизненно важных
нутриентов. При отсутствии диагностических возмож�
ностей эффективность эмпирически назначенной фер�
ментной терапии косвенно подтверждает наличие
ВНПЖ.

Доказано, что только адекватная по дозам и длитель�
ности заместительная ферментная терапия ВНПЖ сти�
мулирует пищеварение и всасывание питательных ве�
ществ и ассоциируется со значительным улучшением
качества жизни пациентов. Доза ферментных препара�
тов рассчитывается по липазе и должна быть адаптиро�
вана к степени нутритивного дефицита и содержанию
жиров в пищевом рационе больного. Рекомендации по
дозированию ферментных препаратов несущественно
различаются в разных странах. Например, согласно ре�
комендациям по диагностике и лечению ХП Испанско�
го панкреатического клуба (J. Martіnez, A. Abad�
Gonzalez, J.R. Aparicio et al., 2013) клиническая эффек�
тивность достигается при приеме 40 000�50 000 единиц
липазы с каждым основным приемом пищи и половины
этой дозы (20 000�25 000) с утренними или полуденными
перекусами.

Для оценки эффективности заместительной фермент�
ной терапии в большинстве случаев достаточно ориенти�
роваться на клинические показатели – скорость норма�
лизации нутритивного статуса и симптоматического
улучшения. У пациентов без клинического улучшения
можно применить лабораторные методы, оценивающие
усвоение жиров и измеряющее степень экзокринной не�
достаточности ПЖ, например определение панкреати�
ческой эластазы�1 в кале. Также могут применяться ме�
тоды объективизации нутритивного статуса: определе�
ние концентрации в крови преальбумина, трансферри�
на, ретинола, контроль индекса массы тела в динамике.

Ферментные препараты, предназначенные для замес�
тительной терапии, должны обладать следующими
свойствами (А.В. Калинин, 2012):

• достаточно высокой активностью липазы;
• устойчивостью к желудочному соку (ферменты не

должны инактивироваться в желудке);
• быстрой эвакуацией из желудка и смешиванием

с химусом;
• коротким временем растворения оболочки микро�

капсул и высвобождения активных ферментов в тонкой
кишке.

Основой практически всех ферментных препаратов яв�
ляется панкреатин, который производится из ПЖ свиней
и проходит контроль на содержание липазы, амилазы и
других активных компонентов, но существуют различия
лекарственных форм, которые определяют эффективность

заместительной ферментной терапии. Прогресс фермен�
тных препаратов идет по пути уменьшения размера ле�
карственной формы: от традиционных таблеток к грану�
лам и микроформам в капсулах. Чем меньше размер час�
тиц препарата, тем меньше они задерживаются в желудке
и равномернее перемешиваются с химусом. Кроме того,
увеличивается общая площадь контакта ферментов с хи�
мусом. Все это способствует оптимизации процессов по�
лостного пищеварения, приближая их к физиологичес�
ким даже при условии глубокого дефицита собственных
ферментов ПЖ (Н.Б. Губергриц, 2011).

I. Ihse et al. еще в 1980 г. в исследовании у здоровых
добровольцев показали, что при приеме таблетирован�
ных ферментных препаратов, даже с оболочкой, защи�
щающей ферменты от низкого рН и пепсина, содержа�
ние ферментов в дуоденальном аспирате в течение
2 ч после приема пробного завтрака не увеличивается.
Уменьшение размеров лекарственной формы препара�
тов даже до размера гранул способствовало значитель�
ному увеличению содержания в просвете двенадцати�
перстной кишки амилазы, липазы, фосфолипазы и
трипсина. Многочисленные исследования убедительно
доказывают превосходство капсулированных микро�
форм панкреатина над таблетками по эффективности
участия в процессах полостного пищеварения и коррек�
ции ВНПЖ.

Форма выпуска препарата Эрмиталь обеспечивает
полное высвобождение резистентных к действию желу�
дочного сока микротаблеток из капсулы в желудке с по�
следующим мелкодисперсным перемешиванием микро�
таблеток с кишечным содержимым и химусом и быст�
рым выделением ферментов из микротаблеток в две�
надцатиперстной кишке при рН>5.

Наличие разных дозировок позволяет подобрать оп�
тимальную индивидуальную дозу ферментов:

• одна капсула Эрмиталь 10 000 содержит 10 000 ЕД
липазы, 9000 ЕД амилазы, 500 ЕД протеазы;

• одна капсула Эрмиталь 25 000 содержит 25 000 ЕД
липазы, 22 500 ЕД амилазы, 1250 ЕД протеазы;

• одна капсула Эрмиталь 36 000 содержит 36 000 ЕД
липазы, 22 500 ЕД амилазы, 1250 ЕД протеазы.

Дополнительное преимущество капсул заключается
в том, что капсулу можно вскрыть и смешать микротаб�
летки с жидкой пищей, если пациент испытывает за�
труднение при глотании капсул.

Препарат Эрмиталь показан для заместительной тера�
пии ВНПЖ у взрослых и детей при муковисцидозе, ХП,
остром панкреатите (с момента возобновления энтераль�
ного питания), после резекционных операций на ПЖ и
желудке, раке ПЖ, протоковой обструкции вследствие но�
вообразования, синдроме Швахмана�Даймонда (наследст�
венное заболевание с аутосомно�рецессивным типом на�
следования, которое проявляется нарушением экзокрин�
ной функции ПЖ, нейтропенией, дизостозом метафизов
трубчатых костей и экземой – вторая по распространен�
ности после муковисцидоза причина ВНПЖ у детей).

В исследовании И.К. Ашеровой, Н.Ю. Каширской и
соавт. (2012) у 36 больных муковисцидозом в возрасте
от 3 до 53 лет, наблюдаемых в 4 специализированных
центрах, изучали эффективность и безопасность мик�
ротаблетированного препарата Эрмиталь при переводе
с оригинального минимикросферического препарата
в эквивалентных дозах по липазе. За весь период на�
блюдения (курс терапии новым препаратом составлял
от 10 до 60 дней) не было выявлено достоверных изме�
нений абдоминальных симптомов, включая выражен�
ность болевого синдрома и метеоризма, частоту и кон�
систенцию стула, а также показателей клинического и
биохимического анализов крови. При копрологичес�
ком исследовании отмечалась тенденция к снижению
выраженности стеатореи при приеме Эрмиталя.
Субъективно, по мнению пациентов, родителей и вра�
чей при переходе на прием Эрмиталя клиническая эф�
фективность терапии не изменилась. Прирост массы
тела на фоне приема Эрмиталя отмечен у 10 участников
(от 0,2 кг до 3,0 кг), у 18 пациентов масса тела остава�
лась без изменений, у 6 (18%) снизилась за время на�
блюдения (от 0,1 до 3,0 кг). В среднем по группе к кон�
цу исследования не выявлено достоверных изменений
нутритивного статуса больных. При приеме Эрмиталя у
5 (14%) пациентов отмечались нежелательные явления,
но однозначно связать изменение абдоминального
синдрома с исследуемым препаратом не представля�
лось возможным.

По мнению ряда гастроэнтерологов (Д.И. Трухан,
Л.В. Тарасова, Д.С. Киселева, 2013), у пациентов с би�
лиарным панкреатитом адекватно подобранные дозы
препарата Эрмиталь обеспечивают полноценное по�
лостное пищеварение и функциональный покой ПЖ,
сопровождающиеся уменьшением давления в двенадца�
типерстной кишке, что способствует улучшению оттока
желчи и панкреатического секрета. Протеаза (трипсин),
которая входит в состав препарата, разрушает рилизинг�
пептиды, ответственные за выработку мощных стимуля�
торов панкреатической секреции – холецистокинина�
панкреозимина и секретина. По механизму обратной
связи это приводит к уменьшению панкреатической
секреции и болевого синдрома, создает функциональ�
ный покой ПЖ, который является важным условием
эффективного лечения при обострениях ХП.

Т.Е. Полунина и соавт. (2013) проводили исследова�
ние эффективности препарата Эрмиталь при обостре�
нии ХП с ВНПЖ и болевым синдромом.

Было обследовано 32 пациента, средний возраст ко�
торых составлял 52 года. Пациенты получали дозу
Эрмиталя от 50 000 до 150 000 ЕД липазы в сутки. Ре�
зультаты исследования показали, что уже на третий день
терапии болевой синдром был купирован у 93% пациен�
тов, диарея уменьшилась у 87%, вздутие живота – у 84%.

Неоднородность паренхимы ПЖ, размеры и эхопро�
водимость нормализовались у 84% больных. Таким об�
разом, Эрмиталь является эффективным препаратом
для лечения обострений ХП с ВНПЖ.

Немаловажным преимуществом препарата Эрмиталь,
особенно при сложившейся социально�экономической
ситуации в современной Украине, является цена. Простое
сопоставление розничных цен на популярные фермент�
ные препараты в украинских аптечных сетях показывает,
что Эрмиталь в среднем на 25% доступнее по цене, чем
оригинальный минимикросферический препарат в экви�
валентных дозировках, при сопоставимой стоимости
с таблетированными препаратами.

В фармакоэкономическом исследовании показано,
что, несмотря на более высокую цену упаковки препара�
та Эрмиталь по сравнению с таблетированными фер�
ментными препаратами, общая стоимость заместитель�
ной терапии препаратом Эрмиталь у больных ХП
с ВНПЖ в конечном счете в 1,3 раза ниже, что объясня�
ется более высокой эффективностью микротаблетиро�
ванного панкреатина.

С учетом вышеизложенных доказательных данных
выбор препарата Эрмиталь представляется обоснован�
ным как с позиций клинической эффективности, так по
фармакоэкономическим критериям. 

Подготовил Дмитрий Молчанов

На фармацевтическом рынке Украины представлены
практически все лекарственные формы панкреатина.
Немаловажными критериями выбора препарата, по�
мимо лекарственной формы, являются цена и качест�
во. Примером оптимального соотношения перечис�
ленных параметров является препарат Эрмиталь про�
изводства немецкой компании «Нордмарк». Это один
из крупнейших производителей ферментных препара�
тов в Европе, продукты которого зарегистрированы во
многих странах под разными торговыми названиями
(например, во Франции панкреатин этого производи�
теля известен как Eurobiol). В Украине Эрмиталь ра�
нее промотировался под названием Панцитрат.

Для ферментных препаратов принципиально важной
является необходимость смешивания ферментов
с химусом и пассаж по пищеварительному тракту
вместе с ним. Из�за большого размера таблетки
с кислотоустойчивой оболочкой задерживаются
в желудке дольше химуса, поэтому не могут обеспе�
чить синхронности действия ферментов.

Внешнесекреторная недостаточность
поджелудочной железы: 

выбор ферментного препарата

Синдром внешнесекреторной недостаточности
поджелудочной железы (ВНПЖ) обусловлен
как уменьшением массы функционирующей
экзокринной паренхимы органа в результате
ее атрофии, фиброза, так и нарушением оттока
панкреатического секрета в двенадцатиперстную
кишку. В результате дефицита панкреатических
ферментов нарушаются процессы полостного
пищеварения в тонкой кишке, что приводит
к мальабсорбции, мальдигестии, нарушению
трофического статуса и ряду опасных системных
осложнений. Адекватная заместительная
ферментная терапия нормализует пищеварение,
предотвращает осложнения и возвращает
пациентов к полноценной жизни. Выбор
ферментного препарата является ответственным
шагом с учетом длительности и стоимости лечения,
особенно у больных, у которых такая терапия
должна быть пожизненной.

ЗУЗУ
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Соціальні аспекти харчування

Якість життя – поняття соціальне й індивідуальне.
Під якістю життя розуміють задоволеність населення
власним життям з погляду його потреб та інтересів.
Індивідуальна характеристика життя включає якість
життя кожного громадянина і стосується стану його фі�
зичного та психологічного благополуччя, відчуття спо�
кою, комфортності, можливості цікаво проводити віль�
ний час. Соціальна характеристика якості життя вклю�
чає поняття відповідності умов і рівня життя науково об�
ґрунтованим нормативам або визначеним стандартам.
До індикаторів рівня життя належать: заробітна плата,
житлові умови, соціальна забезпеченість, стабільність,
умови праці і відпочинку, дотримання прав особистості,
стан навколишнього середовища. Оцінюючи стан рівня
та якості життя в Україні, слід наголосити, що за індек�
сом людського розвитку, а саме внаслідок зниження рів�
ня доходів на душу населення, за даними моніторингу
бідності, Україна перебуває на третьому місці серед най�
бідніших країн Європи та випереджає лише Молдову
й Албанію. Про зниження якості життя свідчать зро�
стання захворюваності та зниження тривалості життя
населення [9, 18].

Маємо невтішну картину: в Україні зафіксовано низь�
кі показники народжуваності і водночас високу пошире�
ність хронічних неінфекційних захворювань (ХНІЗ) та
невисоку очікувану тривалість життя (66,12 року у чоло�
віків і 76,03 року у жінок – згідно з даними 2013 року).

Значною проблемою для громадського здоров’я є епі�
демія ХНІЗ. Світове товариство вважає її серйозною за�
грозою і проголошує боротьбу з нею першочерговим за�
вданням. Особливої актуальності ця проблема набуває
в Україні, де ХНІЗ зумовлюють понад 86% глобального
тягаря хвороб.

Високі рівні захворюваності та смертності від ХНІЗ
в Україні пов’язані зі значними масштабами пошире�
ності таких чинників, як високий артеріальний тиск, ку�
ріння, зловживання алкоголем, підвищений рівень хо�
лестерину в крові, надмірна маса тіла, недостатнє спо�
живання фруктів і овочів, малорухливий спосіб життя.

Важливою складовою здорового способу життя і про�
філактики розвитку захворювань є здорове харчування.

На харчування населення будь�якої держави впливає рі�
вень доходів. Одним з індикаторів харчування населення
є економічна доступність продуктів, що визначається як
частка витрат на харчування у загальних витратах.
У США індикатор доступності продуктів харчування
становить 11�12%, і навіть у бідного населення він не пе�
ревищує 25%. Пересічний швед витрачає на продукти
харчування 23% доходів, японці і французи – 18�19%,
голландці, німці та англійці – 14�15%, канадці – 12%.
У Японії бідною вважається сім’я, у якої індикатор до�
ступності харчування перевищує 35%. Межею для зазна�
ченого показника вважається 60%. Індикатор доступ�
ності продуктів харчування в Україні у 2012 році стано�
вив 52,0% [9, 14, 18, 19, 25, 26].

Викликає занепокоєння те, що набори продуктів хар�
чування для працездатного населення в Україні, визначе�
ні Постановою Кабінету Міністрів України «Про затвер�
дження наборів продуктів харчування, наборів непродо�
вольчих товарів та наборів послуг для основних соціаль�
них і демографічних груп населення», не відповідають
повною мірою потребам щодо підтримання активного
фізичного стану в дорослих, розвитку дітей і підлітків.
За даними Держкомстату, в Україні спостерігається тен�
денція до одноманітного харчування населення –

енергетична цінність раціону забезпечується переважно
вуглеводами та жирами за рахунок хліба і хлібопродук�
тів, картоплі, цукру й олії. При цьому українці спожива�
ють менше половини від науково обґрунтованого раціо�
ну фруктів та ягід, м’яса і м’ясопродуктів, риби, що є
свідченням прихованого голоду. Частка споживання на�
селенням нашої країни жирів рослинного походження
перевищує фізіологічну норму в середньому на 80%, то�
ді як тваринного жиру – менша за норму. На вживання
рослинної олії припадає найбільша частка у забезпечен�
ні населення країни жирами. Водночас найбагатші вер�
стви населення споживають жирів рослинного похо�
дження у 2�2,5 раза, а тваринного – в 1,5�2 рази більше,
тоді як білка – відповідно на 5�25 і 15�50%. Спостеріга�
ється різке зниження споживання біологічно цінних
продуктів: м’яса і м’ясопродуктів – на 37%, молока і мо�
лочних продуктів – на 34,8%, яєць – на 37,5%, риби – на
81%, овочів і фруктів – на 49% за стабільно високого рів�
ня споживання хлібопродуктів, зернобобових, картоплі.
Така тенденція свідчить про тотальну необізнаність на�
селення щодо основ здорового харчування [7, 14, 16, 17,
19, 26, 29, 30].

Пріоритети у виборі раціону диктуються низьким рів�
нем знань населення країни про користь тих чи інших
продуктів харчування. При цьому значна проблема поля�
гає у незадовільній обізнаності щодо цього питання не
тільки пересічних громадян, а й лікарів, а також необ�
ґрунтованому захопленні нетрадиційними видами харчу�
вання. На жаль, у рекомендаціях з харчування, прийня�
тих в Україні, частка вживання зернових висока. Проте
в наш час хліб, випічка та популярні рафіновані каші –
це фактично крохмальні продукти. Слід зазначити, що
у країнах, у яких спостерігалася тенденція до прагнення
чітко дотримуватися «наукових» вказівок щодо харчуван�
ня, кількість хворих на ожиріння та цукровий діабет ви�
ща порівняно з країнами, населення яких не переймало�
ся пірамідами здорового харчування. Такі рекомендації,
як збільшення вживання рослинних олій, соків, фруктів,
продуктів з низьким вмістом жирів, відмова від продук�
тів, що містять тваринні жири, холестеринових яєць,
з часом не тільки виявляються невиправданими, а й спри�
чиняють зворотний ефект [6, 20, 21, 26, 31, 33].

Згідно з даними епідеміологічних досліджень у краї�
нах, населення яких надає перевагу традиційному харчу�
ванню і споживає натуральні продукти, частота розвит�
ку метаболічного синдрому, цукрового діабету та інших
аліментарно�залежних захворювань нижча порівняно
з країнами, жителі яких намагаються докорінно змінити
раціон харчування. Епідеміологічні дослідження свід�
чать про цілковиту непереконливість даних щодо шкід�
ливості тваринних жирів. На Окінаві (Японія), де серед�
ня тривалість життя є найбільшою у світі, популярним
продуктом є свинина, а морепродукти місцеві жителі
часто готують на салі. Японці, які не вживають молоч�
них продуктів, отримують значну кількість тваринного
жиру та холестерину з яйцями (упродовж багатьох років
Японія посідала перше місце за показником вживання
яєць на душу населення), щоденними стравами з молюс�
ків, бульйонами з жирної риби. Усі зазначені продукти
багаті на холестерин [5, 30].

Велику кількість тваринних жирів споживають фран�
цузи. Традиційні страви – вершкові соуси, супи�пюре
з вершками та вершковим маслом; сири та паштети вхо�
дять до щоденного раціону більшості населення Фран�
ції. Вершкове масло французи широко використовують
у випічці і під час приготування більшості страв.
При цьому у Франції зареєстровано більш низький

рівень захворюваності на ішемічну хворобу серця порів�
няно з іншими країнами Європи, жителі яких вживають
значно менше тваринних жирів. Так, у США на тлі
схильності населення до споживання великої кількості
різноманітних знежирених продуктів та боротьби з над�
мірним вмістом холестерину щороку від інфаркту міо�
карда помирають у 2,5 раза більше осіб порівняно
з Францією з розрахунку на 100 тис. населення [5, 30].

Еволюційні аспекти харчування

Харчування є одним із провідних чинників еволюції.
Тенденція до безмежного розмноження та неможливість
забезпечення всього живого харчовими субстратами
призвели до формування обмежувальних взаємовідно�
син, за яких кожен вид одночасно є і споживачем, і жерт�
вою. Частина тварин вживають рослинну їжу, інша час�
тина вживає цих тварин, деякі види споживають як рос�
линну, так і тваринну їжу, і кожна ланка трофологічного
ланцюга впливає на іншу ланку. Одвічне питання: хто ми
за своєю природою? Людина є вегетаріанцем чи м’ясої�
дом, і якою мірою ми є «хижаками»? На сьогодні добре
вивчено біохімічний склад людського організму. Так,
найбільшим є вміст білків (10�12 кг), жирів (7�8 кг) і зов�
сім незначним – вуглеводів (200�270 г). Щоб відповісти
на вищезазначене запитання, необхідно проаналізувати
історико�еволюційні етапи харчування людини. Життя
на Землі зародилося в «первинному бульйоні», до складу
якого входили різноманітні речовини, що містилися
в атмосфері. Під впливом ультрафіолетового опромінен�
ня вода розкладалася з виділенням кисню. Наявність
кисню зумовлювала утворення кислот, проміжних про�
дуктів хімічних реакцій – аміаку та ін. Унаслідок цих ре�
акцій утворювались амінокислоти і різні органічні речо�
вини, у тому числі аденін – одна із складових майбут�
нього гена. Поступово «первинний океан» перетворився
на «харчовий бульйон», здатний прогодувати перші ор�
ганізми. Реальність подібних процесів доведено в експе�
риментах, які імітували ті умови, які існували на Землі
мільярди років тому [5, 27, 29, 30].

Життєздатність будь�якого виду залежить від його по�
ложення у трофологічному ланцюгу біологічної екосис�
теми і від стану екосистеми загалом. У результаті своєї
діяльності сучасна людина відходить від еволюційно
утвореної трофологічної ніші, негативно впливаючи на
біосферу, трофологічний ланцюг і на власну трофологіч�
ну нішу, насамперед шляхом агротехнічних змін, забруд�
нення зовнішнього середовища, пошкоджуючи еволю�
ційно сформовані трофологічні зв’язки. Близько 200 ро�
ків тому світ не знав харчових концентратів, такої кіль�
кості рафінованих продуктів (жири, цукор, кондитерські

Природний відбір первинних організмів відбувався
шляхом удосконалення реакцій обміну речовин, що
підвищувало життєдіяльність організмів. Цікавим є
той факт, що всі пращури тварин на певному етапі роз�
витку синтезували всі необхідні для життєдіяльності
вітаміни, амінокислоти та інші біологічно активні ре�
човини. Втрата деякими видами здатності до подібно�
го синтезу зумовлена впливом харчування на пізніших
етапах еволюції. У процесі еволюції та природного
відбору низка організмів, у тому числі людина, розви�
валися у напрямі удосконалення регуляторних меха�
нізмів, що дозволило випередити інші види за рівнем
організації [6, 5, 27, 29, 30].

Соціально"еволюційне та патогенетичне
обґрунтування національної піраміди

харчування
На сьогодні накопичено значну кількість результатів порівняльного аналізу захворюваності на хронічні неінфекційні
хвороби та раціонів харчування в багатьох регіонах світу. Вивчено багато харчових факторів ризику
серцево&судинних, онкологічних захворювань, цукрового діабету, ожиріння, ураження кісток та суглобів і зроблено
висновок, що розвиток та прогресування більшості захворювань залежать від харчування. На жаль, такі дослідження
в Україні майже не проводяться, але відомо, що харчування більшості верств населення нашої країни є
висококалорійним. Енергетична цінність раціону задовольняється за рахунок вуглеводів та жирів, які надходять
із харчових продуктів низької якості. Водночас країни, яким протягом останніх 30 років вдалося досягти суттєвого
зниження смертності від серцево&судинних захворювань (США, Австралія, Фінляндія), під час розробки та реалізації
профілактичних програм значний акцент зробили на зміні характеру харчування.
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вироби, соки тощо), консервування та штучного замо�
роження, у раціоні європейців були відсутні більшість
видів продуктів – картопля, арахіс, кукурудза, какао та
ін. Протягом тривалого часу людина харчувалася тим,
що могла піймати, зібрати й виростити [6, 5, 27, 29, 30].

Археологічні розкопки свідчать про те, що копроліт
давніх людей не містить клітковини зернових, і людина
до цього часу не має ферментів, які б перетравлювали
рослинну клітковину. Більше того, мікроорганізми, які
заселяють травний канал людини, теж не мають фер�
ментів для перетравлення клітковини низки рослин, пе�
редусім зернових. Таким чином, наведені дані дають
змогу дійти висновку, що еволюційно людина запрогра�
мована на вживання їжі тваринного походження. Під�
твердженням цього є той факт, що із 20 амінокислот до�
росла людина не синтезує 8, а діти – 10, причому не син�
тезуються амінокислоти, які у великій кількості містять�
ся у тваринній їжі, а для синтезу замінних амінокислот
необхідні незамінні. Так, для синтезу замінної аміно�
кислоти таурину потрібна незамінна амінокислота меті�
онін, яка міститься у продуктах тваринного походжен�
ня [6, 29].

Відомо, що в історико�еволюційному аспекті всьому
живому на Землі довелося боротися за існування в льо�
довиковий період. Більшість людей у цей час харчували�
ся тваринною їжею, за винятком південних регіонів,
у яких була можливість вживати плоди. Сільського гос�
подарства як такого не існувало, більшість коренепло�
дів, овочів та фруктів були культивовані в історичному
плані зовсім недавно. Зростання чисельності населення
та збільшення тривалості життя стримувалися дефіци�
том продуктів харчування. Такі поширені в наш час хво�
роби, як ожиріння, цукровий діабет, у той період, оче�
видно, не існували.

Наявність запасів зерна сприяла збільшенню кількос�
ті свійських тварин. Спостерігалося покращення харчу�
вання людей, що зумовило зростання чисельності насе�
лення. Гостро постало питання щодо територій, їх захис�
ту. Виникли держави, соціальний поділ людей залежно
від розміру земельного наділу. У цей період траплялися
поодинокі випадки хвороб, викликаних надмірним хар�
чуванням [6, 5, 27, 29, 30, 43].

Друга харчова революція відбулася близько 200 років
тому і була пов’язана з бурхливим розвитком транспор�
ту, що дозволило завозити деякі культури, які не виро�
щували в Європі (картопля, помідори, деякі фрукти) з
інших регіонів планети. Голод як стримуючий фактор
зростання чисельності населення у більшості країн вда�
лося подолати. Завдяки індустріальному прогресу швид�
кими темпами розвивалася харчова промисловість,
спрямована не тільки на створення великої кількості
продуктів харчування, а й на отримання прибутків.
Значні зміни відбулися і в сільському господарстві,
з’явилися нові технології вирощування зернових, коре�
неплодів, фруктів, виробництва продуктів тваринниц�
тва. Зростання чисельності населення та необхідність
збільшення врожаїв призводять до виснаження ґрунтів,
що поряд із використанням хімічних добрив спричини�
ло зміни хімічного складу продуктів харчування. У раці�
оні людей почали переважати рафіновані продукти (цу�
кор, очищене борошно, очищені крупи, велика кіль�
кість солодких фруктів, олія). Промислова революція
зумовила істотний прогрес у харчуванні людини, насам�
перед вона позбавила її від голоду, проте нестримний
розвиток харчової промисловості та гонитва за прибут�
ками призвели до появи великої кількості смачних, ви�
сокоенергетичних та біологічно бідних харчових про�
дуктів, які стали основою харчування сучасної людини і
поступово витіснили біологічно цінні натуральні про�
дукти [6, 31].

Медичні аспекти створення національної піраміди
здорового харчування

За останні 20 років в Україні спостерігається катастро�
фічне зростання поширеності аліментарних захворю�
вань – ожиріння, цукрового діабету, метаболічного син�
дрому. Під час детального вивчення динаміки смертнос�
ті від серцево�судинної патології в Україні було з’ясовано,

що найсуттєвіше підвищення цього показника спостері�
гається в осіб найбільш продуктивного та працездатного
віку – 30�59 років. Населення саме цього віку здебіль�
шого несе відповідальність за утримання дітей, людей
похилого віку і непрацездатних осіб. Українці помира�
ють від серцево�судинних захворювань значно раніше
порівняно з громадянами Європейського Союзу: так,
смертність серед українських чоловіків віком 30�44 роки
у 6 разів вища, ніж серед їх однолітків у країнах ЄС [3, 4,
11, 13, 16, 24, 29].

У 2010 році в Україні завершилася 10�річна Націо�
нальна програма боротьби з артеріальною гіпертензією,
проте її вплив на показники смертності від хвороб сис�
теми кровообігу був недостатнім. Однією з причин не�
ефективності зазначеної програми є фактична відсут�
ність будь�яких системних та послідовних заходів щодо
корекції харчування і способу життя. Водночас спосте�
рігається зниження смертності у країнах Європи,
пов’язане з успішною реалізацією заходів щодо популя�
ризації здорового способу життя і формування у насе�
лення більш відповідального ставлення до свого здо�
ров’я, зменшення негативного впливу куріння, недо�
статньої фізичної активності, артеріальної гіпертензії,
надмірної ваги тощо [1, 2, 5, 13, 23, 25].

Перше повномасштабне дослідження, у якому було
підтверджено, що харчування є чинником, який здатний
істотно вплинути на вирішення проблеми поширеності
серцево�судинних захворювань, ожиріння й діабету, став
проект «Північна Карелія», який реалізовувався у Фін�
ляндії з 1973 року. За 35 років смертність від серцево�су�
динних захворювань серед населення Північної Карелії
знизилася на 85%. Результати цього дослідження було
покладено в основу загальноєвропейської Стратегії
з охорони здоров’я�2020 [4].

Епідеміологічні аспекти створення національної
піраміди харчування

Незважаючи на низку спільних підходів до харчування,
у всіх народів незалежно від кліматичної зони прожи�
вання абсолютно ідентичним є харчування маленьких
дітей – це вигодовування молоком. Надалі раціони хар�
чування відрізняються. Так, у раціоні народів Півночі,
що проживають у регіонах, віддалених від моря, перева�
жає м’ясо; жителів регіонів, наближених до моря, – ри�
ба; народів Африки, півдня Азії, Індії – рослинна їжа.
На IX Міжнародному конгресі геронтологів, що відбув�
ся в 1972 р. у м. Києві, Якутію офіційно визнали цент�
ром довголіття Сибіру. Серед улусів виявлено велику
кількість довгожителів віком понад 100 років. Основний
компонент раціону населення Оймякону («полюс холо�
ду») – м’ясо оленів [5, 6, 30].

Про вплив харчування на здоров’я та довголіття свід�
чать спостереження як у тваринному світі, так і серед
людей. Разючу залежність виявлено у бджіл. Робочі
бджоли виконують виснажливу роботу, харчуючись тіль�
ки нектаром квітів під час польоту. Трутні, які працюють
у вулику, харчуються краще і живуть довше. Бджолина
матка живе близько 6 років, а робочі бджоли – лише 30�
35 днів, тобто тривалість життя бджолиної матки при�
близно в 65 разів більша. Основна причина – це харчу�
вання та спосіб життя. Бджолину матку годують маточ�
ним молочком, а робочі бджоли його отримують тільки
на початку свого життя.

Особливістю харчування, яка об’єднує всіх довгожи�
телів, є споживання натуральних продуктів місцевого
походження, помірність у харчуванні [5, 6, 7, 30].

Основу національної піраміди здорового харчування ма�
ють становити доступні та традиційні продукти з високою
біологічною цінністю, які вживалися населенням України
протягом століть. Відомо, що якість харчування насампе�
ред залежить від забезпечення організму повноцінними
білками. До джерел якісного білка належать білок м’яса,
птиці, риби, яєць, молочних продуктів. Яєчний білок –
це єдиний білок, який не містить жиру та вуглеводів,
а яєчний жовток за вмістом жирних кислот, у тому числі
омега�3, лецитину, вітамінів і мінералів, є лідером. Яєч�
ний жовток має найбільш сприятливе співвідношення
холестерину та його основного антагоніста лецитину.
Рекомендації щодо обмеження вживання яєць через ви�
сокий вміст холестерину не мають достатнього науко�
вого обґрунтування і можуть стосуватися невеликої

кількості хворих із вродженими аномаліями ліпідного
обміну і тільки у тих випадках, коли тестування за допо�
могою високохолестеринової дієти супроводжується
підвищенням рівня холестерину в крові. До продуктів
з високою біологічною цінністю належать також печін�
ка й курятина, які багаті на незамінні амінокислоти, ві�
таміни та мінерали.

Ринок України переповнений різноманітними ковбас�
ними виробами, неякісними твердими та плавленими
сирами, які багаті на трансжири і містять велику кіль�
кість солі. Популярними є різноманітні солодкі сирки,
сиркові десерти, які містять багато неякісного жиру, цук�
ру, цукрозамінників та інших небажаних домішок. Біль�
шість населення вважає ці продукти корисними, проте їх
вартість та низька біологічна цінність не витримують
жодної критики [12, 16, 19, 20, 30, 34, 35]. Українці вжи�
вають надто багато рослинних олій у чистому вигляді,
для приготування їжі, а також з іншими продуктами хар�
чування (молочні продукти, масло, ковбасні, конди�
терські вироби), тоді як потреби людського організму
в поліненасичених жирних кислотах мінімальні. До скла�
ду людського жиру входять насичені жирні кислоти, а по�
треби в есенціальних жирних кислотах становлять близь�
ко 2,0�4,0 г/добу, із них найбільші – в арахідоновій кисло�
ті, яка переважає в клітинних мембранах. Основними
компонентами клітинних мембран є фосфоліпіди і холес�
терин (яких багато в яєчних жовтках). Фосфатидилхолін
також є основним антагоністом холестерину у всіх сере�
довищах. Морська риба не є традиційним продуктом для
українців, а омега�3 жирні кислоти можна отримати
з яєчного жовтка, свинячого жиру, волоських горіхів.
Оливкова олія теж не належить до традиційно вживаних
населенням України жирів, а олеїнова кислота синтезу�
ється в організмі і не є незамінною.

Збільшення вживання українцями рослинних олій
в останні десятиліття може бути одним із чинників зро�
стання частоти не тільки серцево�судинної патології,
а й раку товстої кишки та грудної залози. В Україні тра�
диційним жировмісним продуктом є сало. Свинячий
жир є найбільш збалансованим за жирнокислотним
складом продуктом: співвідношення насичених, моно� і
поліненасичених жирних кислот є найбільш оптималь�
ним (4:5:1) серед усіх рослинних і тваринних жирів та
наближеним до оптимального (4:6:1). Крім того, сало
містить необхідну кількість арахідонової кислоти – важ�
ливого компонента клітинних мембран. Воно забезпе�
чує відчуття ситості, і його складно з’їсти більше, ніж
потрібно. Одним із джерел жирів є традиційний продукт
сметана, яка містить меншу кількість молочних жирів
порівняно з вершковим маслом і при цьому покращує
смак страв. Сметана та соуси на її основі є хорошою аль�
тернативою майонезу, жирність якого висока, а якість
жирів – низька [6, 17, 26].

На сьогодні для покращення якості харчування та
максимального забезпечення організму всіма необхідни�
ми нутрієнтами (а це не менше 90 компонентів) слід
звертати увагу на такий показник, як біологічна цінність,
або харчова насиченість продукту необхідними харчови�
ми речовинами. Існують різні підходи до визначення на�
сиченості продукту харчовими речовинами, наприклад
розраховувати кількість вітамінів, мінералів на 1 ккал.
Такі підрахунки складно здійснювати в повсякденному
житті, значно простішими є підрахунки на 100 г продук�
ту – традиційний підхід, який застосовують у дієтології.

Нами виконано аналіз насиченості найбільш попу�
лярних в Україні продуктів щодо вмісту вітамінів. Вияв�
лено, що лідером за вмістом вітаміну А є печінка тварин,
птиці, риби. Невелика кількість печінки повністю забез�
печує добові потреби організму у вітаміні А. Високим є
вміст вітаміну А також у м’ясі, особливо свинині, яйцях,
вершковому маслі, сирах. Найбільш оптимальним та до�
ступним джерелом ретинолу в Україні є курячі яйця, ку�
ряча печінка, свинина. Так, 30�50 г курячої печінки за�
безпечують денну норму ретинолу для здорової людини.

Українцям необхідно значно обмежити вживання не
тільки цукру, солодощів, виробів із білого борошна,
а й каш. Серед джерел вуглеводів перевагу слід нада�
вати традиційним крупам, таким як гречка, пшоно
в помірних кількостях. Зазначені крупи є доступни�
ми, мають високу біологічну цінність, на відміну від
хлібобулочних виробів та макаронів, які фактично є
крохмалем із невеликою кількістю харчових волокон.
Ще одна проблема останніх десятиліть – це при�
страсть населення нашої країни до солодких напоїв
і соків. Такі напої мають презентуватися як шкідливі
й такі, що зумовлюють розвиток цукрового діабету.Серед довгожителів є люди з різним типом харчуван�

ня. У Біблії йдеться про патріарха Мафусаїла, який
дожив до 900 років, тобто жив у 12�13 разів довше,
ніж звичайна людина. Харчувався Мафусаїл нату�
ральними продуктами – диким медом і акридами (су�
шеними кониками).

Значний вплив на розвиток людства мала перша хар�
чова революція, яка ознаменувалася початком куль�
тивування зернових культур – рису, кукурудзи, пше�
ниці, ячменю та інших, а також використанням вог�
ню для приготування їжі, що дозволило частково
включати зерна до раціону (близько 350 тис. років
тому). Зернові на відміну від м’яса та риби можна бу�
ло зберігати протягом тривалого часу, тому поряд
з мисливством починається бурхливий розвиток зем�
леробства. 

Продовження на стор. 20.
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Відомо, що лідерами за вмістом каротиноїдів є облі�
пиха, горобина, суха шипшина. Зазначені ягоди не є
часто вживаними, а тому не можуть бути основними
джерелами каротиноїдів; для забезпечення організму
цими речовинами необхідно вводити до раціону моркву,
гарбуз, томати, солодкий перець. Ці овочі використову�
ють для приготування багатьох страв, і їх можна реко�
мендувати в якості джерел каротиноїдів.

Лідерами за вмістом вітаміну D є риба, яйця та печінка,
проте не завжди можливо отримати з їжею необхідну йо�
го кількість. Найбільш високими є потреби у вітаміні D
у вагітних та дітей, що пов’язано з ростом кісток. Для за�
безпечення потреб у вітаміні D цих категорій населення
необхідно 2�3 рази на тиждень з’їдати 100�150 г риби, 1�2
рази – страви з печінки; щодня 20�30 г вершкового мас�
ла, молочні продукти нормальної жирності, 2 курячих яй�
ця, особливо домашніх. Знежирені молочні продукти міс�
тять невелику кількість вітаміну D. Слід пам’ятати, що ві�
тамін D синтезується в шкірі людини з холестерину під
впливом ультрафіолетового опромінення, тому для про�
філактики його дефіциту необхідно перебувати певну
частину дня поза приміщенням, а особам, які працюють,
особливо в зимово�весняний період, – збільшити вжи�
вання продуктів, що містять вітамін D.

Лідером за вмістом вітаміну Е є рослинні олії, особли�
во кукурудзяна. Одна столова ложка таких олій здатна
забезпечити організм необхідною кількістю зазначеного
вітаміну. Достатньо вітаміну Е міститься в рибі, яйцях,
м’ясі індички, горіхах. Серед продуктів рослинного по�
ходження лідерами за вмістом вітаміну Е є чорна сморо�
дина та кукурудза. З огляду на те, що рибу, м’ясо, яйця
можна вжити в більшій кількості, є підстави вважати за�
значені продукти основними джерелами вітамі�
ну Е. Найбільша кількість вітаміну К міститься в капус�
ті, особливо квашеній, а також м’ясі індички, соняшни�
ковій олії, печінці.

Аналіз вмісту вітамінів групи В у харчових продуктах
свідчить, що найбільш багатими на вітаміни цієї групи
є продукти тваринного походження, а такі вітаміни, як
В2, В12, відсутні в рослинних продуктах. Особливо ви�
соким є вміст вітамінів групи В у печінці, меншим –
у м’ясі, яйцях та рибі, ще меншим – у молоці. Серед
продуктів рослинного походження лідерами за вмістом
деяких вітамінів групи В є зернові, проте їх кількість
значно менша, ніж у продуктах тваринництва. Фрукти
та ягоди містять мізерну кількість деяких вітамінів гру�
пи В.

З огляду на той факт, що продукти тваринного похо�
дження є лідерами за вмістом повноцінного за амінокис�
лотним складом білка, більшості вітамінів, до їх жирно�
кислотного комплексу входять різні класи жирних кис�
лот, лецитин, карнітин, карнозин, жиророзчинні віта�
міни. Зазначені продукти мають низький глікемічний
індекс, забезпечують відчуття ситості, а тому мають посіс�
ти значне місце в харчуванні людини поряд з овочами, які
є здоровим фоном для вживання продуктів тваринного
походження.

Враховуючи вищезазначене, рекомендуємо піраміду
харчування для населення України (рис.).

Основу піраміди становлять овочі – 70�75%, фрукти –
30�25%. Наступна сходинка піраміди – це продукти тва�
ринного походження, третя – зернові та бобові, четвер�
та – жирові продукти: 10�20 г вершкового масла, 10�20 г
сала, 3�5 чайних ложок олій. Остання сходинка – прості
вуглеводи: цукру 20�30 г на добу, кондитерських виро�
бів – не більше, ніж порція у 100 ккал на добу.

Слід переглянути технологію приготування страв. При
цьому вона має бути такою, щоб кількість жиру була мі�

німальною або страви готувалися без жиру: це приготу�
вання на пару, відварювання, тушкування зі спеціями,

овочевими та фруктовими соками, прянощами, запі�
кання.

Старі підходи до режиму харчування теж необ�
хідно змінити. Кількість прийомів їжі на день для

дорослих – 3�4. Найбільш об’ємними мають
бути другий сніданок, так званий ланч, і обід.

Зранку у людини є запас енергії у вигляді глі�
когену печінки, м’язів і жирової тканини,
тому більшість людей у цей період доби не

відчувають голоду, а їсти слід тоді, коли організм цього
потребує. Перший сніданок може бути легким та не�
об’ємним. Другий сніданок – через 3�4 год після першо�
го (у більшості людей в цей час доби з’являється відчут�
тя голоду), обід необхідно перенести (пізній обід дозво�
лить не переїдати ввечері). Важливим є розподіл продук�
тів харчування згідно з їх хімічним складом. Продукти,
багаті на вуглеводи й жири, доцільно споживати під час
другого сніданку та обіду, що зумовлено більшими енер�
гозатратами в цю пору дня. Ввечері краще надати пере�
вагу стравам із нежирної риби, птиці, овочевим салатам,
молочним продуктам. Амінокислоти, які надійдуть в ор�
ганізм після вечері, будуть оптимально використані для
процесів відновлення.

Висновки

Для покращення якості життя, збереження здоров’я,
профілактики хронічних неінфекційних захворювань
українцям слід переглянути ставлення до харчування та
способу життя. Під час вибору продуктів харчування пе�
ревагу необхідно надавати натуральним традиційним
продуктам, які є основою традиційного харчування на�
селення України, дотримуватися помірності в їжі, обме�
жити вживання рафінованих продуктів, особливо соло�
дощів та жирів низької якості.
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Важливою проблемою в Україні є неможливість біль�
шості населення повноцінно харчуватися в робочий
час. Прийом їжі має відбуватися в спокійних умовах.
У законодавстві України відсутні вимоги до робото�
давців щодо організації належних умов харчування на
виробництві, на відміну від більшості розвинених кра�
їн Європи, у яких питання харчування часто обумов�
люється в трудовому договорі, а працівникам бага�
тьох спеціальностей видаються вітаміни та інші про�
дукти функціонального харчування.

Н.В. Харченко, член%кореспондент НАМН України, д.м.н., професор; Г.А. Анохіна, д.м.н., професор; В.В. Харченко, д.м.н., кафедра
гастроентерології, дієтології і ендоскопії Національної медичної академії післядипломної освіти ім. П.Л. Шупика, м. КиївПродовження.
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Известные к настоящему времени согла�
сительные документы по диагностике и ле�
чению инфекции Нр у взрослых пациентов –
Maastricht IV/ Florence Consensus Report Ев�
ропейской группы по изучению Нр (2012)
и рекомендации American College of Gastro�
enterology (2007) – не могут быть в полной
мере использованы у детей по многим при�
чинам, среди которых:

1) разная частота инфицированности Нр
и отдельных клинических проявлений (язвен�
ной болезни, атрофического гастрита и малиг�
низации) в детской и взрослой популяциях;

2) разная чувствительность и примени�
мость диагностических тестов;

3) отличающийся ответ на лекарствен�
ную терапию, в частности большая частота
антибиотикорезистентности Нр в детской
популяции.

В 2011 году был опубликован согласитель�
ный документ Европейской (ESPGHAN)
и Североамериканской (NASPGHAN) ассо�
циаций детских гастроэнтерологов, в кото�
ром с позиции доказательной медицины
представлена основная цель клинического
исследования желудочно�кишечных симп�
томов – определение основных причин воз�
никновения симптомов, а не только под�
тверждение наличия Нр�инфекции. В отли�
чие от нынешних руководящих принципов
в отношении взрослых пациентов стратегия
«исследование и лечение» у детей не реко�
мендуется.

Обязательными компонентами современ�
ных схем эрадикации Нp должны быть инги�
биторы протонной помпы (ИПП) и/или
препараты висмута и не менее двух антибак�
териальных препаратов. Комбинация двух
антибиотиков и ИПП была рекомендована
в качестве терапии первой линии в первом
издании педиатрических рекомендаций.

Исследования по сопоставлению различ�
ных вариантов лечения в педиатрической по�
пуляции остаются ограниченными. В 2000 г.
G. Oderda и соавт. осуществили системати�
ческий обзор опубликованных эрадикацион�
ных исследований у детей. В связи с отмечен�
ной неоднородностью и ограниченным чис�
лом хорошо спланированных исследований
было трудно сформулировать окончательные
рекомендации. В 2001 году в первом рандо�
мизированном двойном слепом исследова�
нии, посвященном сравнению двойной тера�
пии амоксициллином и кларитромицином
с тройной терапией, включающей омепразол,
у пациентов детского возраста, подтвержде�
но, что при применении тройной терапии
уровень эрадикации составил 74,2%. 

Последние данные свидетельствуют о
снижении скорости ликвидации Нр. На�
пример, в Европейском педиатрическом ре�
естре лечения представлены результаты ис�
пользования 27 различных схем у 518 детей
с Нр�инфекцией. Общий уровень эрадика�
ции составил 65,6%. Одна из возможных
причин снижения и недостаточного уровня
эрадикации Нр – уменьшение чувствитель�
ности бактерии к антибиотикам, входящим
в схемы эрадикации. 

С учетом роста резистентности к основным
препаратам антихеликобактерной терапии пер�
вой линии (метронидазол, кларитромицин) яв�
ляется актуальным поиск новых препаратов, об�
ладающих антихеликобактерной активностью,
и модификация схем с уже хорошо известной
эффективностью. В отечественной и зарубеж�
ной литературе имеются данные о применении
нитрофурановых препаратов для эрадикации
Hp, в частности нифурателя. На сегодняшний
день из препаратов нитрофуранового ряда наи�
более изученным для использования в схемах
эрадикации Нр является нифуратель.

На основании последних данных доказа�
тельной медицины в Украине разработаны
и внедрены современные схемы эрадикации
хеликобактерной инфекции у детей, которые

представлены в клинических протоколах ме�
дицинской помощи детям с заболеваниями ор�
ганов пищеварения, утвержденных приказом
МЗ Украины № 59 от 29 января 2013 г. В ка�
честве первой линии терапии протокол предла�
гает одну из следующих эрадикационных схем.

1. Коллоидный субцитрат висмута + амо�
ксициллин (рокситромицин) или кларитроми�
цин (азитромицин) + нифуратель (фуразоли�
дон), преимущественно для детей в возрасте
до 12 лет.

2. Омепразол (пантопразол) + амоксицил�
лин (рокситромицин) или кларитромицин
(азитромицин) + нифуратель (фуразолидон).

Цель исследования: оценка эффективности
и безопасности схем тройной терапии с ис�
пользованием нифурателя для эрадикации
Helicobacter pylori в педиатрической практике.

Открытое проспективное исследование
эффективности антихеликобактерной тера�
пии в педиатрической практике проводилось
в период с февраля по май 2014 года на базе
детского городского гастроэнтерологическо�
го центра г. Киева и амбулаторно�консульта�
тивного отделения городской клинической
больницы им. Б.Я. Резника г. Одессы. Поста�
новка предварительного диагноза осуществ�
лялась на основании клинических методов
исследования: жалоб пациента, анамнеза за�
болевания и жизни, а также данных объек�
тивного обследования. Окончательный диа�
гноз подтверждался данными эзофагогастро�
дуоденоскопии. Нр выявляли с помощью
быстрого уреазного теста и 13С�уреазного ды�
хательного теста, а также гистологического
исследования гастробиоптатов. Контроль
эрадикации устанавливали на основании
уреазного дыхательного теста. 

Критерии включения в исследование:
1. Больные, чьи родители подписали ин�

формированное согласие на участие в ис�
следовании.

2. Пациенты с хроническими гастритами
и гастродуоденитами, ассоциированными
с Нр.

3. Больные с эрозивно�язвенными пора�
жениями ДПК, ассоциированными с Нр.

4. Амбулаторные и стационарные паци�
енты.

5. Больные, в течение месяца до начала ис�
следования не принимавшие препараты,
к которым могла быть чувствительна Нр.

Для решения поставленной задачи были
обследованы 60 детей в возрасте от 6 до
17 лет (средний возраст 11,8±2,1 года),
из них дети от 6 до 12 лет – 18 (30%), от 12 до
17 лет – 42 (70%); мальчиков было 39 (65%),
девочек – 21 (35%).

У обследованных пациентов была выяв�
лена следующая патология, ассоциирован�
ная с Нр: хронический гастрит – 15 (25%)
случаев, хронический гастродуоденит – 39
(65%), язвенная болезнь ДПК – 6 (10%).

В нашем исследовании использовались
режимы эрадикации, рекомендованные МЗ
Украины: для детей в возрасте от 6 до 12 лет
(18 детей) – тройная схема, включающая
препарат коллоидного субцитрата висмута
в сочетании с амоксициллином и нифурате�
лем, для детей старше 12 лет (42 ребенка) –
омепразол в сочетании с амоксициллином
и нифурателем. 

Дозы препаратов: коллоидный суб�
цитрат висмута – 8 мг/кг/сут, омепра�
зол – 0,5 мг/кг/сут, амоксициллин –
25 мг/кг/сут, нифуратель – 30 мг/кг/сут.
Все препараты принимались два раза в сут�
ки – утром и вечером.

Контроль эрадикации проводили через
5�6 недель после окончания лечения.

Результаты
В результате лечения у пациентов обеих

групп отмечена выраженная положительная
клиническая динамика, а также достигнут
высокий достаточный процент эрадикации

Hp. На фоне проводимой терапии у 88,8%
(16) детей первой группы к 3�4�му дню пол�
ностью исчезли болевые ощущения, к 7�
8�му дню лечения болевые ощущения не ре�
гистрировались у 100% (18) пациентов.
Во второй группе 87,5% (35) детей не предъ�
являли жалобы на боли в животе уже на 3�
4�й день лечения, а к 7�8�му дню от начала
терапии болевые ощущения были пол�
ностью купированы у всех пациентов. В це�
лом к 8�10�му дню от начала лечения у всех
участников при объективном обследовании
отмечалось отсутствие болевых ощущений.

По данным 13С�уреазного дыхательного
теста примерно на 50�й день наблюдения
(через 5�6 недель после окончания лечения)
уровень эрадикации Hp в первой группе
(коллоидный субцитрат висмута, амокси�
циллин, нифуратель) составил 88,8% (16 из
18 пациентов), во второй группе (омепра�
зол, амоксициллин, нифуратель) – 87,5%
(35 из 40 пациентов). У одного из больных
второй группы лечение было прекращено
в связи с развитием аллергической реакции
(острая крапивница), у одного из пациен�
тов второй группы родители нарушали ре�
жим приема лекарств. У 96,6% детей отме�
чалась хорошая переносимость лечения.
Все нежелательные явления, которые на�
блюдались у пациентов (горечь во рту, жел�
тая окраска мочи), были слабо выражены
и не требовали отмены или изменения ре�
жима терапии.

Выводы
В результате проведенного исследования

показана высокая и достаточная эффектив�
ность схем эрадикации Helicobacter pylori
первой линии у детей в возрасте до 12 лет
(коллоидный субцитрат висмута + амокси�
циллин + нифуратель – 88,8%) и у детей
старше 12 лет (омепразол + амоксициллин +
нифуратель – 87,5%), быстрое купирование
клинических симптомов, отличная перено�
симость и безопасность данных режимов ан�
тихеликобактерной терапии, что позволяет
рекомендовать их использование в лечении
Нр�ассоциированных гастритов, гастродуо�
денитов и язвенной болезни у детей.

Список литературы находится в редакции.
Статья напечатана в сокращении.
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Helicobacter pylori у детей: современные подходы
к диагностике и пути оптимизации терапии

В настоящее время ведущая роль Helicobacter pylori (Нр) в развитии патологии верхних отделов желудочно&кишечного
тракта (гастритов, язвенных процессов) не вызывает сомнений. Хеликобактериоз является причиной гастритов 
в 50&96% случаев. Язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки (ДПК) обусловлена Нр в 70&100% случаев.
Развитие карциномы желудка и В&клеточной лимфомы желудка связано с Нр в 70&80% случаев.
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ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЯ • ЛЕКЦІЯ

Термин «ПХЭС» предложил Малли Ги
(Франция) в 1926 г. Представления о патоге�
незе расстройств и причинах болевого синд�
рома после холецистэктомии менялись на
протяжении 100 лет. Вначале основной при�
чиной ПХЭС считали спаечный процесс по�
сле операции, затем собственно отсутствие
желчного пузыря и связанное с этим нару�
шение желчеистечения. Потом во главу угла
предлагали поставить технические погреш�
ности во время операции (в связи с чем ре�
комендовали осуществлять раздельную пе�
ревязку пузырного протока и артерии, боль�
шое значение придавали необходимости
формирования короткой культи протока).

Понятие «ПХЭС» до настоящего времени
остается расплывчатым, так как существуют
различные взгляды на то, какие состояния
следует включать в это понятие.

Большинство клиницистов считают тер�
мин «ПХЭС» неудачным и даже неправо�
мочным, так как он не отражает сути страда�
ния, причин возникновения и сущности па�
тологических процессов, наблюдаемых
у больных после холецистэктомии. Однако
исторически сложилось так, что термин на�
шел широкое распространение в клиничес�
кой практике.

Большинство авторов различают ПХЭС
истинный – как результат тактических и
технических ошибок во время операции и
неустраненных заболеваний желчных путей,
и ложный – развивающийся в результате па�
тологических состояний, не относящихся
к желчным путям (синдром�спутник).

В МКБ�10 ПХЭС имеет рубрику К91.5.
В соответствии со взглядами различных ав�
торов на то, какие патологические состоя�
ния следует включать в понятие «ПХЭС»,
существуют различные его классификации:
О.С. Радбиля (1960), А.И. Хазанова (2002),
П.Я. Григорьева и соавт. (2004).

Для анализа патогенеза ПХЭС определим
его сущность в широком и узком значении.

В широком понимании ПХЭС – это соби�
рательный термин, объединяющий группу
заболеваний и состояний, связанных прямо
или косвенно с самой операцией, а также
возникших или прогрессирующих после
нее. Таким образом, в термин «ПХЭС» сле�
дует включать симптомы, обусловленные
хирургическим вмешательством; симптомы,
не имеющие отношения к хирургическому
вмешательству; новые заболевания, появив�
шиеся после операции, но не связанные
с ней; поздно выполненная операция; про�
должение уже имевшихся симптомов; новые
жалобы; результат хирургических ошибок;
жалобы, связанные с неправильным диагно�
зом до операции и т.д.

На развитие ПХЭС в широком значении
влияют следующие факторы:

• позднее проведение операции (мигра�
ция камня в холедох, острый холецистит,
вторичный билиарный цирроз печени и др.);

• неполноценное обследование до и во
время операции (камни и стриктуры холедо�
ха, папиллостеноз – неполный объем опера�
ции);

• технические ошибки (повреждение про�
токов, узкий холедоходуоденоанастомоз, не�
правильная установка дренажей и др.);

• невыполнение больным рекомендаций
по профилактике ПХЭС (устранение при�
чин: избыточной массы тела, гиподинамии,
неправильного режима питания и др.).

К этим предикторам, по мнению И.В. Суз�
дальцева и соавт. (2003), необходимо доба�
вить наличие невыявленных или диагности�
рованных, но недостаточно оцененных и не�
учтенных при оперативном вмешательстве
заболеваний и патологических состояний пе�
чени, поджелудочной железы, двенадцати�
перстной кишки, других органов и систем
(в том числе гемолитической анемии, остео�
хондроза, заболевания почек и др.).

К статистически достоверным факторам
риска развития ПХЭС у больных острым хо�
лециститом относятся возраст старше 60 лет,
сроки госпитализации более 3 сут с момента
возникновения приступа, острый транзи�
торно�обтурационный холецистит, расши�
рение объема операции, патоморфологичес�
кие изменения в удаленном желчном пузыре
по типу хронического рецидивирующего хо�
лецистита. Знание причин и факторов риска
развития ПХЭС позволяет своевременно
прогнозировать и корригировать данное па�
тологическое состояние. Особо значимым
фактором риска ПХЭС считают пожилой и
старческий возраст. Это обусловлено в пер�
вую очередь тем, что с возрастом значитель�
но увеличивается количество больных ате�
росклерозом, эмфиземой легких, хроничес�
ким обструктивным бронхитом, сахарным
диабетом, ожирением и др. Все это указыва�
ет на то, что при холелитиазе следует чаще
прибегать к оперативному лечению, не ожи�
дая достижения больным пожилого и стар�
ческого возраста. Это, в частности, позволит
значительно снизить риск возникновения
в старости таких осложнений холелитиаза,
как острый холецистит, эмпиема желчного
пузыря, желчные свищи, а также уменьшить
вероятность развития ПХЭС и вторичного
панкреатита.

Следует учитывать, что патогенез ПХЭС
в широком понимании включает также пер�
систирование симптомов заболеваний, ко�
торые имели место до холецистэктомии. Это
заболевания, которые первичны или вто�
ричны по отношению к ЖКБ, т. е. являются
ее результатом, следствием, сформировав�
шимся еще до операции.

Примером состояния, первичного по от�
ношению к ЖКБ и которое не устраняется
после холецистэктомии, является липидный
дистресс�синдром. В центре его патогенеза
находятся гипер� и дислипидемия, реализуе�
мые в целом ряде органных поражений –
атеросклерозе, холестерозе желчного пузы�
ря, ЖКБ, стеатогепатозе и стеатогепатите,
жировой инфильтрации поджелудочной же�
лезы, липогенном панкреатите и др. Все эти
заболевания остаются и продолжают про�
грессировать после холецистэктомии, так как
у больных удерживается нетронутым центр
патогенеза – гипер� и дислипидемия. Если
у пациента до оперативного вмешательства
развился метаболический синдром (патоге�
нез которого пересекается с патогенезом ли�
пидного дистресс�синдрома), то после холе�
цистэктомии сохраняются его проявления,
в частности нарушение углеводного обмена.

Вторичными по отношению к ЖКБ забо�
леваниями являются билиарный панкреа�
тит, папиллостеноз, вторичный билиарный
цирроз печени и др. Понятно, что если па�
пиллостеноз не был вовремя диагностиро�
ван, то болевой синдром, связанный с ним,
а также панкреатическая боль из�за билиар�
ного панкреатита сохранятся и после холе�
цистэктомии.

Целью лечения больных, перенесших хо�
лецистэктомию, является восстановление
нормального поступления желчи и панкреа�
тического секрета из билиарных и панкреа�
тических протоков в двенадцатиперстную
кишку.

Для профилактики образования билиар�
ного сладжа или камней в билиарном тракте
рекомендуется:

• ограничение (но не полное исключение)
употребления продуктов, содержащих хо�
лестерин (жиры животного происхожде�
ния), и продуктов, содержащих жиры, про�
шедших термическую обработку >100°С,
т.е. жареных;

• регулярный 4�6�кратный прием пищи;
• медленное снижение массы тела (при

использовании низкокалорийных диет
(≤2110 кДж/сут), голодании, проведении
шунтирующих операций необходимо допол�
нительное назначение урсодезоксихолевой
кислоты – УДХК – в дозе 10 мг/кг/сут);

• добавление в пищевой рацион пищевых
волокон, содержащихся в продуктах расти�
тельного происхождения, или пищевых до�
бавок (отрубей и др.); при этом овощи,
фрукты, травы лучше использовать после
термической обработки (в отварном, запе�
ченном виде); отруби могут входить в состав
готовых завтраков (мюсли, каш, хлеба) и па�
тентованных препаратов;

• обеспечение ежедневного стула.
Медикаментозное лечение включает ряд

направлений:
• коррекция физико�химических свойств

желчи;
• лечение дисфункции сфинктера Одди;
• деконтаминация двенадцатиперстной

кишки;
• устранение нарушений пищеварения;
• регуляция стула;
• устранение органических препятствий

оттоку желчи;
• лечение сопутствующих заболеваний.
Для лечения по всем этим направлениям

используется препарат Холоплант, который
включает в себя УДХК, экстракт листьев ар�
тишока и экстракт корня дягеля лекарствен�
ного. УДХК как компонент данного лекарст�
венного средства корригирует биохимичес�
кий состав желчи, ее физико�химические
свойства, снижает литогенность желчи. Такое
действие препарата Холоплант обусловлено
торможением всасывания холестерина в ки�
шечнике; образованием жидких кристаллов
с холестерином, содержащемся в желчи; тор�
можением активности ГМК�КоА�редуктазы,
которая играет ключевую роль в синтезе эндо�
генного холестерина; холеретическим эффек�
том (индукцией бикарбонатного холереза).

Назначение УДХК в дозе 5�10 мг/кг мас�
сы тела в сутки показано не только для лече�
ния ЖКБ, но и после холецистэктомии (или

литотрипсии) для профилактики рецидив�
ного холелитиаза. Кроме того, применение
УДХК при ПХЭС показано еще с двух пози�
ций: для лечения хронического гепатита, ко�
торый, как правило, развивается при ЖКБ
(неалкогольный стеатогепатит, неспеци�
фический реактивный гепатит), или вто�
ричного билиарного цирроза, гепатита
с синдромом холестаза как осложнения
ЖКБ; для лечения желчного дуоденогаст�
рального рефлюкса (рефлюкс�гастрита) или
дуоденогастроэзофагеального рефлюкса
(т. е. повреждения слизистой пищевода жел�
чными кислотами), который часто форми�
руется при ПХЭС.

Эффективность УДХК для профилактики
формирования желчных камней доказана
в ряде исследований. Высокий риск образо�
вания желчных камней отмечается у боль�
ных, страдающих ожирением, после опера�
ции с целью быстрого снижения массы тела
(с наложением желудочного обходного ана�
стомоза). По результатам исследования,
включавшего 233 больных, которые были
подвергнуты такой операции, у 32% пациен�
тов в группе плацебо образовались желчные
камни. Напротив, у больных, получавших
УДХК в дозах 300; 600 и 1200 мг в день, кам�
ни формировались значительно реже: у 13;
2 и 6% пациентов соответственно.

Аналогичным образом профилактическое
назначение УДХК (600 мг в сутки) достовер�
но предотвращает образование желчных
камней у пациентов, находящихся на много�
недельных разгрузочных диетах в связи с па�
тологическим ожирением.

Длительная терапия УДХК ингибирует у
75% больных развитие атак идиопатическо�
го рецидивирующего панкреатита, который
в большинстве случаев обусловлен билиар�
ным сладжем.

После проведения холецистэктомии па�
циентам необходимо принимать УДХК не
менее 6 мес.

Второй компонент препарата Холо�
плант – экстракт артишока. Доказано, что
последний имеет желчегонные свойства,
влияет на тонус и сократительную функцию
желчного пузыря, а также оказывает гепа�
топротекторный эффект за счет выражен�
ного антиоксидантного и гипохолестери�
немического действия. Артишок обладает
антимикробными свойствами против раз�
личных видов патогенных бактерий, дрож�
жевых палочек и грибковой флоры. Поло�
жительные эффекты артишока, вероятно,
являются результатом высокого содержа�
ния в них полифенольных антиоксидантов.
Экстракт артишока по сравнению с аскор�
биновой кислотой обладает более высокой
способностью защищать эндотелий от ок�
сидативного стресса и повышать секрецию
оксида азота. Антиоксидантное действие
артишока приводит к ингибированию
окисления липопротеинов низкой плот�
ности за счет повышения активности глута�
тион�пероксидазы.

Кроме антиоксидантных эффектов, экс�
тракт артишока обладает рядом других ле�
чебных свойств, например, ингибирует же�
латиназную активность и секрецию матрикс�
ной металлопротеиназы (ММП�9), защищая
соединительную ткань от деградации. Также
экстракт артишока стимулирует апоптоз ра�
ковых клеток печени через митохондриаль�
но�каспазный механизм.

Постхолецистэктомический синдром:
как избежать полипрагмазии?

Лозунгом клинической фармакологии должно быть: «Поменьше лекарств –
только совершенно необходимые», а не «Что бы еще дать больному?».

Б.Е. Вотчал, русский терапевт

Проблема постхолецистэктомического синдрома (ПХЭС) становится все более актуальной из&за учащения желчнокаменной
болезни (ЖКБ). Так, этим заболеванием страдают каждая пятая женщина и каждый десятый мужчина в мире. ЖКБ имеет
место у 25% пациентов в возрасте >60 лет и у 33% лиц в возрасте >70 лет в мире, а также у 10&15% населения Западной
Европы. В Украине заболеваемость ЖКБ с 2006 по 2010 год выросла на 1,6% и достигла 108,1 на 100 тыс. взрослых
пациентов; ее распространенность выросла на 11,8% и составляет, соответственно, 727,7 на 100 тыс. человек.
Действительно, совершенно прав был академик В.Х. Василенко, когда еще в 1969 г. говорил: «В последние десятилетия
на нас надвигается целая туча холестериновых желчных камней. ЖКБ учащается во всем мире невиданными темпами».
До настоящего времени основным методом лечения ЖКБ является холецистэктомия. Ежегодно в мире осуществляется
2,5 млн данных оперативных вмешательств, т. е. по частоте выполнения холецистэктомия уступает лишь аппендэктомии.

Н.Б. Губергриц, д.м.н., профессор, Н.В. Беляева, А.Е. Клочков, Донецкий национальный медицинский университет им. М. Горького

Н.Б. Губергриц
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Существенное терапевтическое действие
оказывает инулин – еще один компонент
артишока. Инулин – полисахарид, содержа�
щийся в клубнях и корнях георгинов, арти�
шоков и одуванчиков; представляет собой
фруктозан, так как при его гидролизе обра�
зуется фруктоза. В исследованиях было по�
казано, что инулин, помимо стимуляции
роста и активности бифидо� и лактобакте�
рий, повышает всасывание кальция в толс�
той кишке, т. е. снижает риск остеопороза,
влияет на метаболизм липидов, уменьшая
риск атеросклеротических изменений сосу�
дов и, возможно, предотвращая развитие са�
харного диабета 2 типа. Имеются также
предварительные данные об антиканцеро�
генном эффекте инулина. Инулин легко
усваивается организмом человека, в связи
с чем используется также как заменитель
крахмала и глюкозы при сахарном диабете.

В состав артишока входит ряд биофлаво�
ноидов, обладающих выраженными антиок�
сидантными свойствами (табл.).

Известно, что лютеолин и апигенин явля�
ются антиоксидантами, выделенными из ар�
тишоков (табл.). Апигенин обладает проти�
вовоспалительными и противоопухолевыми
свойствами. Апигенин способен блокиро�
вать образование мочевой кислоты. Лютео�
лин и апигенин тормозят продукцию и сек�
рецию провоспалительных цитокинов: фак�
тора некроза опухолей и интерлейкина�1β,
интерлейкина�4, интерлейкина�6, интер�
лейкина�13. Апигенин понижает экпрессию
генов фактора роста эпителия сосудов и
фактора, индуцированного гипоксией.

В экстрактах артишока были обнаружены
и другие биофлавоноиды: гесперидин, квер�
цетин и рутин. Гесперидин является антиок�
сидантом класса флаванонов, он снижает со�
держание общего холестерина, артериальное
давление, а также оказывает антисептическое
и противовоспалительное действие. Кверце�
тин – наиболее активный флавоноидный ан�
тиоксидант. Его противовоспалительное дей�
ствие состоит в замедлении синтеза и секре�
ции гистамина. Кверцетин способен ингиби�
ровать фермент липооксигеназу; является
мощным ингибитором цитохрома CYP3A4,
который участвует в метаболизме многих ле�
карственных препаратов. Таким образом,
кверцетин может потенцировать более высо�
кие уровни этих лекарственных средств
в плазме крови.

Экстракты артишока богаты минералами
и микроэлементами, прежде всего кальци�
ем, калием, магнием и железом.

Применение артишока у больных хрони�
ческими токсическими гепатитами способ�
ствует снижению концентрации малонового
диальдегида, повышению активности супер�
оксиддисмутазы, что отражает антиоксидан�
тный эффект артишока. Кроме того, в ре�
зультате лечения нормализуется детоксика�
ционная функция печени, о чем свидетель�
ствует повышение активности аргиназы
крови.

Очень важным эффектом артишока для
клинической практики является свойство

уменьшать жировую дистрофию печени
вследствие снижения синтеза холестерина,
увеличения образования желчных кислот.

Третий компонент препарата Холоплант –
экстракт корня дягиля лекарственного. Дей�
ствующие вещества: эфирное масло; яблоч�
ная, уксусная, валериановая и ангеликовая
кислоты; смолы; горечи; дубильные вещест�
ва; пектины; сахара; воск; каротин; фитосте�
рины; фосфор; кальций; протеин; фелланд�
рен; спирты; n�цимол и др.

Фармакологические эффекты экстракта
корня дягиля лекарственного: противовос�
палительный, спазмолитический, тонизиру�
ющий, мочегонный, потогонный. Экстракт
корня дягиля повышает аппетит, улучшает
пищеварение, деятельность сердца, оказы�
вает седативное воздействие. Эфирное мас�
ло корня дягиля стимулирует желудочную
секрецию, секрецию бронхиальных желез,
оказывает положительный эффект при
бронхоспазме.

Таким образом, компоненты препарата
Холоплант воздействуют в отношении всех
направлений медикаментозного лечения
ПХЭС. Так, коррекцию физико�химичес�
ких свойств желчи обеспечивают УДХК и
экстракт артишока; благодаря спазмолити�
ческим свойствам экстракта артишока и
корня дягиля оказывается лечебное воздей�
ствие в отношении дисфункции сфинктера
Одди; антисептические свойства артишока
влияют на деконтаминацию двенадцати�
перстной кишки; уменьшение выражен�
ности нарушения пищеварения обусловле�
но экстрактами артишока и корня дягиля;
регуляция стула осуществляется с помощью
спазмолитических свойств экстрактов кор�
ня дягиля и артишока, а также косвенно
желчегонных свойств УДХК и экстракта ар�
тишока. Кроме того, широкий спектр эф�
фектов компонентов Холопланта (в том чис�
ле мочегонный, противовоспалительный,
антиацетемический, гипогликемический,

иммуномодулирующий, седативный, муко�
литический, бактерицидный, тонизирую�
щий и др.) обеспечивает положительные
результаты лечения препаратом сопутству�
ющих заболеваний.

Таким образом, Холоплант – препарат,
который поможет избежать полипрагмазии
при лечении пациентов с ПХЭС. В заключе�
ние приведем высказывание академика
Е.М. Тареева: «Больничное лечение часто
избыточно, нагрузочно, тягостно. Лекарст�
венная терапия, «большая лекарственная те�
рапия во что бы то ни стало», проводимая
многосторонне, по назначению ряда специ�
алистов�консультантов, далеко не всегда со�
гласована и рационализирована, редко когда
имеет специфический патогенетический
и тем более этиологический, а чаще всего
симптоматический уровень».

Список литературы находится в редакции.

Таблица. Флавоноидные антиоксиданты
экстрактов артишока 

(по О.А. Громовой и соавт., 2009)

Флавоно&
иды Физиологические эффекты 

Лютеолин 
Противовоспалительный,
стимулирование метаболизма,
вазодилатация 

Апигенин 
Препятствует продукции
и секреции провоспалительных
цитокинов, вазодилатация 

Геспери&
дин 

Снижает содержание общего холес&
терина и артериальное давление,
оказывает противовоспалительный
и антисептический эффекты 

Кверце&
тин 

Противовоспалительное действие,
модулирование активности
цитохрома CYP3A4 

Рутин 

Осуществляет транспорт минера&
лов, укрепляет капилляры, снижает
цитотоксичность окисленных форм
липопротеинов низкой плотности 

ЗУЗУ
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С приветственным словом выступил
президент Ассоциации врачей�эндоскопис�
тов Украины, заслуженный врач Украины,
доктор медицинских наук Владимир Ива�
нович Никишаев.

Научная программа форума включила
такие актуальные вопросы эндоскопии,
как профилактика колоректального рака
в Украине, методы улучшения диагнос�
тики новообразований желудочно�ки�
шечного тракта, использование альтер�
нативных малоинвазивных эндохирурги�
ческих вмешательств. За два дня работы
симпозиума состоялось четыре пленар�
ных заседания, на которых ведущие оте�
чественные специалисты представили
доклады и были продемонстрированы
интересные клинические случаи. 

Вопросам использования новейших
технологий в диагностической и лечеб�
ной эндоскопии были посвящены вы�
ступления ученых Национального инсти�
тута хирургии и трансплантологии
им. А.А. Шалимова. В докладе кандидата
медицинских наук А.Н. Бурого сообщалось
о первом опыте применения энтероско�
пии в диагностике заболеваний тонкой
кишки и использования высокотехноло�
гического эндоскопического оборудова�
ния в диагностике неоплазий желудочно�
кишечного тракта. 

Доклады о лапароскопическом лече�
нии грыж пищеводного отверстия диа�
фрагмы были представлены профессором
В.В. Грубником из Одесского националь�
ного университета, имеющим самый
большой опыт в Украине по лечению
данной патологии. 

Многие выступления касались акту�
альной медико�социальной проблемы –
колоректального рака (КРР), рост забо�
леваемости которым отмечается в по�
следнее десятилетие.

Особый интерес участников симпози�
ума вызвал доклад доктора медицинских
наук В.И. Никишаева, посвященный ре�
зультатам проведения удаления новооб�
разований ЖКТ – резекции слизистой
оболочки EMR (Endoscopic mucosal re�
section) и диссекции в подслизистом слое
(Endoscopic Submucosal Dissection, ESD),
которые были выполнены в 964 случаях.
Было отмечено, что при условии соблю�
дения показаний и техники выполнения
EMR и ESD они могут рассматриваться
как альтернатива лапароскопическим и
открытым хирургическим операциям
при поверхностных интраэпителиальных
неоплазиях желудка и толстой кишки,
включая ранние формы раков. Тщатель�
ное гистологическое исследование мак�
ропрепарата удаленной опухоли чрезвы�
чайно важно для постановки окончатель�
ного диагноза, оценки полноты удаления
и определения тактики дальнейшего ве�
дения пациента. Поэтому необходимо
стремиться к удалению неоплазий еди�
ным блоком, чтобы защитить пациента
от риска развития местного рецидива.
К сожалению, в нашей стране эти вме�
шательства пока еще не нашли широкого
применения и Киевская городская кли�
ническая больница скорой медицинской
помощи все еще является единственным
учреждением в Украине, которое имеет
большой опыт проведения таких вмеша�
тельств.

В докладе специалистов Львовского
областного диагностического центра
(кандидаты медицинских наук Я.М. Са�
вицкий, И.М. Тумак и др.) была проана�
лизирована динамика выявления КРР и
полипов толстой кишки на основании
результатов более 56 тыс. выполненных
колоноскопий за период с 2000 по 2013 год.
Значимо преобладали как карциномы, так
и доброкачественные полипы левой поло�
вины ободочной кишки без существенной
динамики за проанализированный период
времени. Было отмечено, что низкая час�
тота выявления неоплазий правой полови�
ны ободочной кишки, вероятно, объясня�
ется недостаточной чувствительностью
исследования (колоноскопии выполня�
лись преимущественно фиброволоконны�
ми колоноскопами). КРР может разви�
ваться из плоских поверхностных образо�
ваний слизистой оболочки, диагностика

которых возможна при использовании
современных видеоэндоскопов и приме�
нении методов улучшения визуализации
(высокое разрешение, хромоскопия). 

Вопросы улучшения визуализации с
применением хромоскопии с индигокар�
мином и повышения качества диагнос�
тики неоплазий толстой кишки прозву�
чали в докладе кандидата медицинских
наук В.В. Бойко (Клиническая больница
«Феофания», г. Киев). Это быстрый и
доступный метод, который даже при ис�
пользовании стандартных видеоэндоско�
пов без электронной хромоскопии повы�
шает эффективность выявления неопла�
зий размером меньше 10 мм, в том числе
плоских и углубленных аденом, а также
гистологического прогнозирования.

В докладе В.И. Никишаева и В.М. Ла�
зарчука были рассмотрены практические
аспекты выполнения полипэктомии во
время колоноскопии. В результате про�
веденных исследований (286 пациентов)
были сделаны следующие выводы: 

• выявление и удаление полипов ма�
лых размеров как при введении, так и
при выведении колоноскопа возможно,
безопасно и занимает меньше времени
по сравнению с традиционной такти�
кой удаления при выведении колоно�
скопа;

• полипы малых размеров, особенно
правых отделов толстой кишки, рацио�
нально удалять сразу после обнаружения
при введении колоноскопа, чтобы гаран�
тировать высокий уровень профилакти�
ки КРР. 

Актуальность использования капсуль�
ной эндоскопии в диагностике заболева�
ний желудочно�кишечного тракта, а так�
же применения малоинвазивных мето�
дов лечения неоплазий прямой кишки
рассматривалась в докладе В.Ю. Пиро�
говского. 

Разработанным и внедренным в прак�
тику малоинвазивным методам вмеша�
тельств на билиарной системе при лече�
нии заболеваний гепатобилиарной систе�
мы были посвящены доклады профессора
А.Н. Литвиненко, профессора П.В. Ого�
родника, кандидатов медицинских наук
Т.М. Дзвонковского и Д.В. Герасимова.

Одна из важных тем, прозвучавших
в первый день работы симпозиума –

подготовка кишечника к проведению
колоноскопии, которая влияет на ус�
пешность скрининга КРР. Был проведен
интерактивный опрос участников сим�
позиума по этой проблеме. Специалис�
там предложили ответить на несколько
вопросов, а процент ответов сравнивали
с результатами аналогичных опросов,
которые проводились на европейских
форумах. 

На первый вопрос «как ваши пациенты
узнают о схеме подготовки к колоноско�
пии?» подавляющее большинство участ�
ников (68%) выбрали ответ «объясняет
врач�эндоскопист». В Европе этим также
занимаются медсестры (20%) и врачи, ко�
торые направляют на эндоскопию (18%). 

Относительно того, «есть ли у вас схе�
мы подготовки толстой кишки для от�
дельных групп пациентов?» 36% украин�
ских специалистов выбрали ответ «еди�
ная схема для всех пациентов», но 47%
выделили группу больных, которые не
переносят стандартную схему. В Европе
такие ответы выбирают 39 и 38% респон�
дентов соответственно, кроме того, 20%
врачей при принятии решения о способе
подготовки к колоноскопии учитывают
наличие нарушений функции почек. 

По мнению 72,6% украинских эндо�
скопистов, наибольший страх у пациен�
тов перед проведением колоноскопии
вызывает боль и дискомфорт непосред�
ственно во время процедуры. В Европе
этот вариант ответа выбрали 47% специ�
алистов, кроме того 27% врачей указали
на нежелание пациентов принимать пре�
параты для подготовки кишечника (оче�
видно, в связи с необходимостью одно�
моментного приема большого объема
раствора, что может вызывать диском�
форт и тошноту). 

На вопрос «какой, по вашему мнению,
фактор важен для улучшения компла�
йенса – вкус, объем раствора, устная ин�
формация медработника, лаконично и
доступно изложенная информация в
письменном виде?» 69% украинских эн�
доскопистов и 72% европейских выбра�
ли вариант ответа «все перечисленное».
Действительно, для качественной и ком�
фортной подготовки имеют значение и

VII симпозиум Ассоциации врачей"эндоскопистов Украины:
новое в диагностике и лечении колоректального рака

18&19 сентября 2014 г. в с. Коблево Николаевской области состоялся
VII симпозиум Ассоциации врачей&эндоскопистов Украины «Современная
диагностическая и лечебная эндоскопия», в рамках которого ведущие
специалисты и практикующие врачи получили возможность обсудить
актуальные вопросы и современные возможности эндоскопии
и малоинвазивной эндоскопической хирургии в диагностике и лечении
заболеваний органов пищеварительного тракта. 

Продолжение на стр. 26.
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органолептические свойства раствора, и
его объем, и точность режима приема.
Именно поэтому в рекомендациях Евро�
пейского общества гастроинтестиналь�
ной эндоскопии по подготовке толстой
кишки к колоноскопии (ESGE Guideli�
ne; Endoscopy 2013; 45: 142�150) пропи�
сана одна из возможных альтернатив че�
тырем литрам полиэтиленгликоля –
прием комбинированного препарата по�
лиэтиленгликоля с аскорбиновой кисло�
той в объеме двух литров. В Украине это
препарат МОВИПРЕП®. Причем наибо�
лее качественную очистку по данным
метаанализов контролируемых исследо�
ваний обеспечивает так называемая
сплит�схема – подготовка с двухэтап�
ным приемом препарата. 49,4% украин�
ских эндоскопистов и 38% европейских
указали, что большинство пациентов
(89%) при подготовке к колоноскопии
предпочитают схему подготовки с раз�
делением дозы раствора на два приема
(вечером и утром). 

На вопрос «Используете ли вы шкалу
для оценки качества подготовки толстой
кишки в своей повседневной практике?»
ровно половина участников симпозиума
выбрала вариант ответа «да, я использую
утвержденную надежную общепринятую
шкалу» (в Европе 37%). Еще 34,5% приз�
нали, что не используют шкалы, но хотели
бы использовать (в Европе 30%).

На уточняющий вопрос «какую шкалу
вы используете?» большинство участников
симпозиума выбрали Бостонскую шкалу
оценки качества подготовки кишечника
(Gаstrointest. Endosc. 2009; 69: 620�625). Эта
шкала является оптимальной и лучше все�
го узнаваемой эндоскопистами. 

После проведенного опроса доктор ме�
дицинских наук В.И. Никишаев выступил
с докладом о значении качества подготов�
ки кишечника к колоноскопии, существу�
ющих шкалах, их значении и недостатках.
Существует несколько шкал оценки ка�
чества подготовки к колоноскопии.
Самой первой была Aronchick (1994), за�
тем были предложены Ottawa (2004) и Бос�
тонская шкала (2009), в которых сведен до
минимума субъективизм оценки. Однако
общим их недостатком является отсутст�
вие четкого алгоритма действия эндоско�
писта при промежуточных результатах
оценки (целесообразно проводить коло�
носкопию при таком результате, или
нет?). Это было учтено в самой последней
разработке. Шкала Harefield была разра�
ботана в Великобритании на основании
результатов исследований препарата

МОВИПРЕП® (Moviprep®, Norgine Pharma�
ceuticals, Harefield, UK) специалистами,
которые оценивали качество подготовки
кишечника раствором МОВИПРЕП® (Gаs�
trointest. Endosc. 2013; 78: 121�131). При
работе с этой шкалой оценка качества
подготовки разных отделов толстой киш�
ки завершается принятием решения о
проведении колоноскопии (степень А и В)
или направлении пациента на повторную
подготовку (степень С и D) по четким ко�
личественным критериям (рисунок). Эта
шкала в решении симпозиума была реко�
мендована для практической деятель�
ности врачей�эндоскопистов. Качест�
венная подготовка кишечника является
одним из ключевых условий успеха в вы�
явлении предраковых состояний при ко�
лоноскопии.

� Таким образом, профилактика КРР
возможна и весьма эффективна, о чем

свидетельствует тенденция к уменьшению
заболеваемости в некоторых развитых
странах на фоне внедрения государствен�
ных программ скрининга. 

Для Украины, с учетом кадрово�техни�
ческих и организационных особенностей
эндоскопической службы, базовым эта�
пом скрининга КРР может быть широкое
внедрение гибкой сигмоскопии (кроме
клиник, в которых эндоскописты доско�
нально владеют выполнением полной ко�
лоноскопии с последующим удалением
выявленных образований при первом
осмотре или направлением пациентов в
специализированные центры).

В рамках симпозиума было проведено
первенство Украины по эндоскопии.

Традиционно функционировала вы�
ставка, на которой были представлены
ведущие мировые компании и фирмы�
производители высокотехнологического
эндоскопического оборудования, инстру�
ментария и фармацевтических препаратов.

В рамках симпозиума был проведен
внеочередной V съезд Ассоциации вра�
чей�эндоскопистов, посвященный пе�
ресмотру устава ассоциации. Также рас�
смотрен ряд других организационных
вопросов. В ходе работы симпозиума
реализована основная цель организации
форума – повышение квалификации
врачей�эндоскопистов Украины.

Принятые на симпозиуме решения направ�
лены на дальнейшее усовершенствование дея�
тельности эндоскопической службы Украи�
ны, повышение качества оказания эндоско�
пической помощи населению Украины.

MOVI%PUB%112014%025

Подготовил Дмитрий Молчанов

VII симпозиум Ассоциации врачей"эндоскопистов
Украины: новое в диагностике и лечении

колоректального рака
Продолжение. Начало на стр. 25.
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Рис. Шкала Harefield для оценки качества подготовки кишечника к колоноскопии

Ïåðåäïëàòà ç áóäü-ÿêîãî ì³ñÿöÿ!
Ó êîæíîìó â³ää³ëåíí³ «Óêðïîøòè»!

За передплатними індексами:

«МЕДИЧНА ГАЗЕТА 
«ЗДОРОВ’Я УКРАЇНИ – XXI СТОРІЧЧЯ»

35272
ТЕМАТИЧНИЙ НОМЕР «ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЯ,

ГЕПАТОЛОГІЯ, КОЛОПРОКТОЛОГІЯ»

37635
ТЕМАТИЧНИЙ НОМЕР 

«КАРДІОЛОГІЯ, РЕВМАТОЛОГІЯ, КАРДІОХІРУРГІЯ»

37639
ТЕМАТИЧНИЙ НОМЕР 

«ПУЛЬМОНОЛОГІЯ, АЛЕРГОЛОГІЯ, РИНОЛАРИНГОЛОГІЯ»

37631
ТЕМАТИЧНИЙ НОМЕР

«НЕВРОЛОГІЯ, ПСИХІАТРІЯ, ПСИХОТЕРАПІЯ»

37633
ТЕМАТИЧНИЙ НОМЕР 

«ДІАБЕТОЛОГІЯ, ТИРЕОЇДОЛОГІЯ, МЕТАБОЛІЧНІ РОЗЛАДИ»

37632
ТЕМАТИЧНИЙ НОМЕР

«ОНКОЛОГІЯ, ГЕМАТОЛОГІЯ, ХІМІОТЕРАПІЯ»

37634
ТЕМАТИЧНИЙ НОМЕР 

«ПЕДІАТРІЯ»

37638
ТЕМАТИЧНИЙ НОМЕР 

«ХІРУРГІЯ, ОРТОПЕДІЯ, ТРАВМАТОЛОГІЯ»

49561
ТЕМАТИЧНИЙ НОМЕР 

«АКУШЕРСТВО, ГІНЕКОЛОГІЯ, РЕПРОДУКТОЛОГІЯ»

89326

НАШ САЙТ:

www.health-ua.com

Àðõ³â íîìåð³â 
«Ìåäè÷íî¿ ãàçåòè 

«Çäîðîâ’ÿ Óêðà¿íè» 
ç 2003 ðîêó

ZU_gastro-4_2014.qxd  28.11.2014  16:28  Page 26



27

www.health�ua.com ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЯ • ОГЛЯД

Серед європейських країн рівень поширення інфекції
H. pylori є нижчим у північних регіонах у порівнянні з пів�
денними та східними. У Нідерландах провели досліджен�
ня, у якому довільно вибрані зразки крові 1550 донорів
(корінного населення, виключаючи іммігрантів з неєвро�
пейських країн) із чотирьох регіонів тестували на наявність
антитіл до антигена H. pylori та цитокінасоційованого гена
А (CagA). Дослідження показало поширеність інфекції
H. pylori у 32% донорів, з них у 28% учасників із позитив�
ним показником H. pylori виявлено CagA+ штам. Показник
домінування H. pylori знизився з 48% (в осіб, що народи�
лися у 1935�1946 рр.) до 16% (у тих, що народилися у 1977�
1987 рр.), що є ймовірним наслідком ефекту когорти на�
родження. У тій самій віковій когорті відсоток осіб із CagA+

також знизився з 38 до 14%. Згідно з цими даними можна
спрогнозувати подальше зниження поширення H. pylori
в Нідерландах протягом наступних десятиліть.

Крім того, нідерландськими вченими були оприлюднені
результати проспективного дослідження, у якому взяли
участь понад 6500 вагітних. За даними дослідження, відсо�
ток поширення H. pylori серед учасниць становив 24%.
Найважливішим відкриттям стало те, що інфекція більш
поширена у жінок, що не є корінними голландками, –
з них 64% були серопозитивними. Окрім того, іммігранти
першого покоління мали більший ризик бути інфіковани�
ми H. pylori, ніж іммігранти другого покоління. Таким чи�
ном, у цьому дослідженні виявлено, що етнічна прина�
лежність пов’язана з ризиком бути інфікованим цією ін�
фекцією.

Високий рівень поширення H. pylori був зафіксований
серед жителів Португалії, де iнфiкування сягнуло 84,2%,
з них у 61,7% випадків штами були також CagA+. За дани�
ми другого дослідження, проведеного в Португалії, яке ба�
зувалося на кількісному співвідношенні включених учас�
ників, коефіцієнт захворювання на інфекцію становив 3,6
на 100 осіб на рік, що підтверджує: відсоток захворюванос�
ті на інфекцію H. pylori в цій країні залишається одним із
найвищих в Європі.

Співставні високі рівні захворюваності зафіксовані
в країнах Східної Європи. У Туреччині під час перехресно�
го дослідження населення було протестовано понад 4600
учасників по всій країні, у результаті виявлено достовірне
загальне поширення інфекції у 82,5% пацієнтів. Цікаво,
що поширення було найнижчим серед осіб, які проживали
в південному регіоні країни, де вирощують і вживають ба�
гато цитрусових. Оскільки вітамін C є ефективним у запо�
біганні багатьох інфекційних захворювань, автори висло�
вили припущення, що він може відігравати певну роль
у боротьбі з інфекцією H. pylori.

У країнах Північної Америки ситуація щодо поширення
H. pylori є співставною із такою в країнах Північної Євро�
пи. Подальші висновки здійснені на основі результатів ка�
надського дослідження, у якому інфекцію H. pylori визна�
чали у 203 корінних жителів із розладами травлення, на�
правлених на гастроскопію. Наявність інфекції H. pylori
була підтверджена результатами гістологічного аналізу у
37,9% пацієнтів.

Результати дослідження, проведеного в Мексиці, під�
твердили високу поширеність інфекції H. pylori в країнах
Латинської Америки. Показник домінування H. pylori спо�
стерігався у 343 вагітних жінок (52,2% випадків), які жи�
вуть у сільській місцевості.

Опубліковані за останній рік дані досліджень, які були
проведені в країнах Азії, засвідчили високу поширеність
інфекції H. pylori, що коливається в межах 54�76%. Лише
одне дослідження, проведене у Саудівській Аравії, в якому
взяли участь здорові пацієнти, показало низький рівень
поширення інфекції (приблизно 28%).

У Південній Кореї у масштабному перехресному загаль�
нонаціональному багатоцільовому дослідженні взяли
участь понад 10 тис. учасників без наявності симптомів та
лікування iнфекцiї H. pylori в анамнезі. Показник доміну�
вання інфекції H. pylori становив 54,4%. Проте такий під�
рахунок був нижчим від тих, про які повідомлялося раніше
на основі двох подібних досліджень, проведених у тій же
країні у 1998 і 2005 рр., у яких рівень поширення становив
66,9 і 59,6% відповідно. Цей показник зниження був знач�
ним у всіх вікових групах та на більшості території.

У Китаї дослідження інфекції H. pylori проводилося на
вибірці населення з територій, серед населення яких спо�
стерігався високий рівень захворюваності на рак шлунка.
13С�сечовинний дихальний тест пройшли 5417 здорових
пацієнтів у віці від 30 до 69 років. Рівень поширення інфек�
ції H. pylori становив 63,4%. Співставні високі рівні захво�
рюваності спостерігалися в Індії, Казахстані та Бутані. Так,
в Індії у пацієнтів із симптомами диспепсії поширеність
інфекції коливалася в межах від 58 до 62%. У Казахстані у
пацієнтів із захворюванням із вираженими симптомами та
без них рівень поширення H. pylori становив 76,5%. Подіб�
на ситуація спостерігалася в Бутані, де інфекція трапляла�
ся в 73,4% випадків, незважаючи на те що в столиці –
м. Тхімпху – захворюваність була нижчою, ніж у сільській
місцевості, що в основному пов’язано з дотриманням сані�
тарних умов. Інше дослідження, проведене в цій країні,
показало ще вищий рівень поширення – 86%.

Оновлені результати досліджень надходять з країн
Африки. Дослідження, проведені в Марокко та Ефіопії,
показали рівень поширення інфекції H. pylori 75,5 і 65,7%
відповідно. В обох дослідженнях встановлено значне під�
вищення поширеності захворюваності з віком. Досліджен�
ня з Нігерії встановило високі рівні: поширення становило
80% при гістологічному аналізі та ще вищий рівень – до
93,6% – при застосуванні серології.

Декілька досліджень проводилися з метою вивчення по�
ширення H. pylori у дітей. У Бельгії дослідження, проведе�
не за участі дітей та молоді, показало середнiй рівень по�
ширення інфекції 11%, який коливався від 3,2% у дітей,
що народилися в корінних бельгійців, до 60% у дітей, які
народилися у сім’ях іноземців, які приїхали з країн із висо�
ким рівнем захворюваності H. pylori. Bassos та співавт. по�
відомляли про дуже високий рівень інфікування дітей
у Португалії. Серед 13�річних підлітків із м. Порто рівень
поширення H. pylori становив 66,2%. Більше половини
учасників із негативним показником пройшли повторне
тестування після середнього терміну спостереження
37 міс, у результаті якого було виявлено рівень захворюва�
ності 4,1 на 100 осіб на рік.

Бразильські дослідники Pacheco та співавт. порівняли
дані декількох діагностичних тестів та повідомили про ви�
сокий рівень поширення інфекції у пацієнтів віком від 2 до
19 років – 41,1%.

У Китаї на наявність H. pylori було перевірено загалом 1634
дітей і підлітків із симптомами у верхньому відділі шлунково�
кишкового тракту, які пройшли гастроскопію з біопсією
шлунка. Гістологічний аналіз біопсій шлунка виявив, що рі�
вень поширення інфекції H. pylori становив 32,1%.

У ході декількох досліджень вивчалися ймовірні предик�
тори інфікування H. pylori. Стать і вік на підвищення ризи�
ку не впливали. Насправді ж, під час більшості досліджень
не було виявлено значних розбіжностей у інфікуванні
H. pylori в осiб чоловічої та жіночої статi як серед дорос�
лих, так і серед дітей. Не було також встановлено кореляції
між захворюваністю та віком дорослого населення. Вікова
різниця поширення H. pylori, яку було виявлено в ході де�
кількох досліджень, стосується ефекту когорт народження.

Із зараженням H. pylori пов’язані деякі соціально�еко�
номічні чинники. Зокрема, пацієнти з низьким соціально�
економічним становищем мали більший ризик інфікуван�
ня. Окрім того, більшість досліджень показали, що особи
з низьким рівнем освіченості мали більший ризик інфіку�
вання H. pylori порівняно з особами, що мали вищу освіту.
Такий же зв’язок щодо освіти батьків було виявлено в ході
досліджень за участі дітей. Крім цього, впливали деякі
фактори, пов’язані з місцем проживання. Дійсно, прожи�
вання в сільській місцевості, у густонаселених будинках та
споживання питної води із забруднених джерел є фактора�
ми ризику зараження H. pylori.

Серед шкідливих звичок куріння і споживання алкого�
лю показали суперечливі результати: хоча у більшості до�
сліджень не виявлено жодного зв’язку із зараженням
H. pylori, деякі автори повідомляли про те, що курці і осо�
би, що споживають алкоголь, мають більший ризик.
Всупереч цьому під час одного дослідження було виявле�
но, що регулярне споживання алкоголю є захисним факто�
ром від зараження H. pylori.

До цього часу не встановлено способу передачі інфекції
H. рylori. Основним шляхом вважається передача від лю�
дини до людини, проте можливим також є інфікування че�
рез середовище, зокрема через вживання забрудненої
води.

Didelot та співавт. встановили послідовність геномів 97
штамів H. рylori, отриманих від 52 членів двох сімей, які
проживають у сільській місцевості в Південній Африці.
Випадки інфікування найчастіше спостерігалися між
близькими родичами, а також особами, що проживають
в одному будинку.

Osaki та співавт. провели мультилокусний аналіз послі�
довності ДНК на основі випорожнень батьків з трьох ро�
дин, де діти показали позитивні результати на наявність
інфекції H. pylori. Дослідження встановило інфікування
всередині сім’ї у всіх вибраних родинах та передачу від ма�
тері до дитини щонайменше у двох родинах. Urita та
співавт. провели дослідження передачі інфекції всередині
сім’ї, перевіривши 838 дітей та членів їхніх сімей у невели�
кому місті в Японії. Автори підтвердили передачу H. pylori
від матері до дитини, а також повідомили про передачу від
бабусі до дитини як важливий механізм поширення інфек�
ції H. pylori. Дійсно, матері можуть передавати інфекцію
через ротові виділення, використовуючи спільні столові
прилади або куштуючи дитячу їжу. З іншого боку, бабусі
доглядають за внуками, коли матері на роботі, тим самим
підвищуючи ризик передачі.

Повторна поява H. pylori після успішної ерадикації
трапляється дуже рідко, зазвичай це поєднання рецидиву
інфекції та повторного зараження. Yan та співавт. провели
системний аналіз попередніх досліджень, які стосувалися
повідомлень про відсоток повторної появи інфекції. Виби�
ралися лише дослідження, проведені за участі дорослих,
з відповідним розміром вибiрки та терміном спостережен�
ня не менше 6 міс. Загалом, в аналіз включили 77 дослі�
джень із 16 827 пацієнтами, у результаті виявлено повторне
інфікування у 2,8% пацієнтів на рік, а також підтверджено,
що в регіонах із низьким соціально�економічним розвит�
ком більш високий відсоток повторного інфікування
H. pylori.

У дослідженні, проведеному Kim та співавт. у Кореї,
здійснено оцінку відсотка повторного зараження протягом
набагато довшого періоду спостереження. Середній термін
спостереження становив 37 міс, а повторне інфікуван�
ня H. pylori з’явилося в 3,5% учасників на рік. Carraher
та співавт. проаналізували випадки повторного зараження
H. pylori серед корінного населення на північно�західній
території Канади. Прогнозований рівень повторного зара�
ження становить 4,7% протягом періоду спостереження.
Проте дослідження проведене в Марокко, показало наба�
гато нижчий відсоток повторного зараження. Рівень по�
вторного інфікування становив лише 0,42% у перші 6 міс
і 0,45% після 1 року.

У країнах Латинської Америки спостерігався вищий від�
соток повторного інфікування H. pylori. Масштабне до�
слідження за участі 7 країн, в ході якого велося спостере�
ження за 1000 пацієнтами протягом 1 року після успішної
ерадикації, що було підтверджено негативним результатом
13С�сечовинного дихального тесту, виявило повторне інфі�
кування H. pylori в 11,5% випадків.

За результатами останніх досліджень, рівень поширен�
ня інфекції H. pylori залишається високим у більшості
країн світу. Інфекція H. pylori є менш поширеною серед
населення Північної Європи і Північної Америки; проте
зараженими залишаються майже третина дорослого насе�
лення. У цих країнах H. pylori широко розповсюджена се�
ред іммігрантів з країн із високим рівнем інфікування.
Крім того, низький рівень поширення інфекції серед мо�
лодшого покоління свідчить про подальше зниження ви�
падків інфікування населення H. pylori протягом наступ�
них десятиліть.

Eusebi L.H., Zagari R.M., Bazzoli F. Epidemiology of Helicobacter pylori
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За останні десятиліття епідеміологічна розповсюдженість H. pylori зменшилась, що пов’язано зі зниженням
поширеності інфекції в більшості країн. Така зміна епідеміології бактерії корелює з паралельним
зниженням захворюваності на пептичну виразку і рак шлунка та може мати вплив на зміну епідеміології
інших захворювань, серед яких гастроезофагеальна рефлюксна хвороба, алергія та астма. Упродовж
останніх років у ході декількох досліджень були отримані дані про значне поширення інфекції H. pylori
серед дорослих і дітей у Канаді, країнах Європи, Латинської Америки, Азії та Африки.

L.H. Eusebi, R.M. Zagari, F. Bazzoli, Італія

ЗУЗУ

ZU_gastro-4_2014.qxd  28.11.2014  16:28  Page 27



На сьогодні більшість гастроентерологів у всьому світі користуються
Х’юстонським переглядом Сіднейської класифікації ХГ (1994). Згідно з цією
класифікацією виділяють такі варіанти ХГ:

• неатрофічний гастрит (синоніми: асоційований з Helicobacter pylori
(Hp), поверхневий, дифузний антральний, інтерстиціальний, гіперсекре�
торний, типу В);

• атрофічний гастрит, який може бути:
– аутоімунним (синоніми: типу А, дифузний тіла шлунка, асоційований

з перніціозною анемією);
– мультифокальним (асоційований з Hp).
До особливих форм ХГ належать хімічний (синоніми: реактивний реф�

люкс�гастрит, типу С), радіаційний, лімфоцитарний (синоніми: варіоло�
формний, асоційований з целіакією), неінфекційний гранульоматозний,
еозинофільний (синоніми: алергічний) та інші інфекційні форми ХГ, які
викликані різними мікроорганізмами, за винятком Hp.

У 2008 р. запропоновано систему визначення ступеня ХГ (вираженості
сумарної запальної інфільтрації слизової оболонки шлунка нейтрофілами
та мононуклеарними клітинами) і стадії захворювання (вираженості атро�
фічних змін слизової оболонки), що отримала назву OLGA (Operative Link
fot Gastritis Assesment), використання якої дозволяє краще відобразити ди�
наміку запальних та атрофічних змін. Прикладне значення цієї системи ду�
же велике, оскільки вона надає лікарю інструмент для оцінки ефективності
лікування та прогнозу перебігу захворювання. При цьому ступінь запальних
змін відображає ризик розвитку атрофії. Ризик розвитку раку шлунка ви�
значається стадією, ступенем вираження та поширеністю атрофії.

Розвиток аутоімунного ХГ пов’язаний з утворенням антитіл до парієталь�
них клітин шлунка та внутрішнього фактора Касла. Характерною ознакою
хронічного аутоімунного гастриту є первинний розвиток атрофічних змін
(запалення в поєднанні з витонченням слизової оболонки, втратою залоз,
метаплазією епітелію) слизової оболонки фундального відділу шлунка. 

Виникнення рефлюкс�гастриту найчастіше пов’язують із тривалим при�
йомом препаратів, які подразнюють слизову оболонку шлунка (насамперед

нестероїдних протизапальних препаратів – НПЗП), ацетилсаліцилової
кислоти та наявністю дуоденогастральних рефлюксів (ДГР).

Основною метою лікування пацієнта з ХГ є попередження розвитку пе�
редракових змін слизової оболонки шлунка – кишкової метаплазії та дис�
плазії, ліквідація хронічного запалення слизової оболонки і/або симптомів
диспепсії, що потребує виваженого вибору терапевтичної тактики та лікар�
ських засобів. 

За наявності симптомів, пов’язаних із порушенням моторики, пацієнти
потребують призначення гастропрокінетичних засобів, які підсилюють
моторику й вивільнення шлунка, а також послаблюють гіперчутливість та
зменшують порушення пристосовуваності шлунка. Прокінетики – гетеро�
генний клас сполук з різними механізмами дії, наприклад із здатністю
впливати на мотилінові рецептори, серотонінові рецептори 5�НТ, допамі�
нові рецептори D2 і/або інгібітори ацетилхолінестерази. 

На сьогодні найбільш вивченим, ефективним та доступним для широко�
го застосування лікарським засобом з групи прокінетиків є домперидон
(оригінальний препарат Мотиліум®, заявник – ТОВ «Джонсон і Джонсон
Україна») – антагоніст допамінових рецепторів з периферичною дією,
який у мінімальній концентрації проникає через гематоенцефалічний
бар’єр. Клінічні дослідження лікарського засобу Мотиліум® показали, що
використання домперидону підвищує тиск у нижніх відділах стравоходу,
покращує антродуоденальну моторику та прискорює вивільнення шлунка. 

Домперидон доступний для медичного застосування у 58 країнах світу,
у тому числі у США. Ефективність препарату для корекції моторно�еваку�
аторних порушень підтверджено результатами численних клінічних до�
сліджень.

� У разі виявлення у пацієнта Нр�інфекції необхідно призначити
ерадикаційну терапію з використанням однієї зі схем,

рекомендованих Маастрихтським консенсусом IV (2010). При
неатрофічному гастриті (тип В) обов'язкова ерадикація показана
пацієнтам, які мають спадкову схильність до раку шлунка і
потребують прийому НПЗП. Однак з огляду на наявність даних щодо
попередження розвитку раку шлунка тільки в групах низького ризику
(за системою OLGA) шляхом проведення ерадикації Нр бажано
здійснити останню на більш ранніх стадіях до розвитку атрофії та
кишкової метаплазії (тобто на стадії неатрофічного гастриту), від
чого залежатиме прогноз захворювання. При атрофічному ХГ
проведення антихелікобактерної терапії є обов'язковим.

� Порушення моторики виявляють у 18�50% пацієнтів з ендо�
скопічними ознаками ХГ. Клінічно порушення рухової

активності шлунка та дванадцятипалої кишки можуть проявлятися
диспепсичними симптомами, а саме: відчуттям переповнення,
важкості в епігастральній ділянці після їди, швидкого (раннього)
насичення, відрижкою, гірким присмаком у роті, нудотою, іноді –
блюванням.

� Найбільше клінічне значення мають дві форми ХГ: хронічний
гастрит, викликаний інфекцією Нр, який реєструють у 85�

95% усіх випадків ХГ (за наявності цієї форми ХГ структурні зміни
слизової оболонки шлунка розвиваються у всіх інфікованих осіб),
і хронічний атрофічний гастрит, який може бути мультифокальним
та аутоімунним (приблизно 5% усіх випадків ХГ).

Лікувальна тактика при різних
типах хронічного гастриту

Хронічний гастрит (ХГ) належить до найбільш поширених
захворювань органів шлунково&кишкового тракту.
Від 50 до 80% дорослого населення страждають на цю
недугу, з віком частота ХГ збільшується. З огляду на високу
поширеність зазначеного захворювання актуальним
залишається питання лікування пацієнтів, яким
встановлено діагноз «хронічний гастрит».

І.А. Коруля, к.м.н., Національна медична академія післядипломної освіти ім. П.Л. Шупика, С.Б. Власюк, к.м.н., Медичний центр «Універсальна клініка «Оберіг», м. Київ

Рис. 2. Лiкування хронічного атрофічного гастритуРис. 1. Лiкування хронічного неатрофічного гастриту
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У переважної більшості пацієнтів із хронічним неатрофічним гастритом
реєструють підвищення кислотопродукуючої функції шлунка, що потре�
бує призначення антисекреторних препаратів (інгібіторів протонної пом�
пи, Н2�блокаторів). При застосуванні Н2�блокаторів слід пам’ятати про на�
явність у препаратів цієї групи синдрому «рикошету» у разі різкої відміни,
тому відміняти ці препарати слід поступово (рис. 1).

Антацидні й антисекреторні препарати при сумісному використанні
з домперидоном зменшують біодоступність останнього, тому ці лікарські
засоби не слід приймати одночасно (максимально розвести часи прийому). 

Якщо пацієнту призначається схема антихелікобактерної терапії, до скла�
ду якої входять макролідні антибіотики, категорично протипоказано засто�
совувати одночасно домперидон у зв’язку з можливістю пролонгації інтерва�
лу QTс. У такому випадку спочатку доцільніше здійснити ерадикацію
Н. pylori, а потім призначити прокінетики. Ще одним обґрунтуванням такої
послідовності призначення лікування може бути той факт, що далеко не
у всіх пацієнтів навіть у разі успішної ерадикації вдається усунути або змен�
шити диспепсичні симптоми. 

Отже, лікування пацієнтів із ХГ має бути спрямоване на досягнення основ�
ної мети – попередження розвитку передракових змін (кишкової метаплазії
та дисплазії). Важливим завданням є ліквідація хронічного запалення й мож�
ливих диспепсичних проявів. При призначенні лікування необхідно дотри�
муватися раціонального підходу до вибору препаратів та враховувати можли�
ву взаємодію лікарських засобів. 

Список літератури знаходиться в редакції.

Препарат МОТИЛІУМ®. Діюча речовина – домперидон. Склад: 1 таблетка містить домперидону 10 мг.
Лікарська форма: таблетки, вкриті плівковою оболонкою. Побічні ефекти: алергійні реакції, cухість у роті,
безсоння, свербіж, висипання, підвищення рівня пролактину, гастроінтестинальні розлади, включаючи
абдомінальний біль, регургітацію, зміну апетиту, набряк, відчуття серцебиття, порушення частоти та ритму
серцевих скорочень, подовження інтервалу QT, серйозні шлуночкові аритмії, раптова серцева смерть,
галакторея, збільшення молочних залоз/гінекомастія, чутливість молочних залоз, виділення з молочних
залоз, аменорея, набряк молочних залоз, біль у ділянці молочних залоз, порушення лактації, нерегуляр%
ний менструальний цикл, затримка сечі, дизурія, часте сечовипускання, біль у ногах, астенія, кон’юнктивіт,
стоматит. Р.П. МОЗ України № UA/10190/01/01 від 08.11.2010 до 08.11.2015. ІНФОРМАЦІЯ ДЛЯ
ПРОФЕСІЙНОЇ ДІЯЛЬНОСТІ МЕДИЧНИХ І ФАРМАЦЕВТИЧНИХ ПРАЦІВНИКІВ. Відпускається без рецеп%
та. Додаткова інформація надається за вимогою. Представництво «Cilag GmbH International» в Україні:
02152, м. Київ, пр%т Павла Тичини, 1В. Тел. +38 (044) 498%0%888.

PHUA/INC/1114/0001

� При рефлюкс�гастриті використовують прокінетики, цито�
протектори, іноді – антациди, що не всмоктуються. При ДГР

поряд з прокінетиками призначають препарати урсодезоксихолевої
кислоти, ефект яких пояснюється витісненням з ентерогепатичної
циркуляції більш токсичних первинних і вторинних жовчних кислот
(рис. 3).

� За наявності хронічного атрофічного гастриту найчастіше
реєструють гіпоацидні стани, при яких пацієнтам призначають

препарати замісної терапії (зокрема препарати, які містять екстракт
подорожника), можливим є застосування засобів із гаст�
ропротекторним ефектом (мізопростолу, сукральфату, препаратів
вісмуту), ферментних препаратів. У разі виявлення В12�дефіцитної
анемії необхідно проводити своєчасне лікування цього стану (рис. 2).

� Одночасне використання кількох лікарських засобів потребує
врахування міжлікарської взаємодії препаратів.

Протипоказано одночасно застосовувати домперидон та
кетоконазол, еритроміцин або інші сильнодіючі інгібітори CYP3A4;
лікарські засоби, які подовжують інтервал QT, такі як флуконазол,
вориконазол, кларитроміцин, аміодарон, телітроміцин. 

ЗУЗУ

Рис. 3. Лiкування хімічного гастриту
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Директор Института гастроэнтероло�
гии НАМН Украины (г. Днепропет�
ровск), доктор медицинских наук, про�
фессор Юрий Миронович Степанов
остановился на современных крите�
риях выбора терапии ГЭРБ.

Существующие подходы к лече�
нию пациентов с ГЭРБ по возрас�
танию эффективности лектор ран�
жировал следующим образом: изме�
нение образа жизни и диеты → анта�

циды → прокинетики → блокаторы Н2�гистаминовых
рецепторов → ингибиторы протонной помпы (ИПП).
Возможности каждой медикаментозной опции были рас�
смотрены более детально.

Антациды и альгинаты обычно используются для купи�
рования симптомов «по требованию», их эффект развива�
ется быстро, но действие непродолжительно. Злоупотреб�
ление антацидами может привести к диарее или запору,
а у пациентов с почечной недостаточностью – к накопле�
нию в организме магния и алюминия. Поэтому в последних
консенсусах по лечению ГЭРБ антациды и альгинаты не
включены в терапию 1�й и 2�й линии.

Блокаторы гистаминовых рецепторов исчерпали свой по�
тенциал в лечении ГЭРБ. Есть сообщения о том, что их до�
бавление на ночь к приему ИПП дополнительно блокирует
ночную секрецию кислоты, однако доказательства преиму�
щества по сравнению с монотерапией ИПП спорные.

Прокинетики влияют на тонус нижнего пищеводного
сфинктера (НПС), то есть на один из патогенетических ас�
пектов ГЭРБ. Однако консенсус Американской коллегии
гастроэнтерологов (AGA, 2013) говорит о том, что терапия
прокинетиками или баклофеном обоснована только
у определенной части больных после дополнительного об�
следования, при подтверждении несостоятельности НПС и
спонтанной релаксации кардиального отдела. Только
в этом случае лечение прокинетиком или спазмолитиком
будет эффективным.

Первой линией терапии ГЭРБ остается контроль же�
лудочной секреции путем назначения ИПП. Стандартный
8�недельный курс ИПП является терапией выбора при
эрозивном эзофагите. Для максимального контроля кис�
лотности ИПП следует принимать за 30�60 мин до еды.
У пациентов с частичным ответом следует рассмотреть воз�
можность удвоения дозы или коррекции времени приема.

В настоящее время фармацевтический рынок предлагает
широкий выбор ИПП. У каждого препарата есть отличи�
тельные свойства, что позволяет подбирать терапию инди�
видуально. Однако самым назначаемым ИПП в мире для
лечения ГЭРБ является эзомепразол.

В рекомендациях AGA (2013) отмечено, что эзомепразол
показал увеличение вероятности устранения симптомов
ГЭРБ в течение 4 нед на 8% по сравнению с другими ИПП.
Такие различия обусловлены преимуществами метаболиз�
ма при первом прохождении через печень и более высокой
биодоступностью левовращающего изомера омепразола,
которым является эзомепразол (Andersson T. et al., 2001).

Доза эзомепразола 40 мг обеспечивает поддержание внут�
рижелудочного рН>4 в течение 17 ч, а на протяжении суток
– медиану рН 4,9. Такой кислотосупрессивный эффект об�
условливает полное купирование изжоги на 5�й день и за�
живление эрозивного эзофагита у 94,1% больных в течение
8 нед лечения (Kahrilas P.J. et al., 2000; Richter J.E. et al.,
2001). В поддерживающей дозе 20 мг/сут в течение 6 мес
эзомепразол предупреждал рецидивы рефлюкс�эзофагита
у 93,2% пациентов (Johnson D.A. et al., 2001) В ряде исследо�
ваний показана высокая эффективность эзомепразола
у больных, которые плохо отвечали на предыдущую тера�
пию ГЭРБ (Jones R. et al., 2008).

Кроме того, высокая эффективность эзомепразола дока�
зана при других кислотозависимых заболеваниях: в схемах
эрадикации Helicobacter pylori (Hsu P.I. et al., 2005;
Goldstein J.L. et al., 2005), у пациентов с НПВП�ассоцииро�
ванными язвами желудка.

В Маастрихтском консенсусе IV (2012), который регла�
ментирует современные подходы к ведению больных с
H. pylori�ассоциированными заболеваниями, указано, что
применение в схемах антихеликобактерной терапии эзо�
мепразола в дозе 40 мг повышает эффективность эрадика�
ции на 8�12%.

В Украине компанией KRKA представлен препарат
Эманера, биоэквивалентный оригинальному эзомепразолу,
но производимый по собственной уникальной технологии
KRKA (собственный синтез субстанции эзомепразола).
Лекарственная форма препарата Эманера – пеллеты с кис�
лотоустойчивой оболочкой в капсулах – обеспечивают за�
щиту действующего вещества от желудочного сока, высво�
бождение и всасывание препарата в тонкой кишке для
повышения биодоступности и длительности действия.
К преимуществам следует добавить также удобство приема:
капсулу можно открыть,  пеллеты развести в воде и принять
отдельно. 

Доктор медицинских наук, профес�
сор кафедры внутренней и семейной
медицины Винницкого национально�
го медицинского университета
им. Н.И. Пирогова Ирина Гордеевна
Палий на клиническом примере об�
основала возможность индивидуаль�
ного подбора кислотоингибирующей
терапии у пациентов с патологией
ЖКТ.

Несмотря на многолетнюю исто�
рию изучения хронического гастрита (ХГ), при курации
больных у врачей возникает множество вопросов, которые
связаны с полиэтиологичностью заболевания, а также
с разнообразием симптомов и разной степенью их вы�
раженности. В странах постсоветского пространства и со�
временной России ХГ принято считать клинико�морфоло�
гическим диагнозом, в то время как в западном мире до�
минирующей стало представление о ХГ только как о пато�
морфологическом диагнозе, который не имеет смысла без
гистологической верификации. Сиднейская классифика�
ция ХГ (1990) и ее Хьюстонская модификация (1994) выде�
ляют неатрофический поверхностный гастрит (хеликобак�
терный по этиологии), атрофический гастрит (как правило,
также хеликобактерный) и особые формы ХГ (химический,
лучевой и др.). Классификационная система OLGA
(Operative Link for Gastritis Assessment), предложенная
в 2005 г., дополнительно оценивает степень и стадию ХГ,
а также его динамику и прогноз – от обратимого воспале�
ния до выраженной атрофии, ассоциированной с повы�
шенным риском рака желудка. Тем не менее перечислен�
ные классификации не учитывают важные клинические
характеристики ХГ – фазу заболевания (ремиссия, обост�
рение), наличие осложнений и состояние кислотопродуци�
рующей функции желудка.

В большинстве случаев встречается гастрит с повышени�
ем продукции соляной кислоты – гиперацидный. Исходя из
этого ИПП в схемах лечения ХГ на сегодняшний день не
имеют альтернативы. Совсем по�другому выглядит ситуация
с анацидным гастритом, для которого характерна сниженная
кислотность желудочного сока – рН 5�6, иногда даже 6,5�7.
Подходы к коррекции гипо� и анацидных состояний оста�
ются практически теми же, что и десятилетия назад. Это за�
мещение соляной кислоты ее препаратами и назначение
лекарственных средств и ферментных препаратов для стиму�
лирования процессов пищеварения. Интересным клиничес�
ким случаем лектор проиллюстрировала ошибки, которые
могут допускать врачи в лечении ХГ при недооценке кислот�
ного фактора.

Клинический случай. Пациентка Р. 1952 г. р. обратилась к
терапевту по месту жительства с жалобами на изжогу, выра�
женную отрыжку после еды, периодические боли в эпигаст�
ральной области режущего характера. Симптомы тревожили
в течение последних 6 мес. Четырехмесячное самолечение
антацидами и ранитидином приносило незначительное вре�
менное облегчение. После выполнения ФЭГДС было сдела�
но заключение: аксиальная грыжа пищеводного отверстия
диафрагмы (ПОД), полипы желудка, эритематозная дуоде�
нопатия.

Комментарий. Эритематозная дуоденопатия – эндоско�
пический симптом, видимые при ФЭГДС участки гипере�
мии слизистой оболочки двенадцатиперстной кишки. Эри�
тематозная дуоденопатия может быть проявлением целого
ряда заболеваний – дуоденита, язвенной болезни, желчно�
го дуодено�гастрального рефлюкса при функциональных
расстройствах желчевыводящих путей, желчнокаменной
болезни, холецистите, а также острого панкреатита.

В настоящее время не существует единого представления
об этиологии аксиальных грыж ПОД. Неясно, что является
первопричиной этой патологии: ГЭРБ, которая обусловли�
вает грыжи, или грыжи, вызывающие клинику рефлюкс�
ной болезни.

Больной была проведена интрагастральная экспресс
рН�метрия. Заключение: натощак базальная анацидность
(рН 7,2�7,6); через 1,5 ч после еды – выраженная тотальная
гипоацидность (рН 5,8�6,2). Исследование на инфициро�
ванность H. pylori не проводилось.

Пациентке были назначены коллоидный субцитрат вис�
мута по 120 мг 3 раза в день за 30 мин до еды в течение 20
дней и ферментная терапия таблетированным панкреати�
ном в дозе 10 тыс. ЕД липазы 1 раз в день во время обеда
в течение 10 дней. На фоне лечения больная ощутила крат�
ковременное улучшение, но после 20 дней изжога и боль
в эпигастрии возобновились. В связи с этим пациентка об�
ратилась к семейному врачу, который назначил настойку
чистотела, омепразол 20 мг 2 раза в день в течение 2 дней,
затем по 20 мг 1 раз в день на протяжении 7 дней, метрони�
дазол по 1 таблетке 3 раза в день в течение 7 дней, клари�
тромицин по 1 таблетке 3 раза в день 7 дней, панкреатин
в дозе 10 тыс. ЕД липазы 3 раза в день 5 дней. После курса
лечения изжога и боль продолжали беспокоить больную, и
она обратилась на кафедру внутренней и семейной меди�
цины ВНМУ им. Н.И. Пирогова.

При сборе анамнеза отягощающие факторы не выявле�
ны, при объективном обследовании обращали на себя вни�
мание ожирение, болезненность при пальпации и напря�
жение мышц живота под мечевидным отростком.

На УЗИ органов брюшной полости выявлены жировой
гепатоз, застой желчи в желчном пузыре.

Учитывая жалобы пациентки на изжогу, отрыжку и боли
в эпигастральной области, ей был выполнен трехчасовой
многоканальный эзофагогастральный рН�мониторинг
со стандартизованным завтраком. По результатам исследо�
вания диагностированы патологический гастроэзофаге�
альный рефлюкс (11 кислых рефлюксов при норме до 7),
патологическая ацидификация пищевода, умеренная суб�
тотальная интрагастральная гиперацидность. То есть, ре�
зультаты рН�мониторинга оказались прямо противопо�
ложными результатам предшествующего экспресс�измере�
ния рН в желудке.

На основании результатов обследования больной был
установлен диагноз «ГЭРБ, эндоскопически негативная».

Назначено лечение: пантопразол (Нольпаза) 40 мг 1 раз
в день за 40 мин до завтрака.

Комментарий. Из ИПП для данной пациентки был вы�
бран именно пантопразол в связи с особенностями метабо�
лизма лекарств у больных с ожирением и неалкогольной
жировой болезнью печени. Пантопразол в отличие от
других ИПП характеризуется самым незначительным ин�
гибированием ферментов системы цитохрома Р450 печени,
поэтому практически не взаимодействует с прочими широ�
ко назначаемыми в терапевтической практике лекарствен�
ными средствами.

При выборе препарата пантопразола предпочтение было
отдано Нольпазе (KRKA) в связи с особенностями техно�
логии производства. Группа исследований KRKA получила
серебряную награду торгово�промышленной палаты
Dolenjska и Bela Krajina (Словения) за процедуру синтеза
вещества, которое используется для получения активного
пантопразола. Инновационная процедура синтеза KRKA
находится в процессе получения патента в Европейском
бюро патентной защиты. Фармацевтическая композиция,
которая содержит гранулированный пантопразол, защище�
на патентом Украины на изобретение № 86541 от
27.04.2009 г. Нольпаза имеет доказанную биоэквивалент�
ность оригинальному пантопразолу.

На фоне приема пантопразола (Нольпаза) пациентка
ощутила улучшение состояния, перестали тревожить изжо�
га, эпигастральная боль и отрыжка после еды. Клинически
значимое подавление кислотности желудочного сока было
подтверждено результатами повторного рН�мониторинга.

Таким образом, современные методы оценки кислотооб�
разующей функции желудка и ее нарушений существенно
расширяют возможности индивидуального подбора опти�
мальной медикаментозной терапии заболеваний верхних
отделов ЖКТ. Мониторинг рН в пищеводе и желудке по�
зволяет выявить гастроэзофагеальный и дуоденогастраль�
ный рефлюксы, избежать случаев ложной диагностики и
неэффективного лечения.

Рациональный выбор ингибитора протонной помпы
в практике гастроэнтеролога

По материалам V съезда Украинской гастроэнтерологической ассоциации (18&19 сентября, г. Киев)

В первый день работы съезда ведущие украинские ученые представили доклады, посвященные выбору
антисекреторной терапии при распространенных заболеваниях – гастроэзофагеальной рефлюксной
болезни (ГЭРБ), хеликобактер&ассоциированном атрофическом гастрите, а также у пациентов
с коморбидной патологией.

Продолжение на стр. 32.
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В рамках секции «Заболевания подже�
лудочной железы» президент Украин�
ского клуба панкреатологов, доктор ме�
дицинских наук, профессор Наталия
Борисовна Губергриц обосновала выбор
антисекреторной терапии у пациентов
с хроническим панкреатитом (ХП),
ожирением и коморбидной ГЭРБ.

Коморбидность ожирения, ГЭРБ и
ХП встречаются достаточно часто, что
обусловлено наличием общих звеньев

патогенеза. Антисекреторная терапия при сочетанной пато�
логии является не только главным условием заживления
эрозивного эзофагита, но и частью комплексного лечения
обострений панкреатита.

Обострение панкреатита сопровождается феноменом
«уклонения» панкреатических ферментов в кровь. При
аутолизе функционирующих ацинусов железы ферменты из
ацинарных клеток попадают в кровоток, наблюдается ги�
перферментемия и ферментурия. Такая ситуация требует
временного подавления внешнесекреторной функции под�
желудочной железы, создания функционального покоя ор�
гана для обеспечения оптимальных условий репарации по�
вреждений. Исходя из современных представлений о меха�
низмах регуляции панкреатической секреции важным усло�
вием обеспечения функционального покоя поджелудочной
железы являются подавление желудочной секреции соля�
ной кислоты и предупреждение закисления дуоденального
содержимого путем назначения ИПП.

Ссылаясь на работы M. Lerch (2013) и С.М. Ткача (2009),
Н.Б. Губергриц перечислила другие ситуации, когда целесо�
образно назначение ИПП у пациентов с ХП:

• при наличии сопутствующих кислотозависимых заболе�
ваний (пептической язвы, ГЭРБ);

• для снижения риска развития НПВП�гастропатии при
длительном приеме аналгетиков с целью купирования пан�
креатической боли;

• при недостаточной эффективности заместительной
ферментной терапии (итальянский и испанский консенсу�
сы по диагностике и лечению ХП, австралийские рекомен�
дации по лечению внешнесекреторной недостаточности
ПЖ предусматривают назначение ИПП в двойных дозах
при отсутствии контроля стеатореи на фоне приема панкре�
атических ферментов);

• для предупреждения инактивации в желудке и усиления
действия ферментных препаратов (особенно безоболочеч�
ных), которые применяются в высоких дозах для купирова�
ния панкреатического болевого синдрома.

Среди ИПП докладчик отметила пантопразол (препарат
Нольпаза) и перечислила его преимущества у пациентов
с ХП и коморбидной ГЭРБ:

– биоэквивалентность оригинальному пантопразолу;
– рН�селективность (действует только на протонные пом�

пы париетальных клеток желудочного эпителия);
– минимальная вероятность побочных эффектов;
– стабильная биодоступность;
– быстрое начало и длительность действия;
– уменьшение риска рецидивов ГЭРБ;
– наличие пероральной и парентеральной лекарственных

форм, различных дозировок, что позволяет проводить сту�
пенчатую терапию;

– оптимальное соотношение «стоимость/эффективность».
Н.Б. Губергриц представила результаты выполненного под

ее руководством клинического исследования, в котором из�
учалась эффективность пантопразола (препарат Нольпаза)
в сравнении с эквипотентными дозами омепразола у больных
с обострением ХП и коморбидностью. Всего было обследова�
но 362 пациента с ХП давностью от 3 до 22 лет на фоне ожи�
рения, из них у 154 (42,5%) также была диагностирована
ГЭРБ. 80 больных с коморбидной патологией получали пре�
парат Нольпаза сначала в виде внутривенных инфузий в дозе
40 мг 2 раза в сутки курсом 5�7 дней, затем перорально по 20�
40 мг 2 раза в сутки еще 10�12 дней. Во второй группе (74 па�
циентов) применяли омепразол по аналогичной схеме.

В группе с использованием препарата Нольпаза у боль�
шей части больных отмечалось значительное уменьшение
или полное исчезновение абдоминального болевого син�
дрома (55 и 33,8% соответственно) по сравнению с группой
омепразола (47,3 и 18,9% соответственно) (рис. 1).

На фоне лечения омечалось улучшение эндоскопичес�
кой картины пищевода (в результате лечения препаратом
Нольпаза заживления язв и эрозий достигнуто в 86,2 %,
а в группе сравнения – в 66,7 % ), функционального состо�
яния поджелудочной железы (нормализация результатов
фекального эластазного теста достигнута при лечении пре�
паратом Нольпаза в 1,39 раза чаще, чем в группе сравнения)
и качества жизни больных, а также уменьшение сонографи�
ческих изменений поджелудочной железы. После терапии

у больных основной группы реже, чем в группе сравнения,
встречались увеличение ПЖ, снижение эхогенности, неод�
нородность структуры, неровность контуров органа. Это
свидетельствует об уменьшении отека, инфильтрации ПЖ и
соответствует уменьшению «уклонения» ферментов в кровь
и частоты верхнего обтурационного типа секреции ПЖ под
влиянием основного варианта терапии.

По результатам исследования сделаны выводы:
• Нольпаза – эффективный препарат для создания функ�

ционального покоя ПЖ, уменьшения феномена уклонения
панкреатических ферментов в кровь и купирования боле�
вого синдрома при обострениях ХП у пациентов с комор�
бидной ГЭРБ и ожирением;

• Нольпаза эффективна в отношении заживления эро�
зий и язв пищевода при пептическом эзофагите у больных
с сочетанными заболеваниями;

• включение в терапевтический комплекс препарата
Нольпаза способствует улучшению качества жизни больных.

Лектор также обратила внимание слушателей на панто�
празол (Нольпазу) как оптимальный ИПП для назначения
пациентам с избыточной массой тела и инсулинорезистент�
ностью.  Больные с ожирением часто страдают неалкоголь�
ной жировой болезнью печени, при которой нарушается ра�
бота ферментных систем, ответственных за метаболизацию
лекарств. Пантопразол является исключением среди ИПП,
его метаболизм не требует участия ферментов системы пече�
ночного цитохрома Р450. Поэтому  пантопразол демонстри�
рует постоянную биодоступность и незначительное влияние
на метаболизм других лекарственных средств. При лечении
пантопразолом врач может быть уверен в отсутствии умень�
шения эффекта других препаратов. 

Кандидат медицинских наук, старший
научный сотрудник Приднепровского
научного центра НАН Украины и
МОН Украины (г. Днепропетровск)
Максим Юрьевич Зак представил
концепцию мониторинга пациентов
с атрофическим гастритом.

С момента внедрения в практику
классификации ХГ по системе OLGA
клиницисты и патологи получили
четкие патоморфологические крите�

рии выраженности и стадийности атрофического гастрита.
Вместе с тем существуют и объективные проблемы биопсий�
ной диагностики. Поверхность всей слизистой оболочки же�
лудка составляет 80 тыс. мм2, а площадь одного биоптата – 
2�3 мм2. Поскольку атрофические изменения носят очаго�
вый характер, даже несколько биоптатов не могут гаранти�
ровать обнаружение изменений. Кроме того, при контроль�
ной ФЭГДС технически невозможно взять биоптат из одно�
го и того же участка слизистой оболочки, чем затрудняется
сопоставление результатов в динамике наблюдения. Поэто�
му в настоящее время активно развивается направление се�
рологической диагностики атрофии, которая успешно до�
полняет патоморфологическое исследование и повышает эф�
фективность диагностики предраковых состояний желудка.

В качестве маркеров атрофии в крови определяются пеп�
синоген I, который вырабатывается главными клетками те�
ла желудка, и гастрин�17, продуцируемый клетками сли�
зистой оболочки антрального отдела желудка.

Лектором были представлены результаты собственного
исследования, в котором осуществлялся статистический
корреляционный анализ для определения интервалов зна�
чений пепсиногена I и гастрина�17 в зависимости от стадии
атрофии в антральном отделе и теле желудка. На основании
результатов анализа разработаны критерии прогнозирова�
ния риска развития дистального рака желудка (рис. 2).

Доказано, что аденокарцинома желудка формируется
в условиях резкого повышения клеточной пролиферации
на фоне сниженной активности апоптоза. Исследование

показателей клеточного обновления в очагах метапла�
зии/дисплазии позволяет прогнозировать риск развития
неоплазии и оценивать эффективность терапии. Для этого
вычисляются индексы пролиферации (ИП) и апоптоза
(ИА), а также коэффициент соотношения ИП/ИА.

На основании результатов биопсии и серологической диаг�
ностики предложен алгоритм наблюдения пациентов с атро�
фическим гастритом. При атрофии I�II ст. по системе OLGA
без метаплазии и/или при умеренном риске по серологичес�
ким маркерам показано 1 раз в год проводить контрольные
эндоскопии с биопсией и морфологическим исследованием.

При III�IV ст. атрофии без метаплазии и/или высоком
риске по серологическим маркерам следует 1 раз в год кро�
ме эндоскопии с биопсией определять уровни гастрина�17
и пепсиногена І (как дополнительные маркеры эффектив�
ности лечения).

При III�IV ст. атрофии с выраженной метаплазией или
дисплазией желудочного эпителия контроль следует прово�
дить каждые 6 мес, кроме эндоскопии и биопсии определять
коэффициент соотношения ИП/ИА. При отсутствии поло�
жительной динамики со стороны морфологических и имму�
ногистохимических показателей на фоне адекватной терапии
следует рекомендовать консультацию хирурга�онколога.

Эрадикация хеликобактерной инфекции остается главным
направлением терапии пациентов с атрофическим гастритом.
А базисным препаратом в схемах эрадикационной терапии яв�
ляется ИПП. Существует ложное убеждение, что при атрофии
слизистой оболочки желудка нет необходимости в антисекре�
торной терапии, поскольку секреция и так снижена. Но на са�
мом деле это не соответствует действительности. ИПП явля�
ются необходимым компонентом антихеликобактерной тера�
пии у пациентов с атрофическим гастритом по ряду причин:

• они действуют синергично с кларитромицином на
уровне изоферментов цитохрома Р450;

• значительно повышают стабильность антибиотиков
в желудке;

• уменьшают вязкость желудочной слизи;
• ингибируют бактериальный фермент уреазу H. pylori

(in vitro);
• подавляют размножение H. pylori (in vitro).
Для эффективной эрадикации гастральная рН>5 должна

поддерживаться более 75% времени суток (Sachs G. et al.,
2000). Мониторинг кислотности у 128 пациентов с I�II ст.
атрофии показал, что рН>4 сохраняется в течение 9,1±1,2%
суток, а у 112 больных с более выраженной атрофией (III�
IV ст.) – 17,3±1,6% времени. То есть, снижение кислотнос�
ти необходимо даже у пациентов с выраженной атрофией.

Известно, что эффективность разных ИПП в схемах анти�
хеликобактерной терапии неодинакова. И.В. Маев и соавт.
(2007) при сравнении эффективности стандартной 7�днев�
ной схемы эрадикации на основе пантопразола или омепра�
зола в комбинации с кларитромицином и амоксициллином
установили, что схема с пантопразолом обеспечивала эради�
кацию у 82,9% больных, а с омепразолом – у 67,1%.

В исследовании, которое проводили М.Ю. Зак и соавт.,
схема с пантопразолом (Нольпаза), кларитромицином и
амоксициллином в течение 10 дней обеспечивала эрадика�
цию у 94,7% пациентов по сравнению с 78,1% по результатам
лечения без ИПП (субцитрат висмута + кларитромицин +
амоксициллин).

Лектором также было отмечено, что Нольпаза была вы�
брана как препарат с доказанной биоэквивалентностью ори�
гинальному пантопразолу, в том числе проводилось исследо�
вание биоэквивалентности при приеме препарата после еды
(с учетом возможных нарушений комплайенса).

Таким образом, результаты клинических исследований
обосновывают целесообразность кислотоингибирующей
терапии пантопразолом в схемах эрадикации H. pylori у па�
циентов с атрофическим гастритом.

Подготовил Дмитрий Молчанов

Рис. 2. Критерии прогнозирования риска развития дистального рака
желудка по серологическим маркерам
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Рис. 2. Динамика выраженности абдоминальной боли
у обследованных больных под влиянием двух вариантов лечения
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Абдоминальная боль

при синдроме раздраженной

кишки: какие средства

работают?
В обзоре известных европейских экспертов в области функ%

циональной патологии желудочно%кишечного тракта (T. Vanuy%
tsel, J.F. Tack и G.E. Boeckxstaens), опубликованном в августов%
ском номере журнала Gastroenterology, рассмотрены сущест%
вующие и перспективные средства купирования абдоминаль%
ной боли при синдроме раздраженной кишки (СРК), который
является относительно благоприятным, но весьма распростра%
ненным и дезадаптирующим расстройством. Проанализиро%
вана доказательная база немедикаментозных и медикамен%
тозных подходов, действующих как на уровне центрального
восприятия боли, так и непосредственно на органы желудочно%
кишечного тракта (ЖКТ).

Тренинги и школы для пациентов, основанные на когнитивно%
поведенческой психотерапии, а также гипнотерапия проде%
монстрировали хорошие результаты у больных с СРК, однако
их доступность ограничена, а регулярное участие в тренингах
требует высокой мотивации пациентов и затрат времени.

Терапией первой линии по%прежнему являются спазмолити%
ки, эффективность которых в купировании спастической боли
при СРК доказана по результатам нескольких метаанализов,
включая обзоры Кокрановского сотрудничества (Ruepert L..,
Quartero A.O., de Wit N.J. et al., 2011).

При неэффективности терапии первой линии могут быть на%
значены трициклические антидепрессанты (ТЦА) или селек%
тивные ингибиторы обратного захвата серотонина. И те, и
другие сопоставимо эффективны в купировании симптомов
СРК, но влияние на боль доказано в метаанализах только
у ТЦА.

Диета с исключением ферментируемых углеводов и полио%
лов (FODMAP) эффективна у отдельных групп пациентов в от%
ношении абдоминальной боли, вздутия и нормализации сту%
ла. Доказательства эффективности пищевых волокон проти%
воречивы, из всех видов волокон положительные эффекты при
СРК демонстрируют препараты семян подорожника. Эффек%
тивность пробиотиков трудно оценить, поскольку в разных ис%
следованиях назначались разные штаммы бактерий и в раз%
ных количествах.

В качестве терапии второй линии у пациентов с преоблада%
нием диареи эффективны неабсорбируемый антибиотик ри%
факсимин и антагонисты 5%HT3%рецепторов алосетрон и ра%
мосетрон. Использование последнего ограничено редкими,
но опасными случаями развития ишемического колита. У па%
циентов с преобладанием запора, резистентного к слабитель%
ным средствам, противоболевой эффект могут оказывать ак%
тиватор хлоридных каналов любипростон и агонист гуанилат%
циклазы 2С линаклотид.

J. Gastroenterol. 2014 Aug  49 (8): 1193%205. Epub 2014 May 21.

Вздутие как функциональное

расстройство
Обзор, опубликованный итальянскими авторами

(P. Iovino, C. Bucci, F. Tremolaterra et al.), посвящен вздутию как
одному из самых частых симптомов в гастроэнтерологии. Су%
ществует множество определений данного состояния, но сего%
дня принято считать его субъективным ощущением повышенно%
го внутрибрюшного давления, которое может сопровождаться
болью и флатуленцией (повышенным отхождением газов).
Вздутие, как правило, ассоциируется с функциональными рас%
стройствами ЖКТ, такими как СРК. Для пациентов, которые не
отвечают диагностическим критериям определенного функци%
онального расстройства и у которых не обнаружены органи%
ческие причины симптомов, в Римских критериях III существует
отдельная рубрика «функциональное вздутие».

Клиническое значение вздутия трудно оценить из%за отсут%
ствия измеримых показателей выраженности этого симптома.
До сих пор не ясно, насколько индивидуальное субъективное
ощущение вздутия живота коррелирует с повышением внут%
рибрюшного давления и чем это давление можно измерить.
Несмотря на высокую частоту жалоб на вздутие в клиничес%
кой практике, патофизиологические механизмы данного яв%
ления специально не изучались. Теории, объясняющие взду%
тие, сводятся к повышенному газообразованию в кишечни%
ке, нарушениям моторики и повышенной чувствительности

рецепторов полых органов к растяжению стенок и внутрипро%
светному давлению. Соответственно, подходы к коррекции
вздутия носят эмпирический характер, а доказательная база
тех или иных средств экстраполируется из исследований, по%
священных СРК.

Целью терапии является ограничение газообразования,
снятие спазма или ускорение транзита по толстой кишке.
В первую очередь предлагается коррекция диеты, но многие
пациенты до обращения к врачу уже испробовали разные
ограничения в рационе. Из существующих ограничительных
диет наиболее доказанной является FODMAP. Испанские ис%
следователи (Harder H. et al., 2003) установили, что умерен%
ные физические нагрузки и вертикальное положение тела
создают условия для ускоренного транзита газа по кишечни%
ку, уменьшают ощущения вздутия и растяжения. В то же вре%
мя, как обнаружили авторы статьи, массаж передней брюш%
ной стенки, в том числе электромеханическая стимуляция, не
улучшают эвакуацию газов и не влияют на абдоминальный
дискомфорт.

Применение кишечных антибиотиков и пробиотиков обос%
новано с той точки зрения, что при кишечном дисбиозе усили%
вается газообразование. В 2006 г. Sharara A.I. et al. в рандо%
мизированном двойном слепом исследовании доказали эф%
фективность 10%дневного курса рифаксимина в уменьшении
вздутия и кишечного дискомфорта без серьезных побочных
эффектов. Недавний метаанализ исследований эффективнос%
ти пробиотиков при вздутии у пациентов с СРК или без
(Hungin A.P. et al., 2013) завершился выводом о том, что не все
пробиотические препараты влияют на эти конечные точки.

Еще одно популярное направление терапии – назначение
прокинетиков, спазмолитиков и нейтральных пеногасителей.
Давно доказано, что антагонисты дофаминовых рецепторов,
в частности домперидон, неэффективны в купировании симп%
томов абдоминального дискомфорта (Cann P.A., 1983). Инги%
битор ацетилхолинэстеразы неостигмин эффективно устраня%
ет ощущение вздутия и уменьшает внутрипросветное давле%
ние (De Maeyer J.H., 2008). Из группы 5%HT4 антагонистов
эффективность в исследованиях продемонстрировал тегасе%
род, особенно у пациентов с СРК и запором (Muller%
Lissner S.A., 2001), однако риск сердечно%сосудистых ослож%
нений существенно ограничивает применение этого препара%
та. Самым перспективным из селективных 5%HT4 антагонистов
в настоящее время считается прукалоприд. Прокинетик двой%
ного действия итоприд (ингибитор ацетилхолинэстеразы и ан%
тагонист дофаминовых рецепторов) продемонстрировал
спорные результаты в исследованиях у пациентов с функцио%
нальными расстройствами ЖКТ (Talley N.J., 2008; Sun J.,
2011). Спазмолитики с антихолинергическим действием, та%
кие как мебеверин, отилоний, прифиний, тримебутин, оказы%
вают эффект при вздутии за счет снижения тонуса и сократи%
тельной активности гладкомышечного слоя стенки кишки. Кли%
ническая эффективность спазмолитиков в отношении симпто%
мов абдоминального дискомфорта доказана в исследованиях
у пациентов с СРК и их метаанализах. Доказанной эффектив%
ностью в отношении повышенного газообразования в кишеч%
нике и уменьшении вздутия обладают также невсасывающи%
еся пеногасители, например симетикон.

World J Gastroenterol. Oct 21, 2014; 20 (39): 14407–14419.
Published online Oct 21, 2014.

Результаты исследования

EPISOD оставили в прошлом

диагноз ´дисфункция

сфинктера Одди III типаª
Римские критерии III длительное время служат ориентиром

для диагностики и лечения пациентов с функциональными
расстройствами желчевыводящих путей. Дисфункция сфинк%
тера Одди (ДСО) III типа определяется как повторяющиеся
эпизоды интенсивной боли при отсутствии повышения актив%
ности печеночных ферментов и признаков органической па%
тологии (отсутствие расширения общего желчного протока)
по данным ультразвукового или других визуализирующих ис%
следований. Золотым стандартом диагностики ДСО считалась
эндоскопическая сфинктерная манометрия. При повышенном
давлении в холедохе методом выбора является эндоскопичес%
кая сфинктеротомия. Однако предыдущие исследования де%
монстрировали непостоянство корреляции болевых ощущений

с результатами манометрии, а также результатов манометрии
с эффективностью последующей сфинктеротомии. Особенно
актуальной проблема лечения ДСО представляется в аспекте
постхолецистэктомического синдрома. Например, в США вы%
полняется до 700 тыс. холецистеэктомий в год, после чего бо%
лее 10% пациентов продолжают испытывать интенсивную
абдоминальную боль, и именно ДСО считается источником
этой боли.

В мае этого года в журнале JAMA группа авторов из США
(Cotton P.B. et al.) опубликовала результаты многоцентрового
проспективного рандомизированного исследования EPISOD,
которое, наконец, подтвердило, что эндоскопическая сфинк%
теротомия не уменьшает болевые ощущения у пациентов с ве%
роятным диагнозом ДСО III типа после перенесенной холе%
цистэктомии. В 2008%2012 гг. в исследование включили 214
прооперированных пациентов с продолжающимися эпизода%
ми интенсивной абдоминальной боли и подозрением на ДСО
III типа. Всем участникам проводили эндоскопическую ретро%
градную холангиопанкреатографию (ЭРХПГ), сфинктерную
манометрию, и независимо от результатов манометрии боль%
ных рандомизировали для выполнения сфинктеротомии
(n=141) или ложного вмешательства (n=73). У части пациен%
тов с гипертензией панкреатического протока выполняли
двойную сфинктеротомию – сфинктера Одди и панкреатичес%
кого сфинктера со стентированием протока в целях профи%
лактики панкреатита.

В течение 12 мес наблюдения жалобы на абдоминальную
боль достоверно уменьшились в обеих группах, причем
в группе контрольного вмешательства результаты были даже
лучше, чем в группе сфинктеротомии: 23 и 37% уменьшения
частоты болевых эпизодов соответственно. У больных панкре%
атической гипертензией двойная сфинктеротомия не обеспе%
чивала дополнительных преимуществ. Панкреатит развился
у 11% пациентов после сфинктеротомии и у 15% больных из
группы контроля. Также результаты исследования указывают
на бесполезность манометрии, так как ее результаты не кор%
релируют с исходами ДСО.

Результаты исследования EPISOD широко комментиру%
ются в других изданиях. Так, J.D. Mosko и R. Chuttani
(Ann Gastroenterol.) отмечают, что исследование Cotton P.B.
et al. тщательно спланировано и практически не имеет недо%
статков дизайна. Исследователи уделили много внимания
оценке психологического статуса и сопутствующих функцио%
нальных заболеваний и установили, что наличие функцио%
нальной патологии, которая часто сопутствует ДСО, не влияет
на результаты лечения. В исследовании Cotton P.B. et al. ис%
пользовались четкие, объективные и клинически значимые
критерии эффективности лечения, в отличие от предыдущих
исследований, где критерием успеха считалось отсутствие не%
обходимости в повторной сфинктеротомии. Повторного вме%
шательства могли также избегать в связи с риском осложне%
ний, поэтому у многих пациентов лечение считалось эффек%
тивным, хотя на самом деле они продолжали испытывать боль.

Исследование EPISOD должно кардинально изменить прак%
тику: следует отказаться от выполнения ЭРХПГ и сфинктэрото%
мии у пациентов с продолжающейся болью после холецистэк%
томии (с подозрением на ДСО III типа) как бесполезных и по%
тенциально рискованных вмешательств.

Кроме того, возникает вопрос, имеет ли право на жизнь сам
диагноз ДСО III типа? Если пациенты без повышения актив%
ности печеночных трансаминаз и признаков расширения жел%
чных протоков не отвечают на сфинктеротомию, можно ли и
дальше считать, что их боль связана со спазмом сфинктера
Одди? Тем не менее в пользу спастического происхождения
боли свидетельствует тот факт, что у части больных по данным
разных исследований эффективны спазмолитики и нитраты.

Двумя годами ранее в небольшом проспективном исследова%
нии V. Vitton, S. Ezzedine еt al.  было показано, что результаты
сфинктеротомии у пациентов с ДСО практически не отличают%
ся от результатов медикаментозной терапии, в качестве кото%
рой применялись спазмолитики и нитраты «по требованию»,
для купирования атак боли. При длительном наблюдении
(в среднем 30 мес) частота ответа на лечение была сопостави%
мой в группах консервативной терапии и после эндоскопичес%
кого вмешательства: 64,2% против 62,2% соответственно. Ис%
следователи заключили, что медикаментозное ведение таких
пациентов является альтернативой сфинктеротомии.

Подготовил Дмитрий Молчанов

Функциональная патология в гастроэнтерологии:
что нового? 
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� Какие процессы происходят между
инфицированием Н. pylori и развити�

ем неоплазии желудка?
– P. Correa более 15 лет назад впервые опи�

сал каскад событий, при котором Н. pylori�
ассоциированный гастрит через стадии атро�
фии, кишечной метаплазии и дисплазии сли�
зистой оболочки приводит в конечном итоге к
развитию аденокарциномы желудка. На се�
годня уже известны клеточные и молекуляр�
но�генетические механизмы этого процесса.

Японскими учеными (N. Uemura и соавт.,
2001) были проанализированы данные 1246
инфицированных Н. pylori лиц, в результате
чего определен 8�летний риск развития рака
желудка, который составил 36 (2,9%) случаев.
Из них в 23 случаях наблюдался интестиналь�
ный рак, этиологическим фактором которого
признан Н. pylori, еще 13 случаев приходилось
на диффузный рак. Ни одного случая рака же�
лудка у неинфицированных участников в
контрольной группе за период наблюдения не
регистрировалось. Риск канцерогенеза был
самым высоким у пациентов с выраженным
атрофическим гастритом, особенно если про�
цессом были охвачены и тело, и антральный
отдел желудка.

В Маастрихтском консенсусе IV, который
является основным документом, регламенти�
рующим подходы к диагностике и лечению
Н. pylori�ассоциированных заболеваний, ука�
зано, что риск рака желудка увеличивается у
пациентов с тяжелым атрофическим гастри�
том антрального отдела в 18 раз, а при нали�
чии атрофии и в теле желудка (панатрофии) –
в 90 раз. Кишечная метаплазия увеличивает
вероятность рака желудка в 10 раз.

Эффективная профилактика рака желудка
уже сегодня возможна благодаря внедрению
скрининговых программ. Так, в Японии всем
жителям старше 40 лет проводится эндоско�
пическое исследование, и в зависимости от
результатов пациентам назначаются повтор�
ные визиты с периодичностью в несколько
лет или проводятся эндоскопические вмеша�
тельства при обнаружении предраковых со�
стояний и изменений.

� Как правильно диагностировать
предраковую патологию желудка?

– Наиболее эффективным в диагностике
предопухолевой патологии является высокок�
валифицированное эндоскопическое иссле�
дование. Современные технологии гастроско�
пии, такие как хромоскопия, узкоспектраль�
ная и увеличительная эндоскопия, аутофлуо�
ресцентная эндоскопия, позволяют выявлять
в желудке патологические образования даже
самых незначительных размеров, точная диа�
гностика которых возможна только при мето�
дичности исследования. Диагностическая эн�
доскопия обязательно должна включать в себя
забор биопсии визуально измененных учас�
тков слизистой оболочки для гистологическо�
го исследования.

В Маастрихтском консенсусе IV в одном из
положений говорится о том, что у пациентов с
предраковыми состояниями и изменениями
должна проводиться стратификация риска,
основанная на тяжести и распространенности
процесса. Принципиально важной является
возможность прогнозирования риска разви�
тия рака желудка на основании оценки атро�
фических изменений слизистой оболочки по
системе гистопатологического стадирования
OLGA.

В 2012 г. в журнале Endoscopy были опуб�
ликованы Европейские рекомендации по

ведению предраковых состояний и изменений
в желудке (Guidelines for the Management of
Precancerous Conditions and Lesions in the Sto�
mach, MAPS), разработанные Европейским
обществом по изучению Helicobacter pylori,
Европейским эндоскопическим обществом и
Европейским патологическим обществом.
Согласно рекомендациям МAPS пациенты
с распространенной атрофией и/или кишеч�
ной метаплазией должны проходить кон�
трольный осмотр каждые 3 года после уста�
новления диагноза. Пациентам с дисплазией
низкой степени при отсутствии видимого во
время эндоскопии патологического участка
показано наблюдение в течение года после
установления диагноза. При наличии види�
мого при эндоскопии патологического участ�
ка показана эндоскопическая резекция для
получения более точного гистологического
диагноза. В случае наличия у больных дис�
плазии высокой степени при отсутствии эн�
доскопически видимого патологического
участка, в срочном порядке следует провести
повторное эндоскопическое исследование с
выполнением множественной биопсии и в
дальнейшем наблюдать с интервалом 6�12 мес.
Пациентам с видимым при эндоскопии пато�
логическим участком дисплазии высокой
степени или рака показано стадирование
процесса и дальнейшее адекватное ведение.
Таким образом, превентивное эндоскопичес�
кое вмешательство может быть выполнено
немедленно после обнаружения предраковых
изменений. 

Важно отметить, что необходимым компо�
нентом эффективного скрининга является
разъяснительная работа с больными. Только
высокомотивированный пациент придет на
повторное обследование через год или три го�
да после первого, ведь хронический гастрит,
как правило, протекает бессимптомно. 

� Как предотвратить развитие рака у паци�
ентов с выявленными предраковыми со�

стояниями?
– На сегодняшний день доказана возмож�

ность уменьшения риска развития рака же�
лудка после успешной эрадикации Н. pylori,
что указано в Маастрихтском консенсусе IV. 

В рекомендациях МAPS зафиксированы
следующие положения:

• эрадикация инфекции H. pylori способ�
ствует излечению хронического неатрофичес�
кого гастрита и может привести к частичной
регрессии атрофического гастрита;

• эрадикация H. pylori у пациентов с ки�
шечной метаплазией не приводит к обратно�
му развитию кишечной метаплазии, но реко�
мендуется как мера, способная замедлить
прогрессирование до неоплазии;

• эрадикация H. pylori рекомендуется па�
циентам с ранее диагностированной неопла�
зией после эндоскопического или хирурги�
ческого лечения.

� Какие схемы эрадикационной терапии
предпочтительны для профилактики рака

желудка?
– Современные схемы эрадикации регла�

ментированы положениями Маастрихтского
консенсуса IV, в которых также учтена расту�
щая резистентность H. pylori к антибиотикам,
в частности к кларитромицину. Во многих ев�
ропейских странах с высоким уровнем резис�
тентности H. pylori к кларитромицину уже не
применяют в качестве первой линии класси�
ческую тройную терапию: ингибитор про�
тонной помпы (ИПП) + кларитромицин +

амоксициллин. Альтернативой является квад�
ротерапия: ИПП + тетрациклин + метронида�
зол + препарат висмута. Квадротерапию мож�
но использовать как в странах с высокой ан�
тибиотикорезистентностью, так и в регионах
с низкой резистентностью к кларитромицину.
Еще в 2007 г., до появления положений Маас�
трихтского консенсуса IV, Американская
коллегия гастроэнтерологов издала следую�
щие рекомендации по лечению инфекции
H. pylori:

• резистентность к метронидазолу являет�
ся относительной и преодолевается с помо�
щью увеличения дозы и применения препара�
тов висмута;

• рекомендуется у всех пациентов выяс�
нять факты применения макролидов в анам�
незе;

• при предшествующем приеме макроли�
дов предпочтение следует отдавать схемам с
висмутом;

• частота нежелательных реакций при
квадротерапии не превышает таковую при
тройной терапии.

Последнее положение очень важно, так как
многие врачи опасаются назначать квадроте�
рапию с препаратом висмута из�за возможных
побочных эффектов. На самом деле рандоми�
зированные контролируемые исследования
подтверждают высокую безопасность такой
комбинации.

Как уже упоминалось, успешная эрадика�
ция приводит к улучшению гистологической
картины слизистой оболочки желудка, что,
собственно, и является мерой канцеропревен�
ции. Вместе с тем воспалительная инфильтра�
ция слизистой оболочки желудка, которая
может сохраняться некоторое время после
эрадикации, ассоциирована с возможностью
повреждения клеток за счет повышения ак�
тивности ферментов перекисного окисления
липидов. Таким образом, у пациентов с экс�
хеликобактерным гастритом в программу ле�
чения целесообразно включать курсы цито�
протекторной терапии, которая позволяет
дополнительно защитить клетки слизистой
оболочки. 

В многочисленных исследованиях показа�
но, что висмута трикалия дицитрат (препарат
Де�Нол) образует защитный слой на поражен�
ных участках слизистой оболочки, предохра�
няя ее от воздействия агрессивных факторов;
стимулирует секрецию слизи, гидрокарбона�
та, гастропротекторных простагландинов; ин�
гибирует активность пепсина; предохраняет
эпителиальные факторы роста от распада и
улучшает микроциркуляцию. Все перечис�
ленные механизмы смещают баланс в сторону
преобладания защитных факторов слизистой
оболочки над повреждающими и способству�
ют регенерации клеток желудочного эпите�
лия. По мере совершенствования технологий
исследований уточняются молекулярные ми�
шени действия Де�Нола. Установлено, что
висмут блокирует свободные радикалы, кото�
рые в повышенном количестве образуются
при нейтрофильном воспалении, и таким об�
разом защищает генетический аппарат шееч�
ных стволовых клеток эпителия желудка от
окислительного повреждения. Кроме того,
ионы висмута через систему МАP�киназ сооб�
щают клетке мощный пролиферативный сти�
мул. Это объясняет механизм регенерации
эпителия, возникающий в результате дейст�
вия Де�Нола. На основании приведенных
данных целесообразно после окончания
эрадикационной терапии продолжить прием
препарата висмута до 4�8 нед. 

Таким образом, Де�Нол является не только
составным компонентом эрадикационной те�
рапии, но и препаратом для дополнительной
канцеропревенции в постэрадикационный
период. 

� Как вы оцениваете эффективность эради�
кации при использовании различных схем

терапии в вашей практике?
– В нашей клинике для контроля успеш�

ности эрадикации применяется несколько
методов диагностики H. pylori: гистологи�
ческий метод (золотой стандарт), быстрый
уреазный тест, определение антигена бакте�
рий в кале при помощи моноклональных
антител. Это позволяет анализировать ре�
зультаты при использовании различных
схем терапии. Резистентность к кларитро�
мицину в Украине специально не изучалась,
но, по данным нашего исследования, прове�
денного в 2012 г., стандартная тройная тера�
пия длительностью 10�14 дней обеспечивает
эрадикацию в 50�60% случаев, а квадротера�
пия с добавлением висмута такой же про�
должительности – в 87�89% случаев. Квад�
ротерапия используется намного чаще, ее
безопасность и хорошая переносимость
проверена нами на практике. В настоящее
время мы начинаем сравнительное исследо�
вание стандартной тройной терапии, квад�
ротерапии и тройной терапии с добавлени�
ем препарата висмута. Такая схема не входит
в положения Маастрихтского консенсуса IV,
но, по данным некоторых авторов, добавле�
ние к тройной терапии Де�Нола увеличивает
эффективность эрадикации.

� Как часто к вам на прием попадают паци�
енты после неудачных попыток эрадика�

ции с использованием нестандартизованных
схем терапии, самолечения кислотоснижающи�
ми препаратами?

– Действительно, мы часто видим низкий
уровень эрадикации даже после стандартной
терапии. Тем более, применение схем, не
утвержденных Маастрихтским консенсусом,
неэффективно. ИПП произвели революцию
в гастроэнтерологии, но имеют строго опре�
деленные сферы применения и показания.
Бесконтрольный прием ИПП при H. рylori�
ассоциированном гастрите купирует кисло�
тозависимые симптомы, но способствует
прогрессированию атрофических измене�
ний, что повышает канцерогенный потенци�
ал. Угнетая секрецию хлористоводородной
кислоты, ИПП создают условия для колони�
зации бактериями не только антрального от�
дела, но и тела желудка. Как уже упомина�
лось, распространение гастрита на тело же�
лудка (пангастрит) существенно повышает
риск развития аденокарциномы. Лечением
предраковых состояний должен заниматься
исключительно врач, который придержива�
ется современных доказанных подходов
в диагностике и терапии. 

Подготовил Дмитрий Молчанов

Нelicobacter pylori и рак желудка: 
современные возможности скрининга и профилактики

Рак желудка является глобальной проблемой, и Украина, к сожалению, занимает одну из лидирующих позиций
по заболеваемости. В настоящее время уже не вызывает сомнения наличие причинно&следственной связи между
инфицированием Нelicobacter pylori и раком желудка. Еще в 1994 г. Международное агентство по исследованию рака
(International Agency for Research on Cancer, IARС) признало Н. pylori канцерогеном 1&го порядка. О закономерностях
хеликобактерного канцерогенеза, современных подходах к диагностике предраковых состояний и профилактике рака
рассказала руководитель гастрологического центра универсальной клиники «Оберіг», доцент кафедры внутренней
медицины № 3 Национального медицинского университета им. А.А. Богомольца (г. Киев), кандидат медицинских наук
Галина Анатольевна Соловьева. 

Г.А. Соловьева

ЗУЗУ
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Заболевания желудка, канцеропревенция
и проблема коморбидности 
в гастроэнтерологии

Профессор кафедры внутренней меди�
цины № 1 Национального медицинского
университета (НМУ) им. А.А. Богомольца
(г. Киев), доктор медицинских наук Сергей
Михайлович Ткач рассмотрел сходство
и различия функциональной диспепсии
(ФД) и хронического гастрита (ХГ) в кли�
ническом аспекте и в свете планирую�
щихся обновлений международной клас�
сификации болезней. 

ФД – синдромальный диагноз, осно�
ванный на оценке симптомов и исключе�
нии возможных органических причин.
ФД всегда проявляется клинически, очень
часто нарушает качество жизни больных,
как правило, при отсутствии инфекции
Н. pylori редко переходит в органическую
патологию. ХГ в подавляющем большин�
стве случаев протекает бессимптомно, од�
нако является прогрессирующим заболе�
ванием с исходом в атрофию слизистой
оболочки желудка, которая рассматрива�
ется как предраковое состояние.

Профессор С.М. Ткач отметил, что вра�
чи разных специальностей по�разному ви�
дят диагноз ХГ: клиницисты ориентируют�
ся только на симптомы, эндоскописты –
на гиперемию, отек или атрофию, видимые
во время исследования; патоморфологи –
на гистологические признаки при изуче�
нии биоптатов. Существует несколько
классификаций ХГ: по МКБ�10, Сидней�
ская, OLGA, эндоскопические классифи�
кации. МКБ�10 разделяет ХГ и ФД, но не
учитывает все разновидности гастрита.

Киотский консенсус (2014) подготовил
проект новой этиологической классифи�
кации для МКБ�11. В нем выделены такие
формы гастрита:

• Н. pylori�индуцированные гастриты;
• медикаментозно�индуцированные

гастриты;
• аутоиммунные гастриты;
• гастриты вследствие специфических

причин (лимфоцитарный гастрит, болезнь
Менетрие, аллергический гастрит, реф�
люкс�гастрит, эозинофильный гастрит).

Отдельно выделены нехеликобактер�
ные инфекционные гастриты (бактери�
альные, вирусные, грибковые, вызванные
паразитами), гастриты вследствие других
заболеваний (классифицированных в дру�
гих рубриках), гастриты вследствие внеш�
них причин. 

В развитых странах ХГ является сугубо
морфологическим диагнозом, его уста�
навливают патоморфологи, а диагноз
ФД – клиницисты (терапевты и гастроэн�
терологи). В Украине диагноз ХГ устанав�
ливают в основном терапевты, а ФД –
гастроэнтерологи. 

Руководством для установления диа�
гноза ФД остаются Римские критерии III,
в которых ФД подразделяется на пост�
прандиальный дистресс�синдром и эпига�
стральный болевой синдром в зависимос�
ти от доминирующих симптомов. 

Кардинально различаются и подходы
к лечению. У больных ХГ при морфологи�
ческом подтверждении изменений сли�
зистой оболочки и наличии инфекции
Н. pylori показана ее эрадикация как
единственный эффективный метод, кото�
рый приводит к полному излечению.
Симптоматическая терапия неактуальна,
так как в большинстве случаев ХГ проте�
кает бессимптомно. 

При ФД лечение направлено как раз на
устранение симптомов, негативно влияю�
щих на качество жизни, и выбор лечеб�
ных мероприятий более широк: от неме�
дикаментозных подходов (психотерапии,
коррекции образа жизни и диеты) до при�
ема кислотоснижающих препаратов,
спазмолитиков, прокинетиков, антидеп�
рессантов. 

Роль инфекции Н. pylori при ФД оста�
ется дискуссионной. В Маастрихтском
консенсусе IV указано, что эрадикация
данной инфекции является лучшим ме�
тодом лечения ФД и поэтому может
быть рекомендована всем пациентам
(уровень рекомендации А, степень дока�
зательств 1а); однако отчетливый кли�
нический эффект эрадикация дает толь�
ко у 1 из 12 пациентов. Долгосрочное
наблюдение (более года) не подтвердило
преимуществ эрадикации перед плацебо
у пациентов с ФД. 

Большинство авторов считают, что
Н. pylori следует признать отдельной при�
чиной диспепсических симптомов, соот�
ветственно, необходимо разделять ФД
и Н. pylori�ассоциированную диспепсию.
Отсюда современный алгоритм ведения
таких пациентов. Если после успешной
эрадикации в течение 6�12 мес наблюдает�
ся ремиссия, состояние расценивается как
Н. pylori�ассоциированная диспепсия.
Если улучшения нет, устанавливается диа�
гноз ФД с соответствующими подходами
к дальнейшей терапии (ингибиторы про�
тонной помпы (ИПП), прокинетики, ан�
тидепрессанты и др.).

Доктор медицинских наук, профессор Олег
Яковлевич Бабак (отдел заболеваний печени
и желудочно�кишечного тракта ГУ «Нацио�
нальный институт терапии им. Л.Т. Малой
НАМН Украины», г. Харьков) в интересной
клинической лекции затронул проблему
коморбидности в гастроэнтерологии. 

В клинической практике коморбид�
ность – распространенное явление, осо�
бенно у пациентов старших возрастных
групп. Коморбидность обусловливает вза�
имное отягощение течения заболеваний,
полипрагмазию и нежелательные лекар�
ственные взаимодействия, повышает риск
осложнений. Профессор О.Я. Бабак ак�
центировал внимание слушателей на важ�
ности тщательного сбора анамнеза сопут�
ствующих заболеваний и назначений дру�
гих врачей. Далее лектор рассмотрел
принципы рационального выбора анти�
секреторной терапии кислотозависимых
заболеваний у пациентов с сопутствую�
щей патологией. 

Все ИПП подавляют кислотопродук�
цию в желудке посредством единого меха�
низма действия и обладают сопоставимой
клинической эффективностью, но отли�
чаются особенностями метаболизма.
ИПП метаболизируются в печени с учас�
тием изофермента СYP2C19, конкурируя
за этот путь метаболизма с другими лекар�
ственными средствами. Наибольшее ин�
гибирующее влияние в отношении
СYP2C19 проявляет лансопразол, в мень�
шей степени – омепразол и эзомепразол.
Еще меньше влияет на СYP2C19 рабепра�
зол, однако значительный ингибирующий
эффект оказывает его тиоэфир, который
образуется в ходе неферментативного ме�
таболизма. Пантопразол не имеет сущест�
венного влияния на систему цитохрома,
метаболизируется преимущественно

с участием сульфотрансферазы, поэтому
его предпочтительно назначать пациентам
с сопутствующими заболеваниями, кото�
рые одновременно принимают несколько
препаратов. Более подробно профессор
О.Я. Бабак рассмотрел такой классичес�
кий пример коморбидности, как сочета�
ние гастроэзофагеальной рефлюксной бо�
лезни (ГЭРБ) и сахарного диабета (СД).
Распространенность ГЭРБ у больных СД
достигает 30% (А. Horikawa et al., 2009),
причем на фоне СД чаще развивается эро�
зивная форма ГЭРБ (61,8% случаев,
S.D. Lee et al., 2011). По данным
M.A. Сrouch и соавт. (2012), у больных СД
2 типа, которым была назначена терапия
ИПП, обнаруживается достоверная связь
между антисекреторной терапией и более
выраженным снижением уровня гликози�
лированного гемоглобина. Таким обра�
зом, ИПП у пациентов с сочетанием пато�
логии желудочно�кишечного тракта
(ЖКТ) и СД 2 типа не только являются ба�
зисной терапией кислотозависимых забо�
леваний, но и, возможно, оказывают по�
ложительное влияние на течение диабета,
что требует дальнейшего изучения.

Продолжение секции см. на стр. 31%32.

Секция «Актуальные вопросы 
панкреатологии»

Президент Украинского клуба панкреато�
логов, доктор медицинских наук, профессор
Наталия Борисовна Губергриц обратила
внимание врачей на малоизученную меж�
дисциплинарную проблему нарушения
минерализации костной ткани у пациен�
тов с хроническими заболеваниями под�
желудочной железы (ПЖ). Остеопения,
остеопороз и патологические переломы
у данной категории пациентов обусловле�
ны нарушением всасывания витамина D
и других нутриентов в тонкой кишке всле�
дствие длительно существующей экзо�
кринной недостаточности ПЖ. Профес�
сор Н.Б. Губергриц привела убедительные
данные собственных исследований и ра�
бот зарубежных ученых, в которых марке�
ры внешнесекреторной недостаточности
ПЖ (ВНПЖ; снижение панкреатической
эластазы�1 в кале и нарушение нутритив�
ного статуса) четко коррелировали со сни�
жением минеральной плотности костной
ткани по данным рентгеновской денсито�
метрии и риском патологических перело�
мов. Представленные данные еще раз ука�
зывают на необходимость своевременной
диагностики ВНПЖ и назначения аде�
кватной ферментной заместительной те�
рапии для нормализации процессов пи�
щеварения и усвоения жизненно важных
нутриентов. 

Заведующий кафедрой внутренней меди�
цины № 3 НМУ им. А.А. Богомольца, док�
тор медицинских наук, профессор Анатолий
Станиславович Свинцицкий затронул про�
блему гепато� и панкреатотоксичности
нестероидных противовоспалительных
препаратов (НПВП).

НПВП – наиболее популярная группа
лекарственных средств, которой на сегод�
ня нет альтернативы, но врачам всегда

следует помнить об опасности развития
потенциально опасных побочных эффек�
тов, к которым относятся токсические ге�
патиты и панкреатиты. Несмотря на то
что риск клинически значимого пораже�
ния печени вследствие приема НПВП от�
носительно невысок (8�27 случаев на
100 тыс. пациентов в год), индуцирован�
ные этими препаратами токсические гепа�
титы, как правило, приводят к острой пе�
ченочной недостаточности и гепаторе�
нальному синдрому.

Описаны случаи развития острого
панкреатита на фоне длительного (в тече�
ние месяцев и лет) приема сулиндака, са�
лицилатов, напроксена, ибупрофена,
диклофенака, целекоксиба. О статистике
острого НПВП�ассоциированного пан�
креатита говорить не приходится из�за
трудностей систематизации отдельных
клинических случаев. Предполагается,
что острый панкреатит при приеме
НПВП развивается вследствие поврежде�
ния желчных канальцев, обструкции
желчных протоков и повышения давле�
ния в них. ПЖ страдает из�за анатомичес�
кой связи желчевыводящих путей и глав�
ного панкреатического протока, то есть
НПВП�ассоциированный панкреатит ча�
ще всего является билиогенным. Чтобы
избежать серьезных побочных эффектов
у пациентов, у которых планируется дли�
тельный прием НПВП, следует тщатель�
но собирать анамнез на предмет перено�
симости НПВП в прошлом, сопутствую�
щих заболеваний, назначать НПВП стро�
го по показаниям, медленно титровать
дозу до минимальной эффективной, пе�
риодически проводить лабораторный
контроль состояния печени.

В своем втором докладе профессор
С.М. Ткач осветил вопросы диагностики
и коррекции экзокринной панкреатичес�
кой недостаточности у пациентов с СД.
По данным ряда авторов, ВНПЖ разной
степени развивается более чем у полови�
ны больных СД и потенциально может
влиять на компенсацию углеводного об�
мена. У больных СД 2 типа чаще встреча�
ется ВНПЖ легкой степени, а при инсу�
линозависимом СД – тяжелая ВНПЖ.
Для коррекции этого состояния показана
заместительная ферментная терапия,
но ее эффективность у больных СД обыч�
но ниже, чем у пациентов без диабета, что
объясняется высокой частотой диабети�
ческого гастропареза (до 40%) и сопут�
ствующей патологии тонкой кишки. За�
медление скорости опорожнения желудка
может быть причиной асинхронного тран�
зита ферментного препарата с химусом,
его длительной задержки в желудке и воз�
можной инактивации соляной кислотой.
Синдром избыточного бактериального
роста в тонкой кишке и целиакия, кото�
рые часто сопутствуют СД, также сущест�
венно снижают эффективность фермент�
ной терапии. В связи с этим у больных СД
коррекцию ВНПЖ следует проводить в со�
ответствии с существующими клиничес�
кими рекомендациями (в этом году опуб�
ликованы рекомендации Украинского клу�
ба панкреатологов), но более высокими

Крупнейшим событием этого года в отечественной гастроэнтерологии стал
V съезд Украинской гастроэнтерологической ассоциации, который проходил 
18&19 сентября в г. Киеве. Предлагаем вниманию читателей краткий обзор
выступлений украинских и зарубежных специалистов, прозвучавших в рамках
тематических секций.

V съезд Украинской гастроэнтерологической
ассоциации: итоги, достижения и перспективы
V съезд Украинской гастроэнтерологической
ассоциации: итоги, достижения и перспективы
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дозами современных ферментных препа�
ратов в форме минимикросфер с кишечно�
растворимой оболочкой, содержащих не
менее 36 тыс. единиц Европейской Фарма�
копеи липазы в одной капсуле. 

Диагностика ВНПЖ по�прежнему ос�
тается непростой задачей, особенно для
врачей первичного звена и при отсутствии
доступа к современным методам исследо�
вания. Кандидат медицинских наук Олег
Витальевич Швец (кафедра внутренней ме�
дицины № 1 НМУ им. А.А. Богомольца)
охарактеризовал существующие методы
исследования экзокринной функции ПЖ,
проанализировал их преимущества и не�
достатки, а также поделился опытом при�
менения дыхательного 13С�триглицерид�
ного теста в клинике кафедры (более по�
дробно см. на стр. 3). 

Надежда Владимировна Беляева (кафед�
ра внутренней медицины им. профессора
А.Я. Губергрица Донецкого национального
медицинского университета им. М. Горько�
го) представила доклад на тему поражений
ПЖ при системных заболеваниях соеди�
нительной ткани. Острый панкреатит мо�
жет быть первым проявлением системной
красной волчанки (СКВ) или развивается
в течение первого года после установле�
ния диагноза у 44% больных (G. Hesher
et al., 2006; K. Suda, 2007). Чаще заболева�
ют женщины (соотношение мужчин и
женщин 3:26), при этом СКВ характеризу�
ется высокой активностью, а самым час�
тым симптомом волчаночного панкреати�
та является боль (88%), реже отмечаются
тошнота и рвота (67%). В 97% наблюдений
волчаночный панкреатит сопровождался
повышением активности липазы и/или
амилазы в крови. Ультразвуковое исследо�
вание не определяет панкреатит в 45%
случаев, компьютерная томография –
в 24% случаев. Летальность при лечении
кортикостероидами составляет 20%, без
терапии – 61%.

У пациентов с ревматоидным артритом
(РА) возможно обнаружение антител
к эпителию панкреатических протоков,
что указывает на аутоиммунный механизм
поражения органа. Экзокринная функция
ПЖ снижена в 30% случаев, а при разви�
тии вторичного синдрома Шегрена –
в 58% (A. D'Ambrosi et al., 1998). K. Suda
(2007) обнаружил у пациентов с РА пан�
креатический васкулит в половине на�
блюдений. Вторичный синдром Шегрена
сочетается с аутоиммунным панкреати�
том в четверти случаев, но не является его
причиной (I. Nishimori et al., 2000).
При этом возможно повышение панкреа�
тических ферментов и онкомаркера СА
19�9 в крови. 

Описаны случаи атак панкреатической
боли, сопровождающихся так называе�
мым феноменом уклонения пищевари�
тельных ферментов у больных в острой
фазе ревматической лихорадки (В.А. Ни�
колаева, 1958; А.И. Нестеров, 1966).
На ранней стадии ревматизма возникает
панкреатическая гиперсекреция, которая
по мере прогрессирования заболевания
сменяется гипосекрецией и ВНПЖ. В ост�
рой фазе также возможна транзиторная
гипергликемия (панкреатогенный диа�
бет). Гипергликемия может быть связана
как с активным ревматизмом, так и с лече�
нием кортикостероидами.

Отдельной проблемой терапии систем�
ных заболеваний соединительной ткани
является лекарственный панкреатит, ко�
торый чаще всего вызывают кортикосте�
роиды, цитостатики (азатиоприн, 6�мер�
каптопурин), тиазидные диуретики, ре�
же – НПВП.

Во многие медицинские дисциплины
уже вошло и развивается такое приклад�
ное направление генетики, как генотипи�
рование. Последнее используется для опре�
деления известных вариантов полиморфиз�
ма генов, которые обусловливают склон�
ность к развитию различных заболеваний.
В Украине некоторые виды генетических
тестов предлагаются коммерческими

лабораториями, однако ни врачи, ни насе�
ление пока еще не имеют должного пред�
ставления о возможностях современной
генетики и производных от нее направле�
ний. На этом фоне вселяют оптимизм уси�
лия отдельных энтузиастов. Так, в рамках
секции Н.В. Беляева представила еще
один доклад, посвященный результатам
исследования генетических мутаций у ук�
раинских пациентов с хроническим пан�
креатитом. Изучали статус генов наслед�
ственных или семейных панкреатитов
(PRSS1, SPINK1, CFTR), а также генов,
кодирующих ключевые ферменты метабо�
лизма алкоголя и его производных (алко�
гольдегидрогеназы (ADH), альдегидде�
гидрогеназы (ALDH), цитохрома CYP2E1)
у 72 пациентов с хроническим алкоголь�
ным панкреатитом и 80 здоровых лиц.
Анализ полиморфных ДНК�локусов осу�
ществлялся методом полимеразной цеп�
ной реакции с последующей электрофо�
ретической детекцией. В результате было
установлено, что более чем в четверти слу�
чаев хронический алкогольный панкреа�
тит развивается на фоне генетической
предрасположенности. При изучении со�
четаний генотипов ADH и ALDH установ�
лено, что у лиц с генотипом ADH1В*47His
и ALDH2*2 значительно повышен риск
развития хронического панкреатита, та�
кие пациенты составляли более половины
больных с алкогольным поражением ПЖ.
При наличии указанного сочетания, а так�
же мутаций PRSS1 и SPINK1 хронический
панкреатит протекает с более выраженны�
ми структурными и функциональными
изменениями ПЖ. Гомозиготные носите�
ли мутации CYP2E1 С/С имеют особенно
высокий риск развития хронического ал�
когольного панкреатита.

Заболевания печени: ближе к пониманию
роли гепатопротекторов

Заведующая кафедрой гастроэнтероло�
гии, диетологии и эндоскопии Националь�
ной медицинской академии последипломно�
го образования им. П.Л. Шупика (г. Киев),
член�корреспондент НАМН Украины, док�
тор медицинских наук, профессор Наталия
Вячеславовна Харченко в формате мастер�
класса рассмотрела вопросы классифика�
ции и требования к доказательной базе ге�
патопротекторов. 

Гепатопротекторами принято называть
препараты, которые защищают печень от
повреждающего воздействия экзогенных
и эндогенных факторов и/или ускоряю�
щие ее регенерацию. Фактически это раз�
нородные по происхождению и механиз�
мам действия лекарственные средства, те�
рапевтический потенциал которых оцени�
вается неоднозначно. Так, по мнению из�
вестного немецкого гепатолога Erwin
Kuntz (2008), протекция подразумевает
профилактику, а истинными гепатопро�
текторами можно назвать лишь вакцины
против вирусных гепатитов. В отношении
препаратов, которые оказывают влияние

преимущественно на метаболизм клеток
печени, также предложен термин «гепато�
болики» (С.В. Оковитый, 2010). В анато�
мо�терапевтической и химической клас�
сификации ВОЗ (АТС, 2013) понятие «ге�
патопротекторы» отсутствует. Гепатотроп�
ные препараты занимают свое место
в группе лекарственных средств, влияю�
щих на пищеварительную систему и мета�
болизм и предназначенных для лечения
заболеваний печени и желчевыводящих
путей (А05). Название группы звучит как
«препараты, применяемые при заболева�
ниях печени, липотропные средства»
(А05В). Но многие препараты, которые
производителями позиционируются как
гепатопротекторы, в этой группе отсут�
ствуют. В Формуляре лекарственных
средств МЗ Украины, который в настоя�
щее время приводится в соответствие
к требованиям АТС, гепатопротекторы
займут место в соответствующих рубриках
по терапевтическим мишеням и механиз�
мам действия. 

Не все гепатопротекторы имеют убеди�
тельную доказательную базу в отношении
терапевтического использования, осно�
ванную на результатах качественных ран�
домизированных плацебо контролиро�
ванных исследований. Тем не менее они
широко применяются в клинической
практике при хронических заболеваниях
печени. Выбор врачей и пациентов в поль�
зу гепатопротекторов объясняется невы�
сокой эффективностью существующих
болезнь�модифицирующих подходов или
недостаточной приверженностью к неме�
дикаментозным методам (например, не�
возможностью отказаться от приема алко�
голя у больных алкогольным стеатогепа�
титом или невосприятием физических

упражнений и диеты больными с метабо�
лическим синдромом и неалкогольным
стеатозом печени). Высокая стоимость
этиотропной терапии вирусных гепатитов
делает ее недоступной для многих пациен�
тов, некоторым больным она противопо�
казана, в результате чего гепатопротекто�
ры остаются единственной, хотя и не все�
гда обоснованной возможностью корри�
гирующей терапии.

В качестве наиболее обоснованных
направлений гепатопротекции профессор
Н.В. Харченко выделила антиоксидант�
ную защиту, укрепление мембран гепато�
цитов и коррекцию явлений холестаза.

Почетным гостем съезда стал президент
Чешской ассоциации гастроэнтерологов,
профессор Petr Hulek, который прочел со�
держательную лекцию по портальной ги�
пертензии (ПГ) и ее осложнениям. Наи�
более частыми и жизнеугрожающими
остаются кровотечения из варикозно рас�
ширенных вен пищевода и желудка. Вы�
ступающий обратил внимание и на дру�
гие желудочно�кишечные проявления ПГ:
портальную гастропатию, в частности
GAVE�синдром (сосудистые эктазии

антрального отдела желудка), и сосудис�
тые поражения других локализаций (дуо�
денальный варикоз, изменения вен в тон�
кой и толстой кишке). Они часто не диа�
гностируются из�за труднодоступности
для эндоскопии, но потенциально могут
быть источником кровотечений. Обще�
принятым подходом к базисной терапии
ПГ остается назначение b�адреноблокато�
ров для снижения давления в портальной
системе. В последние годы значительно
расширился арсенал методов остановки
и профилактики желудочно�кишечных
кровотечений. Кроме баллонной тампо�
нады и эндоскопических методов (лиги�
рования, склерозирования сосудов, ис�
пользования тканевого клея), применя�
ются операция TIPS (трансъюгулярное
внутрипеченочное портосистемное шун�
тирование) для сброса крови из системы
портальной вены в печеночную, а также
стентирование печеночных сосудов.

Профессор кафедры гастроэнтерологии,
диетологии и эндоскопии НМАПО
им. П.Л. Шупика, доктор медицинских на�
ук Галина Анатольевна Анохина оценила
роль инсулинорезистентности в развитии
жировой болезни печени и пути коррек�
ции указанного нарушения.

Инсулинорезистентность – снижение
чувствительности к инсулину инсулино�
зависимых тканей, к которым относятся
печень, скелетные мышцы, миокард и жи�
ровая ткань. По чувствительности к дей�
ствию этого гормона печень занимает
промежуточное положение между мыш�
цами (максимальная чувствительность)
и жировой тканью (меньше всего зависит
от инсулина). Чувствительность печени
зависит от потока свободных (неэтерифи�
цированных) жирных кислот (СЖК): вы�
сокий уровень СЖК угнетает действие ин�
сулина в печени. Учитывая центральную
роль печени как органа�регулятора содер�
жания глюкозы и липидов в крови, неко�
торые авторы выделяют печеночную ин�
сулинорезистентность. Уровни глюкозы
крови и инсулина натощак характеризуют
баланс между продукцией глюкозы в пе�
чени и секрецией инсулина. Индикатором
печеночной инсулинорезистентности яв�
ляется индекс HOMA�IR: глюкоза нато�
щак (ммоль/л) × инсулин натощак
(мкЕд/л)/22,5. В норме HOMA�IR не пре�
вышает 2,77. 

Существует корреляционная связь
между инсулинорезистентностью и жиро�
вой дистрофией печени: чем она выше,
тем более выражен стеатоз. Инсулиноре�
зистентность способствует повышенному
поступлению в печень СЖК, которые
становятся субстратом прогрессирования
стеатоза и атерогенной дислипидемии.
СЖК препятствуют связыванию инсули�
на с рецепторами гепатоцитов, вследст�
вие чего развивается гиперинсулинемия.
Однако печень имеет альтернативный,
глюкокиназный, путь утилизации глюко�
зы, который не зависит от действия инсу�
лина. Глюкокиназа вызывает быстрое
поглощение глюкозы из крови в гепато�
циты в абсорбтивную фазу пищеварения,
физиологическая роль этого фермента –
нормализация гликемии после еды. Есте�
ственным стимулятором глюкокиназы
является биотин, который ряд авторов
предлагают использовать для коррекции
инсулинорезистентности у пациентов
с неалкогольным стеатогепатитом (C. Fer�
nandes�Mejia, 2005; О.А. Громова, 2007).
Также обоснована роль в терапии неалко�
гольного стеатогепатита левовращающего
изомера карнитина и некоторых антиок�
сидантов, способных корригировать пос�
ледствия митохондриального поврежде�
ния у пациентов с печеночной инсулино�
резистентностью. 

Во второй день съезда значительная часть докладов 
и лекций была посвящена проблеме воспалительных 

заболеваний кишечника – неспецифическому 
язвенному колиту и болезни Крона. 

Подробный обзор этой секции представлен на стр. 12.

Подготовил Дмитрий Молчанов ЗУЗУ
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Множество докладов, представленных
в рамках научного форума, касались воп�
росов качества профилактики, диагнос�
тики и терапии заболеваний желудка.
Поскольку лечение такого заболевания,
как диспепсический синдром (ДС), пред�
ставляет собой актуальную проблему
в гастроэнтерологии, доктор медицинских
наук, профессор Сергей Михайлович Ткач
(Национальный медицинский университет
им. А.А. Богомольца, г. Киев) посвятил

доклад новым под�
ходам к ведению па�
циентов с данной
патологией. В раз�
ных странах ДС об�
наруживается у 12�
54% населения и яв�
ляется причиной 4�
10% всех обращений
за медицинской по�
мощью. В среднем

диспепсией страдает до 20�40% взрослого
населения развитых стран. Например,
в Швеции распространенность диспеп�
сии составляет 25%, в Дании – 26%,

в Великобритании – 40%. В США на дис�
пепсические жалобы приходится около
10% всех консультаций врачей общей
практики, а на лечение данного состояния
ежегодно тратится не менее 1 млрд долл.

Наиболее распространенной причиной
ДС является функциональная диспепсия
(ФД), которая имеет место в 60% случаев
заболевания. Кроме того, он может быть
обусловлен структурными изменениями
желудочно�кишечного тракта – ЖКТ
(пептические язвы желудка и/или двенад�
цатиперстной кишки, гастроэзофагеаль�
ная рефлюксная болезнь, опухоли желуд�
ка и поджелудочной железы, панкреатит,
синдром мальабсорбции), приемом лекар�
ственных средств, реализующих токси�
ческое воздействие на ЖКТ (НПВП
и др.), наличием сопутствующей патоло�
гии (сахарного диабета, гипер� или гипо�
тиреоза, функционального гастропареза
либо интестинальной псевдообструкции
и нарушения электролитного баланса).
Следует отметить, что примерно у 50% па�
циентов с синдромом желудочной дис�
пепсии при проведении эзофагогастро�
дуоденоскопии (ЭГДС) какой�либо орга�
нической патологии не выявляется.

Подходы к ведению пациентов с ДС
в разных странах отличаются. В основном
расхождения касаются вопросов целесо�
образности обязательного эндоскопичес�
кого исследования, а также оптимального
возраста и других показаний к проведе�
нию эндоскопии и дообследования. Акту�
альным остается также подход к выбору
наиболее предпочтительной неинвазив�
ной стратегии лечения пациентов с дис�
пепсией. В настоящее время все больше
врачей прибегают к эмпирическому на�
значению препаратов растительного про�
исхождения. Помимо этого, многие па�
циенты принимают самостоятельное ре�
шение об использовании фитотерапии.
Учитывая сложившиеся обстоятельства,
следует определить: должна ли применять�
ся эмпирическая терапия у лиц с неиссле�
дованной диспепсией при отсутствии тре�
вожных симптомов? Ответом могут послу�
жить результаты ряда научных работ. Так,
в 5 клинических исследованиях сравнива�
лась эффективность первичной эндоско�
пии и первичного эмпирического приме�
нения различных препаратов. Результаты
4 испытаний не показали существенных
отличий в эффективности этих двух те�
рапевтических методик. Исследование
DIAMOND, в котором оценивали страте�
гии первичного применения ингибиторов
протонной помпы (ИПП) по методикам
step�up и step�down у 600 пациентов с впер�
вые возникшей неисследованной диспеп�
сией, показало сопоставимый терапевти�
ческий эффект обоих подходов; отличия
наблюдались только в стоимости назна�
ченных медикаментов (G. Frangsen et al.,
2012). Следовательно, в тех случаях, когда
используются генерические или расти�
тельные препараты, стоимость лечения су�
щественно снижается, что делает страте�
гию эмпирического применения медика�
ментов в отсутствие тревожных симптомов
еще более привлекательной.

На практике в подавляющем большин�
стве случаев при появлении диспепсических

симптомов семейный врач или врач об�
щей практики не имеет реальной возмож�
ности своевременно провести необходи�
мое дообследование больных на предмет
инфицирования Helicobacter pylori или
наличия дисмоторных расстройств, поэ�
тому стратегия Test&Treat как первая ли�
ния лечения ФД в Украине применяется
редко. Первичное лечение ФД является
преимущественно эмпирическим, пос�
кольку основано на клинической оценке
преобладания кислотозависимых или
дисмоторных симптомов, при которых
соответственно назначаются ИПП, про�
кинетики, комбинированные препараты
либо различные лекарственные средства
растительного происхождения. В связи
с этим фитотерапию следует рассматри�
вать не только как резервную тактику,
но и как важный метод первичного эмпи�
рического лечения. На данный момент
уже проведено 7 рандомизированных
клинических исследований эффектив�
ности фитотерапии в лечении ФД, кото�
рые продемонстрировали многообещаю�
щие результаты.

В первичном эмпирическом лечении
ДС хорошо зарекомендовал себя препарат
растительного происхождения Гастритол,
который содержит жидкие экстракты:

• травы лапчатки гусиной (спазмоли�
тическое действие);

• цветков ромашки лекарственной
(спазмолитическое, противовоспалитель�
ное, седативное и холинергическое влия�
ние);

• корня солодки (противовоспали�
тельное действие) и корня дягиля (спаз�
молитический и противовоспалительный
эффекты);

• травы кардобенедикта (улучшение
абдоминального кровообращения);

• травы полыни горькой (стимулирует
желчеотделение и функцию желез ЖКТ,
оказывает противовоспалительное дей�
ствие);

• травы зверобоя продырявленного
(спазмолитическое, противовоспалитель�
ное и легкое вяжущее влияние).

У взрослых Гастритол применяется ли�
бо самостоятельно, либо как вспомога�
тельное средство (по 20�30 капель, раст�
воренных в небольшом количестве воды,
3 р/день в течение 2�4 нед). Препарат не
имеет противопоказаний, за исключени�
ем индивидуальной непереносимости его
компонентов. Гастритол следует с осто�
рожностью применять совместно с про�
тивосвертывающими средствами кумари�
нового ряда, гормональными противоза�
чаточными препаратами, циклоспорином
и дигоксином.

Эффективность Гастритола при ФД
подтверждена результатами клиническо�
го исследования, в котором приняли
участие 83 пациента (38 мужчин и 45 жен�
щин) в возрасте 16�40 лет с проявлениями
желудочной диспепсии без тревожных
симптомов. У всех больных при проведе�
нии ЭГДС была исключена структурная
патология и установлен диагноз ФД.
По результатам лабораторных тестов 64
(62,1%) пациента оказались инфици�
рованными H. pylori. В зависимости от
клинического варианта ФД участники

распределились следующим образом: ФД
с эпигастральной болью (ФД�ЭБС) –
32 пациента, ФД с постпрандиальным
дистресс�синдромом (ФД�ПДС) – 23 па�
циента, смешанный вариант ФД – 28 па�
циентов. Участников разделили на 3 груп�
пы: 1�я группа (n=28) получала омепразол
по 20 мг 1 р/сут утром за 30 мин до завтра�
ка в течение 14 дней; 2�я группа (n=25) –
стандартную тройную эрадикационную
терапию (омепразол 20 мг, кларитроми�
цин 500 мг, амоксициллин 1000 мг
2 р/день в течение 10 дней); 3�я группа
(n=30) – Гастритол по 20 капель 3 р/день
в течение 14 дней. Эффективность лече�
ния оценивали по степени уменьшения
или исчезновения основных симптомов
согласно шкале интенсивности 10 верх�
них гастроинтестинальных симптомов
O’Brien на 7�й и 14�й день лечения. Ре�
зультаты исследования показали, что ко�
личество больных с клиническим улуч�
шением после 1�й недели терапии было
максимальным в 3�й группе. По завер�
шении 2�й недели лечения количество
участников с клиническим улучшени�
ем в 1�й группе (15, или 53,6%) было со�
поставимо с таковым в 3�й группе (15,
или 50%).

Таким образом, при Hp�ассоциирован�
ной диспепсии основной стратегией лече�
ния является антихеликобактерная тера�
пия. Однако при ФД, особенно в Hp�нега�
тивных случаях, эмпирическое примене�
ние антисекреторных средств (ИПП),
современных прокинетиков (в случае кли�
нических признаков ФД�ПДС), комбини�
рованных препаратов и фитопрепаратов
следует рассматривать как терапию пер�
вой линии. В качестве препаратов резерва
можно использовать антидепрессанты
или другие альтернативные методы (фер�
менты, антифлатуленты, антисеротони�
новые средства, висцеральные аналгети�
ки, фитопрепараты).

На основании последних исследований
в области первичного лечения неисследо�
ванного ДС можно сделать вывод, что эм�
пирическое применение препаратов рас�
тительного происхождения является эф�
фективной диагностической и лечебной
стратегией в случае ФД при условии ис�
ключения пациентов с тревожными рас�
стройствами. Результаты клинического
исследования показали, что препарат рас�
тительного происхождения Гастритол
можно рассматривать как эффективную
и безопасную терапию первой линии при
ФД, которая хорошо переносится паци�
ентами. Ее непосредственная клиничес�
кая эффективность сопоставима с тако�
вой ИПП, наиболее выражена при ФД�
ПДС, а также при смешанном субтипе
ФД и достоверно превосходит симптома�
тическую эффективность эрадикацинной
терапии.

Доктор медицинских наук, профессор
Марина Борисовна Щербинина (ГУ «Ин�
ститут гастроэнтерологии НАМН Украи�
ны», г. Днепропетровск) посвятила вы�
ступление возможностям профилактики
колоректального рака (КРР). В настоящее
время проблема КРР становится все более
актуальной в глобальном масштабе. Как
известно, около половины всех новообра�
зований, локализирующихся в ЖКТ, при�
ходится именно на КРР. Онкопатология
толстого кишечника ежегодно уносит
жизни до полумиллиона человек, что го�
ворит о необходимости проведения все�
сторонних мероприятий с целью сниже�
ния заболеваемости и смертности вслед�
ствие указанного заболевания.

Гастроэнтерологическая патология: 
современные возможности повышения качества

профилактики, диагностики и лечения
18&19 сентября в г. Киеве состоялся V съезд Украинской гастроэнтерологической ассоциации, в котором приняли
участие эксперты в области гастроэнтерологии и смежных специальностей со всей Украины. Форум состоялся
при поддержке Министерства здравоохранения Украины, Национальной академии медицинских наук Украины
и Кабинета Министров Украины, а также иностранных гастроэнтерологических обществ. В рамках мероприятия
в соответствующих секциях рассматривались актуальные вопросы диагностики и лечения заболеваний желудка,
кишечника, печени и панкреатической патологии, а также принципы ведения пациентов с воспалительными
заболеваниями кишечника. Одной из основных тем стали пути улучшения профилактики, диагностики и лечения
пациентов с гастроэнтерологической патологией.
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Говоря о совре�
менных методах
канцеропревенции
в отношении КРР,
следует отметить,
что базовые принци�
пы профилактики
в данном случае со�
ответствуют тако�
вым при других ви�
дах онкопатологии.

К основным методам относятся опреде�
ление групп риска, проведение эффек�
тивных малоинвазивных методов скри�
нинга, внедрение современных диагнос�
тических технологий, позволяющих вы�
являть опухоли на ранних стадиях, а так�
же активное развитие медикаментозной
профилактики. 

К сожалению, около 80% случаев забо�
левания приходится на спорадический
КРР, который наиболее часто развивается
у лиц в возрасте от 50 до 80 лет. Следова�
тельно, пациенты данной возрастной
группы подвержены максимально высо�
кому риску развития КРР. В группу риска
также входят лица с семейной предраспо�
ложенностью, наличием аденоматозных
полипов, дисплазией и воспалительными
заболеваниями кишечника. Факторы рис�
ка КРР сегодня активно изучаются, одна�
ко целостной доказательной базы, кото�
рая могла бы помочь достаточно точно
определять вероятность развития онкопа�
тологии у того или иного пациента, не су�
ществует. Наиболее достоверными факто�
рами риска КРР являются употребление
красного мяса, высокое содержание жи�
ров животного происхождения в рационе
и избыточная масса тела. Кроме того, важ�
ную роль в развитии КРР играют такие па�
тологии ЖКТ, как неспецифический яз�
венный колит (НЯК) и первичный скле�
розирующий холангит (ПСХ). На степень
риска развития КРР влияет длительность
периодов клинически активного НЯК по
отношению к давности заболевания, а так�
же количество периодов непрерывного
обострения НЯК длительностью 12 мес
и более. Следует также отметить, что при
ассоциации НЯК и ПСХ риск развития
КРР возрастает, а новообразования возни�
кают в среднем на 2,9 года раньше. 

Поскольку наличие воспалительных
заболеваний кишечника повышает риск
развития КРР почти в 4 раза, подавление
активности воспалительного процесса
может снизить риск КРР у пациентов
с НЯК. Стратегия снижения риска разви�
тия КРР путем назначения лекарствен�
ных препаратов получила название меди�
каментозной профилактики, одним из
основных методов которой является на�
значение месалазина (5�АСК). Онкопро�
текторные свойства месалазина подтве�
рждены результатами клинических иссле�
дований. Так, при сравнении результатов
наблюдений групп больных с сопостави�
мым по продолжительности НЯК исполь�
зование препаратов 5�АСК для подавле�
ния активности заболевания и поддержа�
ния ремиссии способствовало снижению
риска развития КРР (T.P. van Staa et al.,
2005). F. Velayos и соавт. (2006) провели
метаанализ, предполагавший сопоставле�
ние гистологических и клинических дан�
ных (1932 образца, в том числе 334 случая
КРР, 140 случаев дисплазии, полученных
из 3 когортных исследований и 6 исследо�
ваний по типу «случай�контроль»), кото�
рый также подтвердил протекторную
роль терапии с применением препаратов
5�АСК.

Согласно результатам исследования
T.P. van Staa и соавт. (2005) была уста�
новлена тенденция к более низкой ве�
роятности развития КРР у пациентов,
которые регулярно принимали 5�АСК
в течение 12 мес. При этом у пациентов,
использовавших препарат нерегулярно,
такой тенденции не наблюдалось. Важно
отметить, что в данном исследовании он�
копротекторный эффект изучался при ис�
пользовании 5�АСК, а не сульфасалазина.
В связи с низкой токсичностью 5�АСК
(месалазина) эксперты консенсуса ECCO

считают, что терапия с использованием
этого препарата должна проводиться всем
пациентам с НЯК. 

Молекулярные механизмы антиопухо�
левого действия 5�АСК ученым удалось
открыть сравнительно недавно: как выяс�
нилось, 5�АСК способен подавлять экс�
прессию изоформ тропомиозина, ассоци�
ированных с развитием КРР (К. Das et al.,
2009). Препарат 5�АСК известен в мире под
торговым названиием Салофальк. На фар�
мацевтическом рынке Украины Салофальк
представлен с 1986 г. В настоящее время
он доступен в различных формах и дози�
ровке. Препарат Салофальк в гранулах ха�
рактеризуется:

• удобством приема;
• беспрепятственным пассажем через

желудок;
• равномерным распределением гра�

нул в кишечнике;
• контактом высвобождающегося дей�

ствующего вещества с большей площадью
слизистой оболочки кишечника;

• высокой внутрипросветной концент�
рацией месалазина на всем протяжении
толстой кишки.

Другим важным инструментом медика�
ментозной профилактики КРР является
препарат Буденофальк. Действующее ве�
щество этого препарата (будесонид) обес�
печивает:

• защиту эпителия кишечника;
• предотвращение потери слизи;
• локальную иммунорегуляцию.
Высокая аффинность к рецепторам

глюкокортикоидов обеспечивает проти�
вовоспалительный эффект. Местное дей�
ствие препарата реализуется в подвздош�
ной и толстой кишках. Не менее важно
и то, что для Буденофалька характерен
минимальный риск системных побочных
эффектов.

Важным компонентом медикаментоз�
ной профилактики КРР является назна�
чение препарата Урсофальк (урсодезок�
сихолевой кислоты – УДХК). Результаты
масштабного исследования, в ходе кото�
рого у пациентов, получавших УДХК,
подтвердили более низкую частоту дис�
плазии кишечника, а также снижение за�
болеваемости КРР по сравнению с соот�
ветствующими показателями у участни�
ков, получавших плацебо (D. Pardi et al.,
2003). Эксперты консенсуса ECCO счита�
ют результаты этой научной работы до�
статочно убедительными и рекомендуют
назначение УДХК всем пациентам с ПСХ
и КРР.

В рамках медикаментозной профилак�
тики КРР с целью регуляции нарушений
стула применяется также препарат на ос�
нове семян Plantago оvata – Мукофальк. 

Рациональными превентивными ме�
рами в отношении КРР, основанными на
данных доказательной медицины, явля�
ются активное использование противо�
воспалительных средств и соблюдение
рекомендаций консенсуса ECCO по
контролю риска развития КРР у паци�
ентов с НЯК. Назначение препаратов
Салофальк, Буденофальк, Мукофальк
и Урсофальк следует рассматривать как
эффективный вариант лекарственной
профилактики КРР.

Организаторы съезда не обошли сторо�
ной и проблему качества профилактики,
диагностики и лечения заболеваний пече�
ни. Доктор медицинских наук, профессор
Александр Константинович Дуда (Нацио�
нальная медицинская академия после�
дипломного образования им. П.Л. Шупика,
г. Киев) раскрыл тему таргетной терапии
при хронических заболеваниях печени. 

Концепция таргетной терапии не теря�
ет актуальности с момента своего появле�
ния в конце XIX века. В настоящее время
в лечении различных патологий данный
терапевтический подход является одним
из ведущих. Точки приложения таргетной
терапии присутствуют и в гепатологии:
активно ведутся разработка и изучение
лекарственных средств, которые смогут
широко применяться в лечении хрони�
ческих заболеваний печени. Одной из

наиболее изученных
областей примене�
ния таргетной тера�
пии в гепатологии
является лечение пе�
ченочной энцефало�
патии (ПЭ).

ПЭ является од�
ним из наиболее
распространенных
осложнений заболе�

ваний печени и представляет собой комп�
лекс обратимых симптомов нарушения
работы головного мозга, связанный с на�
рушением детоксикационной функции
печени. По классификации West�Haven,
в зависимости от степени тяжести выде�
ляют несколько стадий ПЭ: 0 (стадия ми�
нимальной ПЭ), I, II, III и IV стадии. Как
следует из названия, в обычных условиях
стадия минимальной (латентной) ПЭ
протекает бессимптомно. Латентная ста�
дия ПЭ характеризуется отсутствием кли�
нических признаков. Некоторые нервно�
психические нарушения (ухудшение
умственных способностей, утрата тонких
моторных навыков) выявляются только
при помощи психометрических тестов.
Для I стадии ПЭ характерны небольшие
изменения личности, рассеянность, сни�
жение внимания, нарушения ритма сна
с появлением сонливости днем и бессо�
ницы ночью, легкая атаксия и тремор. 

Диагноз ПЭ основывается в первую
очередь на клинических данных. Точная
диагностика заболевания особенно важна
при латентной ПЭ. Для объективизации
психоневрологических изменений при
ПЭ 0�II стадии применяются различные
психометрические тесты, значение кото�
рых является приоритетным в диагности�
ке латентной ПЭ. Наибольшее распрост�
ранение получили тест связи чисел и тест
линии.

Основным нейротоксическим агентом
при ПЭ является аммиак, конечный про�
дукт обмена белков. Большая часть амми�
ака и других продуктов обмена поступают
в печень, где проходят биохимические
процессы детоксикации в орнитиновом
цикле, последовательности биохимичес�
ких реакций, в результате которых азотсо�
держащие продукты распада (в т. ч. амми�
ак) преобразуются в мочевину, которая
в свою очередь выделяется почками. Та�
ким образом, тактика лечения ПЭ подра�
зумевает проведение мероприятий по
уменьшению образования аммиака в ки�
шечнике, а также по стимуляции процес�
сов его обезвреживания в печени. Учиты�
вая механизм развития ПЭ, для выведе�
ния аммиака и улучшения процессов его
обезвреживания обосновано применение
оригинального L�орнитина�L�аспарта�
та – Гепа�Мерц, который эффективно
снижает уровень аммиака при нарушении
детоксикационной функции печени. 

Важно также отметить, что препарат
Гепа�Мерц обладает гепатопротекторны�
ми свойствами. Это связано как со сни�
жением уровня аммиака (обусловливает
механизм метаболической защиты гепа�
тоцитов и ЦНС), так и с влиянием на об�
мен энергетических субстратов и амино�
кислот в клетках печени (повышение
энергетического потенциала гепатоцита).
Оригинальный L�орнитин�L�аспартат
(Гепа�Мерц®) оказывает на организм
многогранное фармакологическое дейст�
вие: улучшает утилизацию и последующее
выведение нейротоксического аммиака,
повышает устойчивость гепатоцитов
к различного рода повреждающим и раз�
рушающим факторам, интенсифицирует
белковый обмен и обладает анаболичес�
ким действием, увеличивает энергетичес�
кий потенциал клеток. Благодаря плейо�
тропности своих эффектов оригинальный
L�орнитин�L�аспартат (Гепа�Мерц®) ока�
зывается эффективным сразу при нес�
кольких клинико�биохимических синд�
ромах повреждения печени – гиперазоте�
мии (гипераммониемии), цитолизе гепа�
тоцитов, синдроме портальной гипертен�
зии и гепатопривном синдроме. Это поз�
воляет рассматривать его как один из

универсальных гепатопротекторов�де�
токсикантов.

Гепа�Мерц широко используется в ле�
чении хронической ПЭ, его применение
позволяет достичь регрессии симптомов
ПЭ и улучшения когнитивных функций
пациента. Включение в терапию препара�
та Гепа�Мерц обеспечивает положитель�
ную динамику ПЭ, улучшение качества
сна, исчезновение сонливости днем, по�
вышение когнитивных способностей па�
циента. На фоне применения препарата
улучшаются биохимические показатели
лабораторных признаков повреждения
гепатоцитов. Опыт амбулаторного приме�
нения Гепа�Мерц в гранулах по 3 г
2 р/день в течение 2 нед показал дальней�
шее стойкое улучшение самочувствия па�
циентов.

В последнее десятилетие эффектив�
ность препарата Гепа�Мерц активно изу�
чалась в плацебо�контролированных
двойных слепых исследованиях. Как выяс�
нилось, влияние компонентов Гепа�Мерца
на метаболизм аммиака опосредовано
рядом механизмов: L�орнитин включа�
ется в синтез мочевины на этапе синтеза
цитруллина, а также является стимулято�
ром карбамоилфосфатсинтетазы I –
первого фермента цикла мочевины; 
L�аспартат включается в цикл мочевины
на этапе синтеза аргининосукцината
и служит субстратом для синтеза глута�
мина, участвуя в связывании аммиака
в перивенозных гепатоцитах, мозге и
других тканях. 

Использование препарата Гепа�Мерц
как таргетной терапии ПЭ в клинической
практике открывает возможности прямо�
го воздействия на патогенетические ме�
ханизмы формирования токсического
поражения печени и ЦНС, а также часто
является успешным даже у пациентов
с субкомпенсированным и декомпенси�
рованным циррозом печени.

Подготовил Игорь Кравченко ЗУЗУ

С полным текстом инструкции Вы можете ознакомиться на листке%вкладыше
или на сайте МЗ Украины (www.moz.gov.ua)
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На протяжении последних десятилетий в лечении СРК
используются спазмолитики – неоднородная группа пре�
паратов, таких как прямые релаксанты гладких мышц (па�
раверин, мебеверин, масло мяты перечной), антихолинер�
гические средства (бутилскополамин, гиосцин, циметро�
пия бромид, пирензепин) и блокаторы кальциевых каналов
(алверина цитрат, отилония бромид, пинаверия бромид).
Эти препараты применяются с целью уменьшения непри�
ятных симптомов, связанных с дефекацией, путем увеличе�
ния времени транзита, улучшения консистенции стула
и снижения его частоты. Фармакологические эффекты
спазмолитиков не всегда понятны, и многие препараты

обладают несколькими механизмами действия. Тем не ме�
нее метаанализы исследований, в которых сравнивались
спазмолитики с плацебо или другими методами лечения,
единогласно подтверждают положительные эффекты этих
препаратов, а также их исключительно благоприятный
профиль безопасности. Недавние сообщения о побочных
реакциях, таких как запор, ишемический колит и даже
летальный исход, послужили причиной отзыва с рынка
антагониста 5�НТ3�рецепторов алосетрона; антагонист
5�НТ3/агонист 5�НТ4�рецепторов цизаприд был отозван во
многих странах из�за сообщений о фатальных желудочко�
вых аритмиях. Следовательно, применение спазмолитиков

в настоящее время рассматривается как перспективный
и рациональный подход в лечении СРК.

Диагностические критерии СРК основаны на Римском
консенсусе III и включают повторяющуюся боль или дис�
комфорт в животе в течение не менее 3 дней в месяц на про�
тяжении предыдущих 3 мес, связанные с двумя или более из
следующих симптомов: облегчение после дефекации; нача�
ло, связанное с изменением частоты стула; начало, связан�
ное с изменением консистенции стула. Данные критерии
должны соблюдаться в течение предшествующих 3 мес,
при этом с момента первой манифестации симптомов до ус�
тановления диагноза должно проходить не менее 6 мес. В за�
висимости от доминирующего симптома со стороны кишеч�
ника СРК можно классифицировать на СРК с запором
(СРК�З; 20�30% пациентов), СРК с диареей (СРК�Д; 20�30%
пациентов) и СРК с запором и диареей – смешанный вари�
ант (СРК�С; до 45% пациентов).

В настоящем обзоре рассматриваются имеющиеся на се�
годня данные относительно эффективности и безопасности
современных спазмолитиков в лечении СРК с акцентом на
плацебо�контролируемые исследования, в которых приме�
нялись строгие критерии отбора пациентов (табл.).

Потенциалзависимые кальциевые каналы
Потенциалзависимые кальциевые каналы – ионные кана�

лы, которые отвечают за вход кальция в клетку в ответ на депо�
ляризацию мембраны и регулируют ряд внутриклеточных про�
цессов, таких как сократимость, секреция, нейротрансмиссия
и экспрессия генов в различных клетках. Традиционно кальци�
евые каналы классифицируют в зависимости от осуществляе�
мого по ним тока и фармакологических свойств. Кальциевые
каналы L�типа (от англ. long�lasting – «длительно сохраняющи�
еся») обеспечивают удлиненный ток при сильных деполяриза�
циях и, как правило, ингибируются дигидропиридиновыми
производными. Кальциевый ток по каналам L�типа имеет
ключевое значение для мышечных и эндокринных клеток,
в которых они отвечают за сократимость и секрецию. В нейро�
нах и пейсмейкерных клетках эти токи могут активироваться
при более низких значениях мембранного потенциала. Каналы
N�типа (от англ. neuronal – «нейронные») также являются дли�
тельнодействующими, однако они полностью инактивируются
только при сильных отрицательных потенциалах и активиру�
ются при сильных деполяризациях; каналы этого типа не инги�
бируются дигидропиридинами. В клетках Пуркинье было
идентифицировано еще три типа кальциевых каналов. Ток по
каналам Р�типа блокируется низкими концентрациями ω�ага�
токсина, а каналы Q�типа реагируют только на его высокие
концентрации. По каналам R�типа (от англ. resistant – «резис�
тентный») проходят резидуальные токи, резистентные ко всем
известным антагонистам кальция на момент их открытия. На�
конец, кальциевые каналы Т�типа (от англ. transient – «транзи�
торный») характеризуются низкой и транзиторной проводи�
мостью и активируются при слабой деполяризации. Токи по
этим каналам отвечают за модулирование потенциала действия
и поддержание пейсмейкерной активности.

Флороглюцинол
Экспериментальные исследования. Флороглюцинол и его

метилированная форма триметилфлороглюцинол – феноль�
ные производные с неспецифическими спазмолитическими
свойствами. Механизм действия препарата, наиболее вероят�
но, обусловлен прямым ингибированием потенциалзависи�
мых кальциевых каналов в гладких мышцах, а также модули�
рованием высвобождения простагландинов и оксида азота.
Несмотря на то что флороглюцинол уже давно применяется
в клинической практике в качестве спазмолитического
и обезболивающего средства при урогенитальных и гастро�
интестинальных расстройствах, в ранних эксперименталь�
ных исследованиях на анестезированных крысах препарат не
влиял на сократимость двенадцатиперстной, подвздошной
и толстой кишки, а в исследованиях на анестезированных со�
баках комбинация флороглюцинола и триметилфлороглю�
цинола не предотвращала ацетилхолининдуцированную со�
кратимость толстой кишки.

Клинические исследования. Как и в исследованиях на жи�
вотных, у человека комбинация флороглюцинола и триме�
тилфлороглюцинола не оказывала видимого эффекта на ги�
перподвижность восходящего отдела ободовой и сигмо�
видной кишки, вызванную неостигмином. Тем не менее
в исследовании с участием 20 пациентов с СРК флороглю�
цинол, вводимый внутривенно, эффективно уменьшал
постпрандиальную моторику ректосигмоидного отдела по�
сле тестового приема пищи по сравнению с плацебо. В другом

Роль спазмолитиков в лечении синдрома раздраженного кишечника
Синдром раздраженного кишечника (СРК) – хроническое гастроинтестинальное расстройство с высокой распространенностью (около 11,2% популяции).
СРК оказывает значительное негативное влияние на качество жизни, связанное со здоровьем, снижает продуктивность труда и ассоциируется с большими
экономическими потерями. Кроме того, СРК отрицательно влияет на взаимодействие между врачом и пациентом, поскольку неэффективный контроль
симптомов уменьшает кредит доверия к врачу и вынуждает больного искать альтернативные способы лечения. СРК отличается длительным течением
и высокой частотой рецидивов: через 1 год и 7 лет с момента установления диагноза тот же профиль симптомов сохраняется более чем у половины пациентов,
еще у 25% больных наблюдаются персистирующие слабовыраженные симптомы. С учетом этого эффективный долгосрочный контроль симптомов СРК имеет
большую экономическую значимость во всех странах мира; тем не менее в клинических испытаниях лекарственных препаратов наблюдалась очень высокая
частота рецидивов заболевания. Несмотря на интенсивные научные исследования, направленные на поиск новых подходов к лечению, имеющиеся
терапевтические возможности преимущественно фокусируются на подавлении симптомов, и долгосрочная эффективность по сравнению с плацебо доказана
лишь для нескольких препаратов.

A. Annahazi, R. Roka, A. Rosztoczy, T. Wittmann, Венгрия
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исследовании у больных с СРК флороглюцинол ингибиро�
вал фазные сокращения, вызываемые интратекальным вве�
дением глицерина, однако не влиял на тонус толстой кишки.
В открытом исследовании, включившем 100 пациентов
с СРК, диагностированным в соответствии с Римскими кри�
териями II, флороглюцинол назначался перорально в дозе
50 мг 3 раза в сутки на протяжении 2 мес. У 68 больных, за�
вершивших наблюдение, отмечено значительное уменьше�
ние абдоминальной боли, вздутия, частоты стула в сутки,
ургентных позывов, прохода слизи по прямой кишке и ощу�
щения неполного опорожнения. В многоцентровом рандо�
мизированном двойном слепом плацебо�контролируемом
исследовании изучали эффекты флороглюцинола/тримети�
лфлороглюцинола (62,2 мг + 80 мг 3 раза в сутки) и плацебо,
назначаемых на 7 дней, у 307 пациентов с диагнозом СРК,
установленным по Римским критериям II. Относительное
уменьшение интенсивности боли и частота ответа были зна�
чительно выше в группе активной терапии по сравнению
с группой плацебо. Терапевтический эффект флороглюци�
нола/триметилфлороглюцинола сохранялся вплоть до 7�го дня
у большего количества пациентов по сравнению с больны�
ми, получавшими плацебо. По частоте и тяжести побочных
эффектов группы не различались. Наконец, в двойном сле�
пом плацебо�контролируемом исследовании 72 пациентов
с СРК�Д, диагностированным по Римским критериям III,
после 1�недельного вводного периода рандомизировали для
получения плацебо или флороглюцинола (80 мг) 3 раза в сут�
ки в течение 14 дней. Количество пациентов, отметивших
умеренное или более выраженное улучшение по шкале субъ�
ективной глобальной оценки, было значительно большим
в группе флороглюцинола по сравнению с группой плацебо
как на протяжении 2�недельной терапии, так и при последу�
ющем 1�недельном наблюдении. Флороглюцинол значи�
тельно снижал частоту стула. Кроме того, в группе флоро�
глюцинола отмечено статистически значимое улучшение от�
дельных симптомов и консистенции стула. В отношении
безопасности флороглюцинола во французском эпидемио�
логическом исследовании не получено каких�либо указаний
на то, что препарат обладает тератогенными свойствами
у человека.

Альверина цитрат
Экспериментальные исследования. Альверина цитрат –

спазмолитик, ингибирующий захват кальция и модулирую�
щий активность гладкомышечных клеток. В эксперимен�
тальном исследовании на анестезированных кошках было
установлено, что альверин действует на чувствительные
окончания блуждающего нерва в гастроинтестинальном
тракте, снижая ответ рецепторов на механические и химичес�
кие стимулы. Поскольку химически индуцированные ответы
и сокращения гладких мышц являются кальцийзависимыми,

сниженная чувствительность к химическим стимулам и мио�
релаксация могут объясняться уменьшением входа кальция
в клетку. Кроме того, препарат также может обладать каль�
цийнезависимым механизмом действия, в частности селек�
тивным антагонизмом в отношении 5�НТ1А�рецепторов.
В более высоких дозах альверин может подавлять как часто�
ту, так и амплитуду мышечных сокращений; тем не менее ма�
ловероятно, что препарат буде применяться в таких дозах
в клинической практике.

Клинические исследования альверина цитрата немного�
численны. В исследовании, проведенном в трех клиничес�
ких центрах Великобритании, после 2�недельного скринин�
гового периода пациентов с СРК, диагностированным по
модифицированным Римским критериям, рандомизирова�
ли для получения альверина цитрата 120 мг 3 раза в сутки
или плацебо на протяжении 12 нед. Абдоминальная боль
и дискомфорт, вздутие и общее самочувствие несколько
улучшались в группе альверина по сравнению с группой пла�
цебо, однако разница не достигла статистической значимос�
ти. Этот результат частично может объясняться выраженным
эффектом плацебо, иногда достигающим 70%. В отношении
безопасности у пациентов, получавших плацебо, частота по�
бочных эффектов была выше, чем у больных группы альве�
рина цитрата (48,1 vs 39,6% соответственно), при этом тяже�
лые побочные реакции не регистрировались. Комбинация
альверина цитрата с симетиконом изучалась в двойном сле�
пом рандомизированном плацебо�контролируемом иссле�
довании, выполненном в 17 клинических центрах Венгрии
и Польши. В целом 412 пациентов с диагнозом СРК, уста�
новленным по Римским критериям III, получали комбина�
цию альверина цитрата 60 мг и симетикона 300 мг либо пла�
цебо 3 раза в сутки на протяжении 4 нед. Активная терапия
ассоциировалась с более выраженным уменьшением абдо�
минальной боли и дискомфорта, оцененных по визуальной
аналоговой шкале (ВАШ), и на нее ответили значительно
больше пациентов по сравнению с группой плацебо, незави�
симо от характера стула. Кроме того, отмечалась явная, хотя
и статистически незначимая, тенденция к лучшей оценке
влияния СРК на качество жизни на фоне комбинированной
терапии. Лекарственно�обусловленные побочные реакции
в исследовании не регистрировались, по количеству побоч�
ных эффектов группы не различались.

Мебеверин
Экспериментальные исследования. Мебеверин – бета�фе�

нилэтиламиновое производное резерпина. У человека препа�
рат оказывает относительно специфическое действие на
гладкомышечные клетки, не вызывая атропиноподобных по�
бочных эффектов. Мебеверин непосредственно блокирует
потенциалзависимые натриевые каналы и ингибирует внут�
риклеточную аккумуляцию кальция. Фармакологические

эффекты препарата в исследованиях на животных практи�
чески не изучались; тем не менее установлено, что у морских
свинок мебеверин ингибирует перистальтический рефлекс
подвздошной кишки в 3 раза сильнее, чем папаверин.

Клинические исследования. Интерес к мебеверину как пре�
парату для лечения СРК возник в 1960�х годах. В исследова�
ниях без плацебо�контроля мебеверин, применяемый
в обычной лекарственной форме и в форме с замедленным
высвобождением, значительно улучшал контроль симпто�
мов. В сравнительных исследованиях у пациентов с СРК ме�
беверин демонстрировал эффективность, сопоставимую
с таковой пинаверия бромида и рамосетрона. В то же время
результаты плацебо�контролируемых исследований с мебе�
верином не столь однозначны. В недавнем систематическом
обзоре, включившем 8 рандомизированных исследований,
было установлено, что по клиническому улучшению
и уменьшению абдоминальной боли терапия мебеверином
статистически не отличается от плацебо. 

Отилония бромид
Экспериментальные исследования. Как четвертичное ам�

мониевое соединение отилония бромид слабо абсорбируется
в кишечнике и практически полностью выводится в неизме�
ненном виде с калом. В экспериментальных исследованиях
отилоний после перорального приема накапливался в ки�
шечной стенке и проявлял минимальную системную абсо�
рбцию. Механизм действия препарата комплексный и преи�
мущественно состоит из блокирования кальциевых каналов
L�типа; также отилоний связывается с мускариновыми
рецепторами М1, М2, М4 и М5. Антагонизм в отношении
М3�ассоциированных кальциевых сигналов в клетках крипт
толстой кишки человека объясняет антисекреторное дейст�
вие отилония при СРК�Д. Кроме того, отилоний проявляет
антагонизм относительно NK2�рецепторов, благодаря чему
не только оказывает спазмолитическое действие, но и сни�
жает периферическую сенсорную афферентную трансмис�
сию в центральную нервную систему.

Клинические исследования. Эффективность отилония бро�
мида в достижении контроля абдоминальной боли и других
симптомов СРК подтверждена в многоцентровом рандоми�
зированном двойном слепом плацебо�контролируемом ис�
следовании OBIS. Терапевтический эффект отилония бро�
мида, назначаемого в дозе 40 мг 3 раза в сутки длительностью
15 нед, в отношении частоты абдоминальной боли, вздутия
живота и частоты дефекаций достоверно превышал эффект
плацебо. В то же время отилоний не оказывал существенно�
го влияния на интенсивность боли, консистенцию стула и
наличие слизи в кале. На протяжении 10 недель наблюдения
по окончании лечения вероятность рецидива симптомов

Таблица. Характеристики и основные результаты рандомизированных двойных слепых плацебо&контролируемых клинических исследований спазмолитиков у пациентов с СРК

Источник Популяции пациентов
с СРК Критерии отбора Терапия Доза Длительность Результаты

Mitchell et al., 2002
Все подтипы Модифицированные

Римские критерии III
Альверина цитрат vs плацебо 120 мг 3 раза

в сутки
12 нед Отсутствие значимой разницы по сравнению с плацебо

Wittmann et al., 2010

Все подтипы Римские критерии III Альверина цитрат + симетикон
vs плацебо

60 мг 3 раза 
в сутки + 300 мг 
3 раза в сутки

4 нед Значительное уменьшение боли и дискомфорта в животе по
сравнению с плацебо
Большее количество пациентов, ответивших на лечение, незави&
симо от характера стула, по сравнению с плацебо

Connel et al., 1965
Все подтипы Мебеверин vs плацебо 100 мг 4 раза

в сутки
12 нед Преимущество в контроле симптомов СРК по сравнению 

с плацебо

Kruis et al., 1986
Все подтипы Мебеверин vs плацебо vs 

пшеничные отруби
400 мг/сут 16 нед Отсутствие значимой разницы по сравнению с плацебо

Enck et al., 2005
Все подтипы Мебеверин vs плацебо vs 

пищевые волокна
16 нед Частота ответа на терапию ниже, чем в группе плацебо

Everitt et al., 2013

Все подтипы Римские критерии III Мебеверин vs метилцеллюлоза
vs плацебо ± когнитивно&
поведенческая терапия 
с помощью веб&сайта

135 мг 3 раза
в сутки
3 табл. 2 раза
в сутки

6 нед Отсутствие значимой разницы между препаратами
Значительное субъективное улучшение через 12 нед в группе
веб&сайта

Baldi et al., 1991
Абдоминальная боль –
доминирующий 
симптом

Отилония бромид vs плацебо 40 мг 3 раза 
в сутки

Отсутствие значимой разницы в отношении абдоминальной
боли, вздутия и общего самочувствия по сравнению с плацебо,
но значительное уменьшение моторики сигмовидной кишки

Battaglia et al., 1998

Все подтипы Drossman Отилония бромид vs плацебо 40 мг 3 раза 
в сутки

15 нед Значительное преимущество по сравнению с плацебо 
по снижению частоты боли в животе, общему улучшению 
оценки абдоминальной боли и дискомфорта, частоте ответа 
на лечение, уменьшению болезненности сигмовидной кишки,
улучшению общего самочувствия, уменьшению тяжести 
диареи/запора, количеству опорожнений и наличию слизи
в кале
Более высокая эффективность в лечении диареи, но не запора

Clave et al., 2011
Все подтипы Римские критерии II Отилония бромид vs плацебо 40 мг 3 раза 

в сутки
15 нед Уменьшение частоты боли в животе, вздутия и частоты стула,

лучшая глобальная оценка пациентами по сравнению с плаце&
бо; снижение частоты рецидивов симптомов после лечения

Awad et al., 1997
Все подтипы Пинаверия бромид vs плацебо 50 мг 3 раза 

в сутки
Значительное снижение амплитуды и частоты постпрандиаль&
ных ректальных спаек, а также спонтанного ректоанального
ингибиторного рефлекса по сравнению с плацебо

Chassany et al., 2007

Все подтипы Римские критерии II Флороглюцинол + триметил&
флороглюцин vs плацебо

62,2 мг + 80 мг 
3 раза в сутки

1 нед Значительно большее относительное уменьшение 
интенсивности боли и лучшая частота ответа по сравнению
с плацебо; сохранение эффекта у большего количества 
пациентов по сравнению с плацебо

Cha et al., 2011
СРК&Д Римские критерии III Флороглюцинол vs плацебо 80 мг 3 раза 

в сутки
2 нед Значительно лучшая глобальная субъективная оценка 

и уменьшение частоты стула по сравнению с плацебо
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была значительно выше в группе плацебо, что может объяс�
няться пролонгированным нахождением отилония в стенке
кишки благодаря его липофильным свойствам. Наиболее
частые побочные эффекты отилония бромида – сухость во
рту, тошнота и головокружение – наиболее вероятно, обус�
ловлены способностью препарата связываться с перифери�
ческими и центральными мускариновыми рецепторами. 

Пинаверия бромид
Экспериментальные исследования. Как и отилония бро�

мид, пинаверия бромид является четвертичным аммоние�
вым соединением. Благодаря низкой абсорбции в кишечни�
ке и гепатобилиарной экскреции фармакологические эф�
фекты препарата реализуются преимущественно в гастроин�
тестинальном тракте. Установлено, что действие пинаверия
во многом подобно таковому блокаторов кальциевых кана�
лов L�типа (нитрендипина, дилтиазема): он уменьшает фазу
плато медленных волн, таким образом ингибируя входа
кальция в клетку и предотвращая последующие сокращения.
У собак и крыс пинаверий подавлял контрактильный ответ
препарата толстой кишки на ацетилхолин – нейротрансмит�
тер холинергических нервов. Аналогичным образом пинаве�
рий ингибировал индуцированные различными агонистами
сокращения гладкомышечных клеток, изолированных из
нормального и воспаленного толстого кишечника человека.
На воспаленные лейомиоциты толстой кишки пинаверия
бромид оказывал более выраженное действие по сравнению
с никардипином и дилтиаземом – блокаторами кальциевых
каналов L�типа, не селективными в отношении гастроин�
тестинального тракта. Этот эффект пинаверия опосредуется
главным образом ингибированием входа кальция через ка�
налы L�типа, о чем свидетельствует подавление сокраще�
ний, индуцируемых ацетилхолином и KCl, в препаратах
толстого кишечника крыс.

Клинические исследования. Пинаверия бромид давно при�
меняется в ведении функциональных расстройств кишечни�
ка; первые двойные слепые исследования препарата датиро�
ваны 1977 г. Несмотря на то что эффекты пинаверия хорошо
охарактеризованы у животных, изучение механизмов его
действия у человека началось лишь недавно. В пилотном ис�
следовании с участием 12 пациентов с СРК основные симп�
томы заболевания, такие как вздутие и расстройства стула,
нормализовались с 4�го дня, а патологические паттерны
толстокишечной моторики (повышенные частота и ампли�
туда сокращений, аритмии в активности кишечника) –
с 10�го дня терапии. Влияние пинаверия бромида на мото�
рику кишечника было продемонстрировано в рандомизиро�
ванном двойном слепом плацебо�контролируемом исследо�
вании у пациентов с СРК, получавших препарат в дозе 50 мг
3 раза в сутки: препарат значительно уменьшал частоту
и амплитуду постпрандиальных спаек толстой кишки, а так�
же частоту спонтанного ректоанального ингибиторного
рефлекса. Кроме того, у больных СРК пинаверия бромид
может изменять толстокишечный транзит и ответ толстой
кишки на пищу, что было подтверждено с помощью рентге�
нографии живота после перорального приема радиоконтра�
стных маркеров. Клиническая эффективность пинаверия
также оценивалась в клиническом исследовании IV фазы
с участием 1677 пациентов с СРК, диагностированным по
Римским критериям III, в котором этот препарат при ком�
бинированном назначении с симетиконом благоприятно
влиял на частоту и консистенцию стула, уменьшал интен�
сивность боли и вздутия при СРК�З, СРК�Д и СРК�С.

По сравнению с отилония бромидом пинаверий обеспе�
чивает одинаковую эффективность в уменьшении боли
и в регуляции частоты опорожнений, однако отилоний об�
ладает преимуществами в отношении снижения частоты
возникновения боли. Побочные эффекты при лечении
этими препаратами сопоставимы.

Пинаверия бромид считается в целом безопасным пре�
паратом, тем не менее он не одобрен для применения у бе�
ременных. В одном из сообщений, описывающих послед�
ствия непреднамеренного назначения пинаверия 10 бере�
менным, 9 женщин родили здоровых детей, а у 1 пациент�
ки произошел спонтанный аборт через 1 нед после приема
препарата. Многие женщины предъявляли жалобы на боль
в животе и запор, связанные с приемом пинаверия.

Выводы
Спазмолитики, лишенные кардиоваскулярных эффек�

тов, такие как альверина цитрат, мебеверин, отилония бро�
мид, пинаверия бромид и флороглюцинол, широко приме�
няются в лечении СРК. Действие этих препаратов основано
преимущественно на их спазмолитической активности, ко�
торая реализуется посредством ингибирования входа каль�
ция в гладкомышечные клетки. Противоречивость резуль�
татов некоторых клинических исследований спазмолити�
ков может объясняться выраженным эффектом плацебо во
многих случаях. Тем не менее общие результаты в целом по�
зитивные и свидетельствуют о том, что спазмолитики регу�
лируют расстройства гастроинтестинальной моторики и на�
рушения дефекации, уменьшают боль и дискомфорт в жи�
воте и обладают очень хорошим профилем безопасности. 
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Две стратегии снижения массы тела
Рост распространенности ожирения представляет собой огром%

ную проблему как в странах с высоким, так и в государствах с низ%
ким уровнем доходов населения. Хотя на сегодня не ясно, какой ме%
тод уменьшения и поддержания массы тела является оптимальным,
в международных рекомендациях предпочтение отдается постепен%
ному снижению массы тела. Связано это с мнением о том, что посте%
пенное снижение массы тела дает пациенту время для отказа
от вредных привычек, чаще всего сопровождающих ожирение.

Распространенное мнение о том, что данный подход к снижению
массы тела лучше быстрого похудения, в последнее время было пере%
смотрено. С целью прояснения этой дилеммы было проведено двух%
фазное рандомизированное исследование, в котором изучалось,
влияет ли степень снижения массы тела на уровень ее набора в после%
дующем. Также было проанализировано, влияет ли уровень снижения
массы тела на концентрации циркулирующих гормонов, регулирую%
щих аппетит, и субъективные показатели аппетита. В 1%ю фазу иссле%
дования 200 пациентов с ожирением (ИМТ 30%45 кг/м2) рандомизи%
ровали в группу быстрой (12 нед) или постепенной (36 нед) програм%
мы по снижению веса с целью уменьшить массу тела на 15% от исход%
ной. Во 2%ю фазу пациенты были проинструктированы касательно
индивидуальной диеты с целью поддержания массы тела в течение
144 нед. Все пациенты регулярно консультировались у диетолога.

Результаты. 179 (89,5%) пациентов завершили 1%ю фазу иссле%
дования. Оказалось, что чаще из исследования выбывали участни%
ки программы постепенного снижения массы тела (n=18; 18%),
чем участники быстрой программы (n=3; 3%).

76 (81%) из 94 участников, завершивших 1%ю фазу быстрой
программы, достигли снижения массы тела на 12,5% по сравне%
нию с 62% пациентов группы постепенного снижения (р=0,009).

К 144%й неделе 2%й фазы программы участники группы посте%
пенного снижения повторно набрали в среднем 10,4 кг. Пациенты
быстрой программы вновь набрали в среднем 10,3 кг.

Уровни 3%b%гидроксибутирата, связанного с концентрацией ке%
тонов в крови, подавляющих аппетит, измерялись при снижении
массы тела на 5 и 10% в течение 1%й фазы исследования. Оказа%
лось, что показатели были выше в группе быстрого снижения мас%
сы тела, однако различий к концу 1%й фазы не выявлено.

Снижение уровней лептина в 1%й фазе также были более выраже%
но в группе быстрой программы. Во 2%й фазе концентрации лептина
повысились в обеих группах. К 48%й неделе они не отличались от ис%
ходных, однако были достоверно выше к 144%й неделе исследова%
ния в обеих группах. Независимо от изначального уровня снижения
массы тела у пациентов, которые вновь набрали как минимум 75%
сброшенного веса к 144%й неделе (n=45), отмечалось значительное
повышение уровня лептина по сравнению с исходным.

Средний уровень грелина повышался после снижения массы те%
ла и оставался высоким на протяжении всей 2%й фазы без досто%
верных различий между группами. Субъективные оценки уровня
голода не повышались в течение 1%й фазы, в то время как к 48%й
и 144%й неделе 2%й фазы они были значительно выше в группе
быстрого снижения массы тела.

Полученные данные свидетельствуют о том, что вопреки широко
распространенному мнению при быстром снижении массы тела по%
вторный набор веса не происходит быстрее. Данный показатель ока%
зался сопоставимым в группах быстрого и постепенного снижения
массы тела. Достижение целевого снижения массы тела на 12,5% ча%
ще наблюдалось в группе быстрого снижения; к тому же меньшее ко%
личество пациентов выбыли из исследования именно в данной груп%
пе. Измерения уровня гормонов показали, что физиологическая
адаптация к снижению массы тела является длительной и стратегии
суппрессии аппетита после снижения массы тела с целью предотвра%
щения повторного набора веса могут быть весьма полезны.

www.pace%cme.org

Открытие нового заболевания, поражающего
сердце и кишечник

В новой публикации в журнале Nature Genetics авторы сообщают,
что обнаружено новое редкое заболевание, при котором наблю%
дается нарушение сердечного ритма и перистальтики кишечника.

Данная патология была названа «синдром хронического нарушения
ритма предсердий и кишечника» (CAID). Причиной данного серьез%
ного состояния является редкая генная мутация. Полученные данные
показывают, что ритмические сокращения предсердий и кишечника
тесно связаны с одним геном человеческого тела.

Исследователями из Канады был разработан диагностический
тест для синдрома CAID. По словам авторов, он позволяет с точнос%
тью установить наличие синдрома, который характеризуется различ%
ными симптомами со стороны сердца и кишечника. Отмечается, что
синдром проявляется в виде тяжелой брадикардии – в половине слу%
чаев пациентам требуется установка кардиостимулятора, часто уже
в детстве. Также возникает хронический кишечный псевдообструк%
тивный синдром, результатом чего часто является необходимость ис%
ключительно парентерального питания, а в дальнейшем – потреб%
ность в осуществлении хирургического вмешательства на кишечнике.

При анализе ДНК пациентов с сочетанием кардиальных и желу%
дочно%кишечных симптомов авторы смогли выявить мутацию гена
SGOL1. Авторы считают, что мутация в гене SGOL1 приводит к сниже%
нию протекции специфических нервных и мышечных клеток в кишеч%
нике и сердце, вызывая преждевременное старение из%за ускоренно%
го цикла репликации. Полученные данные свидетельствуют о неожи%
данной роли SGOL1 в поддержании сердечного ритма на протяжении
жизни. Специфическая роль данного гена и влияние его мутации ста%
нут объектом изучения данной группы исследователей в будущем.
Авторы отмечают, что понимание процессов, происходящих при опи%
санном синдроме, поможет в определении новых терапевтических
подходов и изучении значения генетических и молекулярных причин.

www.nature.com

Детское ожирение и структурно%
функциональные изменения миокарда 

По данным нового исследования, ожирение в детстве ассоцииро%
вано со значительными изменениями геометрии и функции миокар%
да, что служит признаком раннего развития потенциально повреж%
дающих изменений в сердечной мышце. Результаты исследования
опубликованы 8 октября в журнале JACC: Cardiovascular Imaging.

Целью исследования было достижение более четкого понима%
ния взаимосвязи ожирения и структурных повреждений миокарда,
которые могут влиять на механику сердечных сокращений. В ис%
следовании приняли участие пациенты (n=61) с ожирением (воз%
раст 13,5±2,7 года, 46% мальчики) и 40 пациентов без ожирения
(в возрасте 14,1±2,8 года, 50% мальчики). Им выполнили стан%
дартизированную 2D%эхокардиографию и 2D%спекл%трекинг. Так%
же был взят анализ крови на биохимические показатели у детей
(липидный профиль и показатели обмена глюкозы).

Результаты показали, что по сравнению с детьми и подростками
без ожирения у пациентов с ожирением отмечались достоверное
повышение уровня артериального давления, холестерина липо%
протеидов низкой плотности, а также нарушения метаболизма
глюкозы. В то же время показатели холестерина липопротеинов
высокой плотности у пациентов с ожирением были ниже. Кроме
того, у пациентов с ожирением зафиксированы увеличение левых
и правых камер сердца, утолщение стенок левого желудочка и уве%
личение массы миокарда левого желудочка по сравнению с детьми
без ожирения. Несмотря на сравнимую фракцию выброса левого
желудочка, при проведении тканевого допплеровского исследова%
ния у пациентов с ожирением отмечалось снижение пиковой систо%
лической скорости и регионарного базосептального стрейна.

Дальнейшее исследование показало, что продольный (%18,2±2,0
по сравнению с 20,5±2,3; p<0,001) и циркулярный (%17,0±2,7
по сравнению с %19,5±2,9; p<0,001) стрейн левого желудочка у па%
циентов с ожирением был ниже, чем у лиц без ожирения. К тому же
при ожирении отмечалось нарушение диастолической функции.
В итоге показатели как циркулярного, так и продольного стрейна
были независимо ассоциированы с наличием ожирения.

Авторы отмечают, что необходимо продолжить изучение дан%
ной проблемы с целью определить, являются ли выявленные изме%
нения обратимыми при снижении массы тела, и оценить их предик%
торную ценность.

www.imaging.onlinejacc.org
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Клиническая значимость
Приступая к изложению материала, эксперты EASL

подчеркнули значимость определения БИ, которые яв�
ляются одной из главных причин прогрессирования пе�
ченочной недостаточности и летальности у больных
циррозом печени. Кроме того, БИ могут спровоциро�
вать развитие гастроинтестинального кровотечения, ги�
перволемической гипернатриемии, печеночной энце�
фалопатии, почечной недостаточности и острой пече�
ночной недостаточности, развившейся на фоне уже
имеющейся хронической (ОХПН). Значительно ухуд�
шая качество жизни пациентов, БИ обусловливают так�
же повышение экономических затрат на лечение: увели�
чивается количество повторных госпитализаций, возни�
кает потребность в приеме дорогостоящих препаратов,
растет стоимость медицинских услуг.

В рекомендациях EASL отмечается, что распростра�
ненность БИ у пациентов с циррозом в 4�5 раз выше,
чем в общей популяции, при этом у 25�35% таких боль�
ных уже на момент госпитализации имеет место инфи�
цирование или же развивается на протяжении стацио�
нарного лечения. Наиболее частыми инфекционными
осложнениями являются спонтанный бактериальный
перитонит (СБП) и инфекции мочевыводящих путей, к
которым впоследствии могут присоединиться пневмо�
ния, инфекции кожи и мягких тканей, бактериемия. Ве�
роятность летального исхода у больных декомпенсиро�
ванным циррозом при наличии БИ возрастает в 3,75 ра�
за, достигая 30% случаев в течение 1�го месяца и 63%
случаев в течение 1 года.

Этиология
Большинство спонтанных инфекций при циррозе вы�

зываются энтеробактериями и неэнтерококковыми
стрептококками. Иногда БИ провоцируются мультире�
зистентными бактериями (патогенами, устойчивыми к
≥3 основным группам антибиотиков, включая β�лакта�
мы). Основные мультирезистентные бактерии – это эн�
теробактерии, продуцирующие β�лактамазу широкого
спектра действия (ESBL), неферментирующие грамот�
рицательные бациллы (Pseudomonas aeruginosa, Steno�
trophomonas maltophilia или Acinetobacter baumannii),
метициллинрезистентные штаммы Staphylococcus aure�
us (MRSA) и ванкомицинчувствительные (ВЧЭ) или
ванкомицинрезистентные (ВРЭ) энтерококки. По дан�
ным последних эпидемиологических исследований, в
странах Южной Европы и Азии доминируют ESBL, тог�
да как в США и странах Южной Америки преобладают
MRSA и ВРЭ.

Патогенез
В публикации EASL перечисляются следующие веду�

щие патогенетические механизмы развития БИ при
циррозе: патологические изменения состава и функции
кишечного микробиома, нарушение кишечной прони�
цаемости, бактериальная транслокация (БТ) и иммуно�
логическая недостаточность (рис.).

Рассмотрев особенности количественных (синдром
избыточного бактериального роста – СИБР) или каче�
ственных (дисбиоз) изменений микробиома, эксперты
EASL подчеркнули, что у больных циррозом чаще раз�
вивается СИБР. На возникновение этого состояния вли�
яют преимущественно модуляция желудочной секре�
ции, снижение моторики тонкого кишечника, недоста�
ток желчных кислот, антимикробные пептиды, а также
портальная гипертензия. В подтверждение клинической
значимости нарушения количественного состава ки�
шечной микрофлоры эксперты привели интересный
факт: у больных циррозом с сопутствующим СИБР чаще
развивается СБП, чем у пациентов без СИБР.

Повышение кишечной проницаемости при патоло�
гии печени имеет место на поздних стадиях заболевания

или при возникновении септических осложнений.
Барьерная дисфункция обусловлена механическим и
секреторным факторами. Ослабление функции плотных
контактов между эпителиальными клетками приводит к
увеличению парацеллюлярного проникновения и
транслокации жизнеспособных бактерий посредством
трансцитоза. Одним из ключевых регуляторов, модули�
рующих функцию плотных контактов и ускоряющих
процесс трансцитоза, является фактор некроза опухоли,
концентрация которого при циррозе печени значитель�
но возрастает. В то же время количество секретируемых
медиаторов, ограничивающих непосредственный кон�
такт кишечных бактерий с поверхностью эпителиальной
клетки (IgA, липиды желчи, антимикробные пептиды),

существенно снижается. Комбинация этих факторов
приводит к нарушению барьерной функции энтероци�
тов и проникновению патогенных микроорганизмов
внутрь клетки.

По мнению экспертов EASL, в развитии БИ немало�
важную роль играет генетическая предрасположен�
ность. Мутация генов, ответственных за строение и
функционирование Toll�подобных (TLR) и Nod�подоб�
ных рецепторов (NLR), приводит к нарушению распоз�
навания внеклеточных бактерий: не происходит актива�
ция ядерного фактора κ B, не стимулируется высвобож�
дение антимикробных белков. Измененные TLR1 и
TLR2 теряют способность распознавать триацилиро�
ванный липопротеин грамположительных бактерий,
TLR4 – не может обнаружить липополисахарид, NOD2
утрачивает специфичность к мурамилдипептиду (ком�
поненту клеточной стенки грамотрицательных бакте�
рий). Одновременное носительство двух вариантных ге�
нов TLR4 и NOD2 свидетельствует о высоком риске раз�
вития СБП и является суррогатным маркером патологи�
ческой кишечной проницаемости и БТ.

Огромное значение в развитии БИ отводится цирроз�
ассоциированной иммунной дисфункции (цирроз�
АИД), которая представляет собой иммунодефицитное
состояние, протекающее на фоне персистирующей ак�
тивации иммунной системы с продукцией провоспали�
тельных цитокинов.

Цирроз�АИД приводит к изменению функции нейтро�
филов, Th� и Tc�клеток, а также В�клеток памяти
(CD27+). Одновременно с уменьшением численности мо�
нонуклеары и нейтрофилы теряют способность к фагоци�
тозу и мобилизации. Кроме того, при циррозе развивает�
ся ретикулоэндотелиальная дисфункция, обусловленная
уменьшением количества ретикулоэндотелиальных моно�
нуклеарных клеток и портосистемным шунтированием.

Определение органной недостаточности
Для определения органной недостаточности экспер�

ты EASL рекомендуют воспользоваться шкалой CLIF�
SOFA (Chronic Liver Failure – Sequential Organ Failure
Assessment), предназначенной для определения степени
дисфункции органов и прогнозирования вероятности
внутрибольничной летальности у больных циррозом
(табл. 1).

Бактериальные инфекции и цирроз печени 
По материалам монотематической конференции EASL

Рис. Патогенез БИ при циррозе (по R. Jalan et al., 2014)

21 мая 2013 г. в г. Барселоне под эгидой Европейской ассоциации по изучению болезней
печени (EASL) состоялась монотематическая конференция, посвященная бактериальным
инфекциям (БИ) у пациентов с циррозом печени. В ходе 2&дневного мероприятия делегаты
ознакомились с современными представлениями о патогенетических механизмах
возникновения БИ у больных циррозом, рассмотрели возможности ранней диагностики
и адекватного лечения данной патологии, а также обсудили аспекты первичной
и вторичной профилактики БИ. Осознавая клиническую значимость представленной
информации, эксперты Европейской ассоциации по изучению печени (European
Association for the Study of the Liver – EASL) опубликовали ключевые положения,
которые были сформированы в ходе конференции, в Journal of Hepatology (2014).
Предлагаем нашим читателям ознакомиться с основными тезисами этой публикации.

Таблица 1. Шкала CLIF&SOFA

Определение дисфункции органов/систем при помощи шкалы CLIF&SOFA

Орган/система 0 1 2 3 4

Печень Билирубин (мг/дл) <1,2 ≥≥1,2&<1,9 ≥≥2&<5,9 ≥≥6&<12 ≥≥12

Почки Креатинин (мг/дл) <1,2 ≥≥1,2&<1,9 ≥≥2&<3,5 ≥≥3,5&<5 ≥≥5

Головной мозг Степень ПЭ Нет ПЭ 1 2 3 4

Коагуляция МНО <1,1 1,1&1,25 1,26&1,5 1,51&2,5
>2,5 или тромбо&

циты ≤≤20××103/мкл

Гемодинамика САД (мм рт.ст.) ≥≥70 <70
Допамин ≤≤5

или добутамин,
или терлипрессин

Допамин >5&≤≤15
или 

эпинефрин ≤≤0,1,
или 

норэпинефрин ≤≤0,1

Допамин >15
или 

эпинефрин >0,1,
или 

норэпинефрин >0,1

Легкие
РаО2/FiO2

или 
SpO2/FiO2

>400

>512

≤≤400

>357&≤≤512

≤≤300

>214&≤≤357

≤≤200

>89&≤≤214

≤≤100

≤≤89

Дефиниция наличия/отсутствия ОХПН по данным исследования CANONIC

Степень ОХПН Определение 

Отсутствует
• Нет органной недостаточности
• Недостаточность одного органа (почки, коагуляция, гемодинамика, легкие) + креатинин <1,5 мг/дл
• Только церебральная недостаточность + креатинин <1,5 мг/дл

1

• Только почечная недостаточность
• Недостаточность одного органа (печень, коагуляция, гемодинамика, легкие) + креатинин 1,5&≤≤1,9 мг/дл и/или 

1&2 степень ПЭ
• Только церебральная недостаточность + креатинин 1,5&≤≤1,9 мг/дл

2 Недостаточность двух органов

3 Недостаточность ≥≥3 органов

Примечание. Дозы катехоламинов указаны в мкг/кг/мин. Области, выделенные желтым цветом, соответствуют диагностическим критериям органной 
недостаточности. 
ПЭ – печеночная энцефалопатия, МНО – международное нормализованное отношение, САД – среднее артериальное давление, РаО2 – парциальное давление
кислорода в артериальной крови, FiO2 – фракция кислорода во вдыхаемой смеси, SpO2 – сатурация.

Продолжение на стр. 44.
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Последствия БИ
Констатируя способность БИ провоцировать острую

декомпенсацию у больных циррозом, эксперты EASL
подчеркивают, что у одних пациентов острая БИ может
привести только к декомпенсации цирроза, а у других
осложниться развитием печеночной и/или внепеченоч�
ной органной недостаточности. Больные циррозом и
острой органной недостаточностью относятся к высо�
кой группе риска формирования ОХПН и внезапной
смерти. По данным исследования CANONIC, при 1 сте�
пени ОХПН риск внезапной смерти составляет 22%, а
при 3 степени ОХПН резко возрастает и достигает 77%.

Среди других клинически значимых последствий БИ
в публикации EASL выделяют способность бактериаль�
ных компонентов инициировать чрезмерный воспали�
тельный ответ иммунной системы организма�хозяина,
что может приводить к повреждению тканей, органной
недостаточности.

Еще одним возможным нежелательным последствием
БИ для больных циррозом печени является развитие по�
чечной недостаточности. Почечная недостаточность,
как правило, возникает у пациентов с СБП, имеющих
чрезмерный провоспалительный ответ иммунной систе�
мы. У таких больных клинические проявления почеч�
ной недостаточности фиксируют практически при раз�
решении инфекционного процесса на фоне проведения
антибиотикотерапии.

БИ при циррозе может стать отправной точкой в раз�
витии печеночной энцефалопатии и отека головного
мозга, диссеминированного внутрисосудистого сверты�
вания и кровотечения из варикозно расширенных вен,
относительной надпочечниковой недостаточности и
рефрактерного шока.

Ранняя диагностика
Настаивая на необходимости ранней диагностики

БИ, эксперты EASL призывают врачей сохранять насто�
роженность в отношении выявления стертых и атипич�
ных форм БИ. В публикации рекомендуется всех госпи�
тализированных больных циррозом печени следует счи�
тать потенциально инфицированными до тех пор, пока
не будет доказано обратное. При поступлении в стацио�
нар или ухудшении состояния госпитализированных
пациентов должно быть проведено тщательное обследо�
вание с целью обнаружения возможной инфекции.

Доказано, что БИ могут индуцировать развитие сис�
темного воспалительного ответа (СВО), который диа�
гностируют у 57�70% инфицированных больных цирро�
зом. Однако эти показатели, скорее всего, не отражают
истинную распространенность СВО в данной популя�
ции, так как низкая частота сердечных сокращений у
таких пациентов может быть обусловлена приемом
β�блокаторов. В то же время СВО может быть ошибочно
диагностирован у больных циррозом при отсутствии БИ
из�за гипердинамического типа кровообращения, пече�
ночной энцефалопатии, напряженного асцита, гипер�
спленизма, которые изменяют частоту сердечных сокра�
щений и дыхательных движений, температуру тела и ко�
личество белых клеток в крови.

Недостаточное количество чувствительных и специ�
фических маркеров для обнаружения СВО затрудняет
своевременную диагностику сепсиса у этих пациентов.
В публикации EASL отмечается, что в настоящее время
для выявления и оценки тяжести БИ используются но�
вые маркеры: проницаемость кишечной стенки, состоя�
ние кишечной микрофлоры, наличие/отсутствие про�
дуктов жизнедеятельности бактерий, концентрация
белков острой фазы воспаления, функционирование
клеток врожденного иммунитета, активность клеточных
рецепторов, ответственных за представление эндоток�
синов (табл. 2).

Лечение
Основополагающими принципами в лечении больных

циррозом и БИ являются ранняя диагностика и своевре�
менное начало адекватной антибактериальной терапии,
так как промедление в назначении антимикробного пре�
парата ассоциировано с ростом летальности. Эксперты
подчеркивают, что инициальный эмпирический выбор
антибиотика должен основываться на сведениях о типе,
тяжести и локализации инфекции (внебольничная, но�
зокомиальная, ассоциированная с проведением медицин�
ских манипуляций), а также локальных эпидемиологи�
ческих данных об антибиотикорезистентности. Золотым

стандартом терапии большинства инфекций, развив�
шихся во внебольничных условиях, остаются цефало�
спорины третьей генерации (табл. 3). Неэффективность
эмпирической антибиотикотерапии обусловлена некор�
ректным выбором антибактериального препарата, ин�
фицированием мультирезистентными штаммами, отсро�
ченным началом лечения. Несмотря на то что длитель�
ность антимикробной терапии при циррозе формально
не исследовалась и в настоящее время окончательно не
определена (за исключением СБП), минимальный срок
приема антибиотиков, по мнению экспертов EASL, со�
ставляет 5 дней. Эффективность антибактериальной те�
рапии при СБП оценивается через 48 ч от момента уста�
новления предположительного диагноза и назначения
антибиотика и проявляется уменьшением количества

полиморфноядерных лейкоцитов в асцитической жид�
кости. В случае неэффективности терапии эксперты ре�
комендуют заменить антибактериальный препарат.

Эксперты EASL рекомендуют дополнять антибиоти�
котерапию внутривенным введением альбумина. Дан�
ная рекомендация основана на результатах одного от�
крытого рандомизированного клинического исследова�
ния, в котором больные циррозом с СБП и высоким
риском летального исхода получали цефотаксим и 20%
альбумин. Оказалось, что дополнительное введение аль�
бумина уменьшает вероятность возникновения почеч�
ной недостаточности и снижает уровень летальности с
29 до 10%. Этот эффект не наблюдался у пациентов с
низким риском летальности (показатели общего били�
рубина составляли <4 мг/дл и креатинина <1 мг/дл).

Профилактика
В большинстве случаев СБП у больных циррозом раз�

вивается вследствие бактериальной транслокации ки�
шечных грамотрицательных микроорганизмов. Исходя
из этого постулата, эксперты EASL считают, что про�
филактические препараты должны эффективно сни�
жать концентрацию указанных бактерий в кишечнике,

Таблица 2. Потенциальные маркеры ранней диагностики БИ

Маркер Потенциальная польза Недостаток 

Потенциальные маркеры для ранней диагностики наличия и определения тяжести БИ

СРБ

Может использоваться для прогнозирования развития
клинически значимой БИ у больных циррозом печени
без признаков явного воспалительного процесса 
(при пороговом значении СРБ ≥≥10 нг/мл)

При прогнозировании вероятности возникновения
сепсиса у больных циррозом печени площадь под 
ROC&кривой для порогового значения СРБ 24,7 нг/мл 
составляет 0,811

У ряда больных циррозом печени уровень СРБ остается
достаточно низким, невзирая на наличие БИ. Более
>14,8% пациентов с циррозом и БИ имеют исходные
значения СРБ (<10 мг/л)

Воспалительный процесс и БТ потенциально способны
увеличивать синтез СРБ

У большинства больных (62,5%) уровень СРБ может
долгое время оставаться повышенным, несмотря 
на разрешение БИ

ПКТ

При прогнозировании вероятности возникновения
сепсиса у больных циррозом площадь под ROC&кривой
для порогового значения ПКТ 0,49 составляет 0,89

Воспалительный процесс и БТ способны индуцировать
синтез ПКТ

СРБ и ПКТ

У больных циррозом одновременное определение СРБ
и ПКТ увеличивает чувствительность и диагностическую
ценность отрицательного результата в определении БИ 
на 10 и 5% соответственно по сравнению с СРБ

Превосходство ПКТ над СРБ в выявлении БИ 
и диагностике сепсиса остается спорным и до сих пор 
является предметом дискуссии

Потенциальные методы раннего определения патогена и установления его чувствительности к антибиотикам

ПЦР в реальном
времени

Для ранней диагностики БИ (менее чем за 6 ч); 
основан на выявлении ДНК бактерий и грибов непосред&
ственно в образце крови без предшествующей инкубации
и культивирования

Чувствительность и специфичность при определении
ДНК бактерий в асцитической жидкости у больных 
циррозом по сравнению со стандартным культуральным
методом составляет 100 и 91,5% соответственно

Не превосходит точность культуры крови при иденти&
фикации патогенов в неотобранной популяции пациентов
с подозрением на сепсис. Дорогостоящее исследование,
необходимо специальное оборудование

Непосредственное
определение 
антимикробной
чувствительности

Для ранней диагностики резистентных бактерий 
и определения их чувствительности к антибиотикам в
культуре крови или других жидких культурах. Время 
начала обработки результатов при непосредственном 
определении антимикробной чувствительности колеблет&
ся от 3,3 до 17,5 ч, тогда как при использовании стандарт&
ных методов необходимо 1&2 дня. Основан на матрично&
активированной лазерной десорбции/ионизации

Полученные результаты должны быть подтверждены
стандартными методами. Проведение исследования
не рекомендуется при подозрении на инфекцию 
смешанной или грибковой этиологии

Примечание. СРБ – С%реактивный белок, ПКТ – прокальцитонин, ПЦР – полимеразная цепная реакция. 

Таблица 3. Рекомендуемая эмпирическая антибиотикотерапия внебольничной и нозокомиальной БИ при циррозе печени

Тип инфекции Внебольничная инфекция Нозокомиальная инфекция*

СПБ, спонтанная бактериальная 
эмпиема, спонтанная бактериемия

Цефотаксим
или цефтриаксон,
или амоксициллин/клавулановая кислота

Пиперациллин/тазобактам,
или меропенем§ ± гликопептид#

Инфекции мочевых путей

Неосложненная
Ципрофлоксацин
или котримоксазол
Сепсис
Цефотаксим
или цефтриаксон,
или амоксициллин/клавулановая кислота

Неосложненная
Нитрофурантоин
или фосфомицин
Сепсис
Пиперациллин/тазобактамΔ

или меропенем§ ± гликопептид#

Пневмония**

Амоксициллин/клавулановая кислота
или цефтриаксон + макролид,
или левофлоксацин,
или моксифлоксацин

Пиперациллин/тазобактамΔΔ или 
меропенем/цефтазидим + ципрофлоксацин ±
гликопептид# должны быть добавлены больным
с факторами риска инфицирования MRSA

Целлюлит
Амоксициллин/клавулановая кислота,
или цефтриаксон + оксациллин

Меропенем/цефтазидим& + оксациллин,
или гликопептиды#

Примечание. Дозы антибиотиков у больных циррозом формально не исследовались или не определялись; рекомендуется использовать стандартные дозировки.
* Рекомендуется эмпирическое лечение для инфекций мочевых путей, развившихся после проведения медицинских манипуляций, и пневмонии.
Δ – в регионах с низкой распространенностью мультирезистентных бактерий.
§ – для подавления ESBL%продуцирующих энтеробактерий.
# – ванкомицин или тейкопланин внутривенно в регионах с высокой распространенностью MRSA и ВЧЭ. Гликопептиды должны быть заменены на линезолид 

внутривенно в регионах с высокой распространенностью ВРЭ.
** в руководствах заболевания печени рассматриваются как тяжелая сопутствующая патология при внебольничной пневмонии.
& – антибиотик, активный в отношении Pseudomonas aeruginosa.

Продолжение. Начало на стр. 43.

Бактериальные инфекции и цирроз печени
По материалам монотематической конференции EASL
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сохраняя при этом популяцию протекторной анаэроб�
ной флоры. Именно поэтому для профилактики БИ при
циррозе используют норфлоксацин – плохо адсорбиру�
ющийся хинолон, селективно воздействующий на грам�
отрицательные бактерии (табл. 4). В публикации EASL
отмечено, что профилактический прием антибиотиков
должен быть рекомендован только больным, имеющим
высокий риск развития БИ: с гастроинтестинальным
кровотечением, прогрессирующим циррозом и низким
содержанием общего белка в асцитической жидкости,
а также с отягощенным анамнезом по СБП.

У 55�66% больных циррозом с верхним гастроинтес�
тинальным кровотечением в течение первых 5�7 дней
от его начала развивается БИ. Прием системных анти�
бактериальных препаратов (пенициллина, цефалоспо�
рина, хинолонов) снижает вероятность возникновения
БИ на 10�20%, повышает контроль над гемостазом, спо�
собствует профилактике повторных кровотечений и
увеличивает выживаемость. Золотым стандартом анти�
биотикопрофилактики у больных с сохраненной функ�
цией печени является прием норфлоксацина per os
(400 мг/12 ч на протяжении 7 дней). Больным, инфици�
рованным ESBL�продуцирующими штаммами Entero�
bacteriaceae, показано назначение нитрофурантоина
или эртапенема. В публикации EASL отмечается, что
идеальным является начало антибиотикопрофилактики
до проведения эндоскопического исследования или не�
посредственно после его завершения.

Пациенты с низким содержанием белка в асцитичес�
кой жидкости (10�15 г/л), печеночной недостаточностью
(сывороточный билирубин >3,2 мг/дл) и низким количе�
ством тромбоцитов (<98 000/мм3) относятся к группе вы�
сокого риска развития СБП. По данным одного рандоми�
зированного клинического исследования, у пациентов
с циррозом и высоким риском СБП назначение норфлок�
сацина по сравнению с плацебо способствует снижению
вероятности возникновения СБП в течение 1 года (соот�
ветственно, 7 vs 61%), гепаторенального синдрома (соот�
ветственно, 28 vs 41%; р=0,02) и улучшает 3�месячную вы�
живаемость (соответственно, 94 vs 62%). В этой популя�
ции больных альтернативой норфлаксацину является пер�
оральный прием ципрофлоксацина в дозе 500 мг/сут.

Пациенты, перенесшие один эпизод СБП, имеют очень
высокий риск рецидива СБП. Длительный прием нор�
флоксацина (400 мг/сут per os) эффективен в качестве вто�
ричной профилактики: его применение позволяет снизить
вероятность рецидива СБП в течение 1 года с 60 до 3%
(при приеме плацебо с 68 до 20%). Эксперты EASL также
отмечают, что пролонгированная терапия норфлоксаци�
ном может обусловить формирование штаммов бактерий,
резистентных к хинолонам, триметоприм�сульфаметокса�
золу. Длительный профилактический прием норфлокса�
цина в 2,7 раза увеличивает риск возникновения мультире�
зистентных бактерий и в 4 раза – инфекции, вызванной
ESBL�продуцирующими штаммами Enterobacteriaceae.
По мнению специалистов EASL, для того чтобы избежать

таких негативных последствий, можно заменить нор�
флоксацин на рифаксимин (антибиотик широкого спект�
ра действия, неселективно воздействующий на кишечную
флору), так как его назначение больным печеночной эн�
цефалопатией не ассоциировано с риском появления
мультирезистентных бактерий. В то же время, отмечают
эксперты, необходимо учитывать отсутствие данных срав�
нительных исследований, в которых сопоставлялась эф�
фективность норфлоксацина и рифаксимина.

Подготовила Лада Матвеева ЗУЗУ

Таблица 4. Антибиотикопрофилактика при циррозе

Показание Препарат

Гастроинтестинальное кровотечение

Сохраненная функция печени: норфлоксацин 400 мг/12 ч per os на протяжении 7 дней
Прогрессирующий цирроз (не менее 2 из следующих параметров: асцит, желтуха,
печеночная энцефалопатия, мальнутриция): внутривенно цефтриаксон 1 г/сут
на протяжении 7 дней

Первичная профилактика СБП у пациентов 
с низким содержанием белка в асцитической 
жидкости (<15 г/л)

Норфлоксацин 400 мг/сут per os или ципрофлоксацин 500 мг/сут до трансплантации
печени или смерти у больных с прогрессирующим циррозом:
– Child&Pugh ≥≥9 баллов и уровнем сывороточного билирубина ≥≥3 мг/дл
и/или
– Почечная дисфункция (сывороточный креатинин ≥≥1,2 мг/дл, азот мочевины крови
≥≥25 мг/дл и/или сывороточный натрий ≤≤130 мэкв/л

Вторичная профилактика СБП Норфлоксацин 400 мг/сут per os до трансплантации печени, смерти, разрешения
асцита или улучшения функции печени до стадии компенсации

Ключевые положения
• Распространенность и тяжесть БИ у больных

циррозом печени превышает таковую в общей по�
пуляции.

• БИ, вызванные мультирезистентными организма�
ми, часто развиваются у пациентов с циррозом пече�
ни; их возникновение ассоциировано с более высоки�
ми показателями летальности по сравнению с таковы�
ми у пациентов без сопутствующего цирроза.

• У больных циррозом печени повреждения орга�
нов�мишеней при БИ развиваются значительно чаще
(вследствие измененной чувствительности), что часто
приводит к ОХПН.

• Поздняя диагностика и несвоевременно начатое
лечение ассоциированы с высокими показателями ле�
тальности, особенно у больных циррозом печени с со�
путствующей гипотонией.

• Дополнительное назначение альбумина к анти�
бактериальным препаратам у пациентов с СБП сни�
жает показатели летальности.

• Первичная профилактика СБП с использованием
норфлоксацина показана пациентам с варикозным
кровотечением, крайне декомпенсированным цирро�
зом и содержанием белка в асцитической жидкости
<15 г/л.

• Внутривенное введение цефалоспоринов III по�
коления пациентам с варикозным кровотечением
улучшает показатели выживаемости.

• Прием норфлоксацина с целью профилактики
рецидивов СБП снижает летальность у больных цир�
розом.

ZU_gastro-4_2014.qxd  28.11.2014  16:28  Page 45



46 Тематичний номер • Листопад 2014 р. 

МІЖДИСЦИПЛІНАРНІ ПРОБЛЕМИ • КЛІНІЧНЕ ДОСЛІДЖЕННЯ

Вікових морфологічних та функціональ�
них змін зазнають усі органи черевної по�
рожнини, у тому числі печінка. Спостеріга�
ється зниження загального кровообігу орга�
на на 20�22%, послаблення питомої перфу�
зії тканини. Дегенеративно�дистрофічні
процеси в печінковій тканині характеризу�
ються гіпотрофією печінкових часточок,
жировою дистрофією гепатоцитів, знижен�
ням білковосинтезуючої функції. 

Найчастішою причиною дифузних змін
паренхіми печінки у пацієнтів літнього віку,
які виявляють під час ультразвукового об�
стеження, є жирова інфільтрація. До фор�
мування стеатозу печінки призводять де�
генеративні хвороби або хвороби, що роз�
виваються в похилому віці, у поєднанні
з інтенсифікацією вільнорадикального
окислення, а також цукровий діабет, ожи�
ріння, дисахаридазна недостатність, за�
пальні захворювання кишечнику, під�
шлункової залози, синдром надлишкового
бактеріального росту. 

Одним із частих проявів ХАІ є ерозивно�
виразкові ураження гастродуоденальної зо�
ни. Виразкова хвороба шлунка і дванадця�
типалої кишки (ДПК) у літніх хворих і осіб
старших вікових груп відрізняється низкою
особливостей. Це стосується не тільки па�
тогенетичних і морфофункціональних, а й
клінічних аспектів. Констатуючи наявність
виразкового дефекту у слизовій оболонці
шлунка й ДПК у літніх хворих, пояснити
причини його виникнення з позицій за�
гальновідомих і достатньо вивчених патоге�
нетичних механізмів не завжди можливо.
Вікові й інволютивні процеси слизової обо�
лонки верхніх відділів травного тракту, на�
явність супутніх захворювань, у тому числі
ішемічної хвороби серця, гіпертонічної
хвороби, впливають не тільки на клінічний
перебіг виразкової хвороби, а й на значен�
ня етіологічних акцентів у виникненні
ерозивно�виразкових уражень гастродуо�
денальної зони у хворих похилого віку.

Слід враховувати високу частоту прийому
нестероїдних протизапальних засобів у літ�
ньому віці і пов’язані з цим гастропатії,
шлунково�кишкові кровотечі. Ульцероген�
ну дію мають також деякі протигрибкові,
противірусні препарати. Причиною форму�
вання гастродуоденальних виразок у паці�
єнтів похилого віку може бути хронічна
ниркова недостатність.

Деякі дослідники вважають, що розвиток
виразок та ерозій у хворих старших вікових
груп зумовлений порушенням кровообігу у
слизовій оболонці шлунка й ДПК, а основ�
ними факторами агресії є гіпоксія, пов’яза�
ні з нею трофічні порушення слизової обо�
лонки, зміни в судинах мікроциркулятор�
ного русла та метаболічні порушення. Кис�
лотно�пептичний фактор і Нelicobacter
рylori мають другорядне значення.

У лікуванні ХАІ використовують два під�
ходи – оперативний і консервативний. Ос�
новні напрями консервативного лікування:
дієта; застосування судинорозширюваль�
них засобів (нітратів), β�блокаторів (у тому
числі метопрололу, карведилолу), блокато�
рів кальцієвих каналів (амлодипіну); при�
значення симптоматичної терапії, спрямо�
ваної на зменшення структурних змін і по�
ліпшення функціонального стану органів
травлення (ферментні засоби); корекція
гіпер� і дисліпідемії для зменшення прогре�
сування атеросклерозу (препарати, що міс�
тять есенціальні фосфоліпіди, статини);
застосування антиоксидантних засобів; ре�
парантів; антиагрегантної терапії, препара�
тів, що зменшують в’язкість крові; гіпоглі�
кемічних засобів за наявності цукрового
діабету; лікування ускладнень.

Для терапії ХАІ рекомендовано призна�
чати також препарати аргініну гідрохло�
риду, наприклад Тівортін. Дані літератури
свідчать про багатогранність механізмів дії
цього препарату. Він чинить мембраноста�
білізуючий, цитопротекторний, антиок�
сидантний, антигіпоксичний ефекти.

Принципово важливим є те, що аргінін є
субстратом для продукції NO�синтази, яка
необхідна для формування оксиду азоту в ен�
дотеліальних клітинах. Саме завдяки цьому
Тівортін має здатність розширювати судини.

Аргінін блокує продукцію потужного
стимулятора оксидативного стресу – аси�
метричного диметил�аргініну. Це також є
підставою для того, щоб включати Тівортін
у схему лікування і артеріальної гіпертензії,
і порушень кровообігу в міокарді, централь�
ній нервовій системі, легенях.

Дуже важливим і зручним для клінічної
практики є те, що Тівортін посилює ефект
статинів. У рандомізованому дослідженні
було продемонстровано, що у хворих із гі�
перхолестеринемією комбінація Тівортіну
із симвастатином дозволяє більш ефектив�
но впливати на рівень тригліцеридів у сиро�
ватці крові, ніж при лікуванні симвастати�
ном у монотерапії.

Тівортін виявився ефективним у лікуван�
ні хронічного панкреатиту, неалкогольного
стеатогепатиту (НАСГ) на тлі ХАІ. Для те�
рапії поєднаних захворювань печінки та
гастродуоденальної зони у пацієнтів похи�
лого та старечого віку препарат раніше не
застосовувався.

З огляду на наявність у наших хворих
НАСГ ми звернули особливу увагу на дані
літератури щодо доцільності призначення
донаторів NO, зокрема L�аргініну, для ліку�
вання цієї патології. T.M. Leung et al. (2008)
в експерименті показали, що парентераль�
не введення L�аргініну сприяє зменшенню
ступеня фіброзу печінки.

S. Ijaz et al. (2009) вивчали вплив L�аргі�
ніну на мікроциркуляцію в печінці при її
експериментальному стеатозі. L�аргінін
суттєво підвищував печінковий артеріаль�
ний кровообіг, печінкову мікроциркуляцію,
збільшував насиченість тканини печінки
киснем.

Враховуючи дані літератури, ми виріши�
ли провести це дослідження.

Метою дослідження було підвищення
ефективності лікування НАСГ в поєднанні
з ерозивно�виразковими ураженнями гаст�
родуоденальної зони у хворих похилого та
старечого віку з ХАІ.

Матеріали і методи
Нами обстежено 128 пацієнтів з ерозив�

но�виразковими ураженнями гастродуоде�
нальної зони в комбінації з НАСГ на тлі
ХАІ. Хворі перебували на стаціонарному
обстеженні й лікуванні в клініці внутріш�
ньої медицини ім. О.Я. Губергріца – у гаст�
роентерологічному відділенні Донецького
обласного клінічного територіального ме�
дичного об’єднання. 

Вік хворих становив ≥55 років (макси�
мальний вік – 78 років, переважали пацієн�
ти віком 60�70 років). Серед обстежених
хворих було 69 (53,9%) чоловіків і 59
(46,1%) жінок. 

Усі пацієнти мали супутні захворювання.
Найчастіше це були різні прояви атероскле�
розу. Так, на ішемічну хворобу серця стражда�
ли 92 (71,9%) обстежених, атеросклеротичну

енцефалопатію – 59 (46,1%), облітеруючий
атеросклероз нижніх кінцівок – 12 (9,4%),
артеріальну гіпертензію – 61 (47,7%).

До контрольної групи увійшли 30 осіб:
14 (46,7%) жінок і 16 (53,3%) чоловіків ві�
ком від 53 до 72 років, серед них 12 (40,0%)
практично здорових осіб і 18 (60,0%) паці�
єнтів з атеросклерозом із переважним ура�
женням серцево�судинної системи (іше�
мічна хвороба серця, артеріальна гіпертен�
зія). Ця патологія мала стабільний перебіг,
а хворі отримували підтримуючу терапію. 

Усім пацієнтам проведено безпосереднє
(опитування, збір скарг, анамнезу, фізи�
кальних даних), лабораторне та інструмен�
тальне дослідження.

Ступінь вираженості суб’єктивних проя�
вів (скарг), пальпаторної болючості оціню�
вали за допомогою показника середнього
ступеня тяжкості (ССТ) з використанням
напівкількісної шкали: 0 балів – скарги від�
сутні; 1 бал – скарги мінімальні; 2 бали –
скарги помірні; 3 бали – скарги виражені
або дуже виражені.

де: ССТ – середній ступінь тяжкості клі�
нічних проявів;

а – кількість хворих з вираженістю озна�
ки в 1 бал; 

b – кількість хворих з вираженістю озна�
ки у 2 бали; 

c – кількість хворих з вираженістю озна�
ки в 3 бали;

d – кількість хворих з відсутністю ознаки.
Функціональний стан печінки оцінювали

за допомогою біохімічного дослідження кро�
ві, яке передбачало визначення таких показ�
ників: рівень загального білка, білкової
фракції крові (протеїнограма), активність
амінотрансфераз (аланінамінотрансферази –
АЛТ, аспартатамінотрансферази – АСТ),
лужної фосфатази (ЛФ), гамма�глутаміл�
транспептидази (ГГТП), рівень загального
та прямого білірубіну, глюкози в сироватці
крові.

Вивчали вміст у крові загальних ліпідів,
ліпопротеїдів низької щільності (ЛПНЩ),
ліпопротеїдів високої щільності (ЛПВЩ),
ліпопротеїдів дуже низької щільності
(ЛПДНЩ), тригліцеридів, холестерину,
α�холестерину. Обчислювали індекс атеро�
генності. Виділяли типи гіперліпідемій.

Крім лабораторного, до і після лікування
проводили інструментальне обстеження:
фіброезофагогастродуоденоскопію фібро�
ендоскопом Olympus GIF Q10 (Японія).
Виконували 13С�дихальний тест до і через
4 тижні після закінчення антихелікобак�
терної терапії, якщо вона була необхідна
(інфрачервоний аналізатор IRIS, Німеччина).

a+2b+3c
CCT=

a+b+c+d
,

Сучасні можливості оптимізації результатів лікування неалкогольного
стеатогепатиту в поєднанні з ерозивно"виразковими ураженнями
гастродуоденальної зони у хворих похилого та старечого віку 
з атеросклерозом черевної аорти та мезентеріальних артерій

Збільшення частки людей похилого віку в популяції – об'єктивний процес, що відбувається в усіх розвинених 
країнах світу.
Сучасні дослідження свідчать, що з віком зростає кумулятивний ефект патологічних процесів, іншими словами,
збільшується кількість різних захворювань в однієї особи. Така поліморбідність зумовлює розвиток синдрому
взаємного обтяження.
Одним з основних механізмів формування поліморбідності в похилому та старечому віці є виникнення синдрому
хронічної абдомінальної ішемії (ХАІ). ХАІ – хронічне порушення магістрального й органного кровообігу в басейні
черевної аорти та її непарних вісцеральних гілок, яке призводить до появи болю, функціональних, органічних
і морфологічних змін в органах кровопостачання.

Н.Б. Губергріц

Н.Б. Губергріц, д.м.н., професор, П.Г. Фоменко, Н.В. Бєляєва, Донецький національний медичний університет ім. М. Горького

Рис. 1. Динаміка ступеня вираженості больового синдрому у процесі лікування 
обстежених хворих
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До і після лікування для діагностики ХАІ
та оцінки ефективності лікування проводи�
ли допплерографію за допомогою апарата
Philips En Visor (Голландія). Визначали пі�
кову систолічну швидкість кровообігу
(Vps), кінцеву діастолічну швидкість крово�
обігу (Ved), індекс резистентності (IR) та
пульсаційний індекс (PI) у черевному відді�
лі аорти (ЧВА), черевному стовбурі (ЧС) й
верхній мезентеріальній артерії (ВМА). Па�
цієнтів обстежували до і після лікування,
причому під час кожного дослідження ви�
конували допплерографію натще і через 30�
45 хв після прийому розчину 50 г глюкози у
200 мл теплої кип’яченої води.

Усі дослідження проведено також у кон�
трольній групі.

Хворих розподілили на дві групи: основ�
ну (62 пацієнти) і групу порівняння (66 па�
цієнтів). Групи були співставними за стат�
тю, віком хворих, тяжкістю клінічних про�
явів і давністю захворювання, супутньою
патологією.

Пацієнти групи порівняння отримували
традиційне базисне лікування, яке включа�
ло пролонговані нітрати (переважно нітро�
гліцерину дінітрат), статини (переважно
аторвастатин), за наявності артеріальної гі�
пертензії – антигіпертензивні препарати
(найчастіше інгібітори ангіотензинперетво�
рювального ферменту), у якості донатора
NO і гепатопротектора – глутаргін внут�
рішньовенно крапельно протягом 10 днів,
а потім per os упродовж місяця.

Хворі основної групи також отримували
пролонговані нітрати, антигіпертензивні
препарати, статини. У якості донатора NO
призначали Тівортін у перші 10 днів внут�
рішньовенно крапельно 4,2% розчин для
інфузій 100 мл, а потім Тівортіну аспартат
по 15 мл 2 рази на добу per os протягом мі�
сяця. Пацієнти обох груп для лікування
ерозивно�виразкових змін гастродуоде�
нальної зони у випадках виявлення інфекції
Helicobacter pylori (Hp) отримували потрій�
ну терапію протягом 10 днів, рекомендова�
ну Маастріхтськими консенсусами III і IV.
Хворим основної групи в якості інгібітора
протонної помпи призначали рабепразол
по 20 мг 2 рази на добу, а пацієнтам групи
порівняння – омепразол по 20 мг 2 рази на
добу. У разі відсутності інфекції Hp хворі
обох груп отримували відповідні інгібітори
протонної помпи в тій самій дозі упродовж
10 днів.

Пацієнти перебували під наглядом лікарів
ще протягом року після виписки з клініки.

Результати
Проведення динамічного спостереження

дозволило виявити низку переваг основно�
го варіанта терапії.

Серед хворих основної групи біль зник у
16 (25,8%), зменшився – у 29 (46,8%), зали�
шився на попередньому рівні – у 2 (3,2%),
посилився – у 1 (1,6%) пацієнта. У 14
(22,6%) хворих основної групи скарги на
абдомінальний біль були відсутні і на мо�
мент госпіталізації. У пацієнтів групи по�
рівняння відповідна частота динаміки ін�
тенсивності болю становила 18,2% (12 хво�
рих), 39,4% (26 хворих), 18,2% (12 хворих),
6,0% (4 хворих). 12 (18,2%) пацієнтів цієї
групи під час першого обстеження не скар�
жилися на біль. Слід зазначити, що поси�
лення болю в усіх випадках було пов’язано
з порушенням дієти, а інколи навіть з при�
йомом алкоголю. У хворих основної групи
ССТ абдомінального болю після лікування
становив 0,83, а у пацієнтів групи порів�
няння – 1,08. Після додавання до терапії
Тівортіну і рабепразолу ССТ зменшився
порівняно з початковим показником на
0,81, а у хворих групи порівняння – на 0,56.
Ці результати свідчать про більш високу
ефективність запропонованого нами ліку�
вання і більшу стійкість терапевтичного
ефекту, незважаючи на харчову і/або алко�
гольну провокацію у пацієнтів основної
групи (рис. 1).

Скарги на абдомінальний біль, важкість
у правому підребер’ї через тиждень ліку�
вання висловлювали 40 (64,5%) хворих ос�
новної групи, тоді як у групі порівняння –

49 (74,2%) пацієнтів. Тобто, основний ва�
ріант лікування забезпечував більш швид�
ке настання ефекту порівняно із традицій�
ною терапією.

Ефективність основного варіанта ліку�
вання була також вищою щодо диспепсич�
ного синдрому. Так, диспепсичні явища
зникли у 23 (37,1%) хворих, зменшилися –
у 37 (59,7%), залишилися на попередньому
рівні – у 1 (1,6%), посилилися також у 1
(1,6%) пацієнта. ССТ диспепсичних явищ
в основній групі наприкінці лікування ста�
новив 0,71, а динаміка у процесі терапії –
1,32. У хворих групи порівняння диспеп�
сичні явища під впливом лікування зник�
ли у 18 (27,3%), зменшилися – у 32
(48,5%), залишилися на попередньому рів�
ні – в 11 (16,7%), посилилися – у 5 (7,5%)
пацієнтів. ССТ диспепсичних явищ у групі
порівняння після лікування становив 0,93,
при цьому зменшення порівняно з вихід�
ним показником досягало 1,10.

Скарги на диспепсичні явища через тиж�
день лікування висловлювали 47 (75,8%)
хворих основної групи, тоді як у групі по�
рівняння – 58 (87,9%) пацієнтів. Таким чи�
ном, ефект лікування в основній групі що�
до диспепсії також наставав швидше порів�
няно з традиційною терапією.

ССТ астеноневротичного синдрому піс�
ля закінчення лікування в основній групі
становив 0,68, у групі порівняння – 0,81.

Субіктеричність шкіри і слизових оболо�
нок після лікування спостерігалася у 25
(40,3%) хворих основної групи і у 35 (53,0%)
пацієнтів групи порівняння.

Пальпаторну болючість, що є проявом
ерозивно�виразкових змін гастродуоде�
нальної зони, після лікування в основній
групі зареєстровано у 5 (8,1%) хворих ос�
новної групи і у 20 (30,3%) пацієнтів групи
порівняння. ССТ пальпаторної болючості
до закінчення лікування в основній групі
становив 0,86, у групі порівняння – 1,21.

Зменшення розмірів печінки при паль�
пації до не більше ніж 1,0 см нижче ребер�
ної дуги під впливом терапії виявлено у 34
(54,8%) хворих основної групи і у 26 (39,4%)
пацієнтів групи порівняння.

До лікування інфекцію Нр було діагнос�
товано у 44 (34,4%) хворих. 21 пацієнт увій�
шов до основної групи, а 23 хворих – до
групи порівняння. Після проведеного ліку�
вання нами здійснено контроль наявності
Нр за допомогою дихального тесту через 4
тижні після закінчення антибактеріальної
терапії і прийому інгібітора протонної пом�
пи. Під час повторного дихального тесту
встановлено, що інфікування Нр зберігало�
ся в одного хворого основної групи і у 3 па�
цієнтів групи порівняння. Таким чином,
частота ерадикації Нр в основній групі ста�
новила 95,2%, а у групі порівняння – 87,0%.
Більш високу ефективність ерадикаційної

Продовження на стор. 48.
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терапії в основній групі, імовірно, можна
пояснити застосуванням у якості інгібітора
протонної помпи рабепразолу на відміну
від омепразолу у групі порівняння. 

До лікування гіперемію слизової оболон�
ки стравоходу було виявлено у 24 хворих
кожної групи. Після терапії цей симптом
під час ендоскопії визначався у 9 (14,5%)
пацієнтів основної групи і у 14 (21,2%) хво�
рих групи порівняння, а ерозивний езофа�
гіт – в 1 (1,6%) і 2 (3,0%) пацієнтів відповід�
но (рис. 2). Дещо більша ефективність ліку�
вання езофагіту у хворих основної групи,
імовірно, також пов’язана з тим, що цим
пацієнтам призначався рабепразол. Водно�
час результат терапії езофагіту, у тому числі
ерозивного, залишався недостатнім в обох
групах. Відомо, що для лікування гастрое�
зофагеальної рефлюксної хвороби необхід�
ний більш тривалий прийом інгібіторів
протонної помпи в комбінації з прокінети�
ками. Крім того, слід ураховувати, що паці�
єнти отримували нітрати з приводу ХАІ і су�
путньої ішемічної хвороби серця, що, ймо�
вірно, негативно впливало на результати лі�
кування гастроезофагеальної рефлюксної
хвороби. Після закінчення дослідження ми
продовжили лікування пацієнтів, у яких
зберігався езофагіт.

Гіперемія слизової оболонки шлунка піс�
ля лікування зберігалася у 18 (29,0%) хворих
основної групи і у 27 (40,9%) пацієнтів групи
порівняння. Ерозії слизової оболонки шлун�
ка переважно в антральному і препілорично�
му відділах після терапії зберігалися в 1
(1,6%) хворого основної групи і у 3 (4,6%)
пацієнтів групи порівняння. До лікування
виразку шлунка було виявлено під час ен�
доскопії у 26 (41,9%) хворих основної групи і
у 29 (43,9%) пацієнтів групи порівняння.
Після терапії виразку шлункової локалізації
зареєстровано відповідно у 4 (6,5%) і 7
(10,6%) хворих. Отже, пептична виразка
шлунка зберігалася після традиційного ліку�
вання в 1,63 раза частіше, ніж на тлі запропо�
нованої нами терапії. Комбінації ерозій і ви�
разок шлунка після лікування не було вияв�
лено у жодного пацієнта. Крім того, не заре�
єстровано випадків виразок розміром понад
10 мм у діаметрі. Більше однієї виразки
шлунка зберігалося у 2 хворих, причому
обидва входили до групи порівняння
(рис. 2).

Набряк і гіперемію слизової оболонки
ДПК після лікування було виявлено у 22
(35,5%) і 31 (47,0%) пацієнта. Ерозії ДПК
після лікування спостерігалися тільки в
1 (1,5%) хворого групи порівняння. Вираз�
ки ДПК зберігалися в 1 (1,6%) пацієнта

основної групи й у 2 (3,0%) хворих групи
порівняння (рис. 2).

У жодному випадку після проведеної те�
рапії не зберігалася комбінація виразкового
ураження шлунка і ДПК. Частота атрофіч�
них змін слизової оболонки шлунка і ДПК,
рубцево�виразкової деформації цибулини
ДПК зберігалася на попередньому рівні і
була подібною в обох групах. Частота дуоде�
ногастрального рефлюксу зменшилася і
становила 21,0% (13 хворих) в основній гру�
пі і 21,2% (14 пацієнтів) – у групі порівнян�
ня (рис. 2). Подібний результат лікування в
обох групах щодо дуоденогастрального
рефлюксу пояснюється тим, що хворі обох
груп отримували гастрокінетики. 

Динаміку біохімічних показників у про�
цесі лікування пацієнтів двох груп пред�
ставлено в таблиці.

Під впливом терапії у хворих основної
групи вдалося досягти достовірного знижен�
ня рівня холестерину, суттєво знизився вміст
тригліцеридів у крові. Водночас концентра�
ція α�холестерину достовірно збільшилася.
Вміст ЛПНЩ у хворих основної групи знач�
но зменшився, знизився також індекс атеро�
генності. У хворих групи порівняння було
досягнуто тільки достовірне збільшення рів�
ня α�холестерину в крові. Інші показники
ліпідного спектра крові у хворих групи по�
рівняння суттєво не покращувалися.

Запропоноване нами лікування сприяло
достовірному зниженню показників загаль�
ного і прямого білірубіну, АЛТ, АСТ, ГГТП,
ЛФ. Рівень альбуміну крові збільшився досто�
вірно, вміст γ�глобулінів у крові на тлі основ�
ного варіанта лікування знизився також суттє�
во. Не було досягнуто достовірних змін рівня
загального білка крові, однак і до лікування ці
показники перебували в межах норми. 

У групі порівняння під впливом терапії
достовірно знизилися показники загально�
го і прямого білірубіну. Активність АЛТ та�
кож зменшилася достовірно, а рівень АСТ,
ЛФ, ГГТП під впливом терапії з додаван�
ням глутаргіну суттєво не змінився. На від�
міну від основної групи, не виявлено істот�
ної динаміки показників білкового обміну. 

Згідно з результатами допплерографії під
впливом основного варіанта лікування було
досягнуто зменшення PI і IR у ЧВА до на�
вантаження, які при першому дослідженні
були суттєво підвищені. Зокрема, під час
повторного дослідження PI у ЧВА до на�
вантаження становив 1,73±0,03, IR –
1,21±0,02. Ті самі індекси у ВМА залишали�
ся достовірно зниженими. У групі порів�
няння спостерігалися подібні тенденції, хо�
ча динаміка показників була не істотною.
Як і під час дослідження, виконаного на мо�
мент госпіталізації хворих, більш суттєві

дані отримано щодо показників допплеро�
графії після харчового навантаження. В ос�
новній групі вдалося досягти достовірного
зниження IR у ЧВА до 0,98±0,06, у ЧС – до
0,52±0,08, у ВМА – до 0,72±0,03 (у всіх ви�
падках p<0,05). У групі порівняння досто�
вірне зниження IR після навантаження до�
сягнуто тільки у ЧВА і ЧС (відповідно до
1,09±0,07 і 0,74±0,03; порівняно з дослі�
дженням на момент госпіталізації; p<0,05).
У групі порівняння достовірної динаміки IR
після навантаження у ВМА не досягнуто.
Vps після навантаження у хворих основної
групи достовірно знизилася у ЧВА і ЧС, від�
повідно до 1,32±0,02  і 1,32±0,03 м/с (порів�
няно з дослідженням на момент госпіталіза�
ції; p<0,05). У групі порівняння показник
Vps після навантаження глюкозою також
знижувався, але не достовірно (p>0,05).

В основній групі змінилася динаміка IR
на тлі прийому глюкози. Якщо до лікування
у всіх трьох судинах, що вивчалися, у хворих
після навантаження IR зростав, то після лі�
кування IR у ЧВА і ЧС знижувався, що від�
повідає динаміці після навантаження в кон�
трольній групі. У ВМА такої динаміки досяг�
нуто не було. У групі порівняння IR після
навантаження знижувався тільки у ЧВА, то�
ді як у ЧС і ВМА цей індекс після прийому
глюкози, як і до лікування, підвищувався. 

У пацієнтів, які взяли участь у нашому
дослідженні, через рік після виписки з клі�
ніки було проаналізовано частоту погір�
шення стану, тобто посилення болю, дис�
пепсії, важкості у правому підребер’ї, а та�
кож тривалість ремісії. Виявилося, що у
хворих основної групи частота погіршення
стану становила 1,29±0,19 на рік, а у групі
порівняння – 3,08±0,22 на рік (p<0,05).
Тривалість ремісії в основній групі –
6,74±0,38 міс, а у групі порівняння –
2,63±0,41 міс (p<0,05).

Висновки
Лікування ерозивно�виразкових змін

гастродуоденальної зони в комбінації з
НАСГ у поєднанні з ХАІ із застосуванням
Тівортіну має низку переваг перед тради�
ційною терапією. Встановлено, що частота
зникнення і зменшення абдомінального

болю в 1,26 раза вища, а ступінь вираже�
ності – в 1,30 раза менший на тлі запропоно�
ваного нами лікування, диспепсії – відпо�
відно в 1,28 і 1,31 раза. І больовий, і диспеп�
сичний синдроми піддаються основному ва�
ріанту терапії швидше. Так, після першого
тижня лікування у пацієнтів, які отримували
Тівортін, біль зберігався в 1,15 раза, а диспеп�
сичні скарги – в 1,16 раза рідше, ніж у групі
порівняння. Стійкість результатів основного
варіанта терапії щодо абдомінального болю
була вищою в основній групі (98,4%) порівня�
но з групою порівняння (96,0%); крім того,
в останній в 1,41 раза вищим був ступінь вира�
женості пальпаторної болючості в епігастрії
після проведеного лікування.

Зменшення розмірів печінки на тлі ліку�
вання запропонованою нами комбінацією
препаратів спостерігалося в 1,39 раза часті�
ше, ніж під впливом традиційної терапії.
Частота ерадикації Нр в основній групі була
в 1,10 раза вищою, ніж у групі порівняння;
частіше вдавалося досягти зникнення ендо�
скопічних ознак гастроезофагеальної реф�
люксної хвороби і хронічного гастриту. Пеп�
тична виразка шлунка на тлі загальноприй�
нятої терапії зберігалася в 1,63 раза частіше,
ніж після запропонованого нами лікування.
Застосування запропонованого нами варіан�
та терапії сприяло також істотному поліп�
шенню ліпідного спектра крові, зменшенню
ступеня вираженості цитолізу гепатоцитів,
холестазу, покращенню білково�синтетичної
та дезінтоксикаційної функцій печінки.

Лікування поєднаних захворювань із вико�
ристанням Тівортіну суттєво поліпшує крово�
обіг у ЧВА, ЧС, ВМА згідно з результатами доп�
плерографії, зокрема, знижуються IR і PI у ЧВА
до навантаження, IR у ЧВА, ЧС, ВМА, Vps у
ЧВА й ЧС після неї (у групі порівняння динамі�
ка недостовірна). Принциповим є той факт, що в
основній групі досягнуто нормалізації динаміки
IR після навантаження, тоді як традиційна те�
рапія не забезпечувала такого результату.

Запропонований нами варіант лікування
сприяв зниженню частоти погіршення стану
пацієнтів протягом року у 2,39 раза, збільшен�
ню тривалості ремісії у 2,56 раза порівняно
із загальноприйнятою терапією.

Продовження. Початок на стор. 46.

Сучасні можливості оптимізації результатів лікування неалкогольного стеатогепатиту 
в поєднанні з ерозивно"виразковими ураженнями гастродуоденальної зони у хворих похилого 

та старечого віку з атеросклерозом черевної аорти та мезентеріальних артерій

ЗУЗУ

Таблиця. Динаміка біохімічних показників у обстежених хворих у процесі лікування 
порівняно з показниками контрольної групи

Показники
Основна група (n=62) Група порівняння (n=66)

Контрольна
група (n=30)

До лікування Після
лікування До лікування Після

лікування

Загальний холестерин, ммоль/л 11,9±1,3 6,0±1,1* 11,8±1,5 8,4±1,3 4,7±1,8

αα&Холестерин, ммоль/л 1,20±0,12 1,73±0,15* 1,18±0,11 1,68±0,12* 1,92±0,18

Тригліцериди, ммоль/л 2,58±0,34 1,40±0,18* 2,55±0,37 2,12±0,21 1,34±0,16

ЛПНЩ 55,7±2,0 45,2±2,2* 56,1±2,3 52,4±2,4 44,8±2,6

ЛПДНЩ 25,2±1,3 25,9±1,7 25,1±1,5 24,7±1,9 25,4±0,9

ЛПВЩ 20,4±2,8 28,3±2,4 19,8±3,1 23,9±2,7 30,7±2,9

Індекс атерогенності 7,31±0,59 5,12±0,52* 7,28±0,62 6,73±0,48 3,04±0,73

Загальний білірубін, мкмоль/л 28,8±2,3 19,4±2,0* 28,3±2,3 18,4±2,0* 16,4±2,0

Прямий білірубін, мкмоль/л 7,0±0,5 3,9±0,4* 6,9±0,6 4,5±0,4* 2,8±0,4

АЛТ, Од/л 77,1±2,6 34,0±2,2* 78,9±3,0 36,3±2,7* 26,5±2,1

АСТ, Од/л 68,4±2,8 30,3±2,7* 67,6±2,3 58,7±2,8 23,1±2,2

ЛФ, Од/л 249,1±7,5 190,3±6,4* 252,4±7,1 226,3±7,6 187,8±9,2

ГГТП, Од/л 74,2±2,5 50,1±3,3* 73,8±2,6 64,1±3,5 40,5±3,6

Загальний білок, г/л 59,3±4,7 63,7±3,4 58,8±4,9 60,2±3,7 67,4±5,8

Альбуміни, % 44,1±1,3 48,3±1,7 44,6±1,6 47,2±1,4 53,2±1,9

Глобуліни, %:

αα1 2,3±0,4 2,4±0,2 2,5±0,3 2,5±0,4 2,6±0,3

αα2 7,4±0,6 7,8±0,4 7,7±0,5 7,8±0,3 8,3±0,7

ββ 11,9±1,4 13,1±1,6 12,4±1,2 12,8±1,3 14,6±1,2

γγ 32,8±1,9 28,6±1,3 32,4±1,6 29,7±1,5 21,4±1,1

* Зміни достовірні відносно початкових.

Н.Б. Губергріц, д.м.н., професор, П.Г. Фоменко, Н.В. Бєляєва, Донецький національний медичний університет ім. М. Горького

Рис. 2. Частота ендоскопічних симптомів після лікування у хворих двох груп

1 – Гіперемія слизової оболонки стравоходу; 2 – ерозивний езофагіт; 3 – набряк, гіперемія слизової оболонки шлунка; 4 – ерозії слизової
оболонки шлунка; 5 – виразка шлунка; 6 – набряк, гіперемія слизової оболонки ДПК; 7 – ерозії слизової оболонки ДПК; 8 – виразка ДПК.
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Клинический случай № 1
Женщина, 23 лет, обратилась с жалоба�

ми на появление желтухи на фоне ОРВИ и
приема в течение 2 дней комбинирован�
ного препарата, применяемого для лече�
ния простуды. В препарат входит параце�
тамол, доза которого суммарно составила
4 г/сут. 

До этого эпизоды желтухи пациентка не
отмечала. Считала себя здоровой. 

Алкоголем не злоупотребляет. Не ку�
рит. Из наследственного анамнеза уда�
лось выяснить, что у деда по линии отца
периодически возникала желтуха, о кото�
рой в семье говорили как о «незаразной
желтухе». 

Телосложение нормостеническое. Ин�
декс массы тела (ИМТ) 22,4 кг/м2. Кож�
ные покровы – субиктеричны, склеры и
слизистая оболочка полости рта – икте�
ричны. 

Живот мягкий, безболезненный при
пальпации. Край печени – ниже реберной
дуги на 1 см по срединно�ключичной ли�
нии, безболезненный, эластичный. Селе�
зенка не пальпируется. 

В результатах исследований повышение
общего (78,2 мкмоль/л) и непрямого би�
лирубина (61,6 мкмоль/л), АЛТ (54 МЕ).
Другие показатели общего анализа крови
и печеночного комплекса не изменены. 

Клинический случай № 2
Мужчина, 27 лет, обратился с жалобами

на появление тяжести, периодические бо�
ли в правом подреберье после приема ал�
коголя, жирной и/или жареной пищи, по�
вышенную утомляемость. 

Считает себя больным в течение 10 лет,
когда после интенсивных спортивных
тренировок стал отмечать пожелтение
склер, сонливость, выраженную слабость.
СЖ впервые установлен в 2004 г.

Алкоголем не злоупотребляет. Не курит.
Наследственный анамнез не отягощен.

Астенизирован. Телосложение гипосте�
ническое. ИМТ 20,6 кг/м2. Кожные по�
кровы, склеры и слизистая оболочка по�
лости рта с легкой желтушностью.

При пальпации живота – болевые
ощущения в правом подреберье. Грани�
цы печени в норме. Селезенка не паль�
пируется. 

В результатах исследований отмечается
повышение общего (52,4 мкмоль/л) и
непрямого билирубина (41,3 мкмоль/л).
Другие показатели общего анализа крови
и печеночного комплекса не изменены. 

Клинический случай № 3
Мужчина, 31 год, обратился по поводу

тупой, практически постоянной боли в
правом подреберье, усиливающейся после
еды, ощущения горечи во рту, выражен�
ной слабости. 

Страдает гемолитической анемией. Ди�
агноз установлен в возрасте 18 лет на осно�
вании результатов стернальной пункции,
положительной реакции Кумбса, увеличе�
ния в периферической крови уровня рети�
кулоцитов. Периодически назначались
курсы гормонотерапии. Ухудшение само�
чувствия отмечает после сильного стресса.
Гипербилирубинемия за счет непрямого
билирубина не поддалась достаточной
коррекции кортикостероидами. 

Алкоголем не злоупотребляет. Не курит.
Наследственный анамнез не отягощен.

Телосложение нормостеническое, ИМТ
23,8 кг/м2. Кожные покровы – субикте�
ричны, склеры и слизистая оболочка по�
лости рта – иктеричны. Живот мягкий,
болезненный в правом подреберье, край
печени ниже реберной дуги на 2 см по сре�
динно�ключичной линии, болезненный,
уплотненный. Пальпируется увеличенная
селезенка.

Эзофагогастродуоденоскопия: приз�
наки анемии слизистой оболочки же�
лудка. 

Ультразвуковое исследование (УЗИ).
Размеры печени – правая доля 150 мм, ле�
вая доля 96 мм, структура неоднородная;
портальная вена – 13 мм. Размеры селезен�
ки 148×61 мм, селезеночная вена – 10 мм.
Размеры желчного пузыря 100×38 мм,
стенка утолщена до 3,5 мм, в просвете пу�
зыря густая желчь, хлопья, пристеночная
взвесь, конкрементов нет. Заключение: ге�
патоспленомегалия с начальными при�
знаками портальной гипертензии, хрони�
ческого холецистита.

В результатах исследований отмечается
снижение гемоглобина (89 г/л), повыше�
ние общего (104 мкмоль/л) и непрямого
билирубина (87,7 мкмоль/л). После вклю�
чения в терапию фенобарбитала в дозе
3 мг/кг/сут отмечена позитивная динами�
ка уровня показателей билирубина. Через
5 дней терапии общий билирубин соста�
вил 40,9 мкмоль/л, непрямой билиру�
бин – 30,6 мкмоль/л. 

Клинический случай № 4
Мужчина, 24 лет, беспокоит периоди�

чески усиливающаяся желтушность кожи
и склер, общая слабость, эмоциональная
лабильность. 

Страдает абдоминальной формой болез�
ни Вильсона�Коновалова. Постоянно при�
нимает пеницилламин в дозе 0,75 г/сут,
витамин В6 100 мг/сут, метилпреднизол
в дозе 8 мг/сут. 

Алкоголем не злоупотребляет. Не курит.
Отец пациента умер в возрасте 36 лет от
цирроза печени неясной этиологии, вред�
ных привычек не имел. 

Астенизирован. Телосложение гипос�
теническое. ИМТ 19,6 кг/м2. Кожные по�
кровы – субиктеричны, склеры и слизис�
тая оболочка полости рта – иктеричны. 

Живот мягкий, болезненный в правом
подреберье, край печени ниже реберной
дуги на 2 см по срединно�ключичной ли�
нии, болезненный, уплотненный. Паль�
пируется увеличенная селезенка.

В результатах исследований снижение
гемоглобина (108 г/л), повышение общего
(76,1 мкмоль/л) и непрямого билирубина
(53,3 мкмоль/л), АЛТ (48 МЕ). 

УЗИ. Размеры печени – правая доля
154 мм, левая доля 98 мм, структура неод�
нородная; портальная вена – 14 мм. Раз�
меры селезенки 148×63 мм, селезеночная
вена – 10 мм. Размеры желчного пузыря
110×41 мм, стенка утолщена до 3,5 мм, в
просвете пузыря – густая желчь, присте�
ночная взвесь, конкрементов нет. Заклю�
чение: гепатоспленомегалия, признаки
хронического гепатита с трансформаци�
ей в цирроз печени, хронического холе�
цистита. 

Итак, у всех пациентов имеются про�
явления желтухи за счет увеличения со�
держания в крови непрямой фракции
билирубина. Каждому больному были про�
ведены лабораторные исследования для
исключения сифилиса, ВИЧ, вирусных,
в том числе острого гепатита в 1�м случае,
первично холестатических и наследствен�
ных (болезнь Вильсона�Коновалова, гемо�
хроматоз) заболеваний печени. При этом
были получены отрицательные результаты
по всем маркерам в первых 3 случаях и харак�
терные изменения для болезни Вильсона�
Коновалова в 4�м – церулоплазмин крови
146 мг/л (норма 281�334 мг/л), суточная
экскреция меди с мочой 382 мкг/сут (нор�
ма менее 50 мкг/сут). Исследования, каса�
ющиеся гемолитической анемии, подтвер�
дили этот диагноз в 3�м случае. 

� Таким образом, в 1�м клиническом
случае желтуха возникла впервые и

требует уточнения. У остальных пациентов
диагнозы установлены. Однако по пациенту
с СЖ возникает вопрос о возможном присо�
единении сопутствующей гастроэнтерологи�
ческой патологии. В двух последних клини�
ческих случаях следует проанализировать,
почему лечение, назначенное по поводу ос�
новной патологии, не позволяет полностью
купировать проявления желтухи. Возможно
ли наличие СЖ у этих пациентов? 

СЖ имеет высокую распространенность 
До появления генетического диагноза

полагали, что СЖ является редким забо�
леванием. В настоящее время по оценкам
эпидемиологических исследований СЖ
встречается от 5 до 10% в мировой популя�
ции. Это каждый десятый житель Земного
шара. По некоторым данным, количество
гетерозиготных носителей может дости�
гать 40%. Установлена высокая частота об�
наружения СЖ среди населения стран
Африки (до 36%), Германии (11%), Шот�
ландии (10�13%), Испании (9%), низкая –
среди азиатов (около 3%).

Среди больных СЖ преобладают муж�
чины (10:1). 

Типичные клинические проявления и
изменения лабораторно�инструментальных
показателей у пациентов с СЖ 

В большинстве случаев СЖ выявляется
у пациентов в возрасте 12�30 лет в виде
постоянной или периодически появляю�
щейся желтушности склер и кожных по�
кровов. В этой связи при подозрении на
СЖ рекомендуется проводить осмотр
больного при дневном освещении. Жел�
тушность кожного покрова и видимых
слизистых оболочек становится хорошо
заметной, когда уровень билирубина в сы�
воротке крови достигает 43�50 мкмоль/л и
выше. Как правило, интенсивность жел�
тухи при СЖ небольшая. Максимум – ик�
теричность склер, слизистой оболочки рта
и субиктеричность кожи. Особое внима�
ние следует уделить выявлению окраши�
вания стоп, ладоней, носогубного тре�
угольника, подмышечных впадин. 

Появление или усиление желтухи про�
воцируется физическим или психоэмо�
циональным перенапряжением, голода�
нием, пищевыми погрешностями, интер�
куррентными заболеваниями, приемом

некоторых медикаментов (сульфамидов,
салицилатов и др.), гиперинсоляциями.
Эти эпизоды сопровождаются слабостью,
повышенной утомляемостью, эмоцио�
нальной лабильностью, диспепсией (дис�
комфорт и невыраженные боли в области
правого подреберья, подложечной облас�
ти). Возможно также отсутствие вообще
каких�либо жалоб и/или визуальных про�
явлений болезни.

Размеры печени чаще всего остаются в
пределах нормы либо увеличены незначи�
тельно. В лабораторных тестах повыше�
ние билирубина в 2�5 раз (редко более) со
значительным преобладанием непрямой
фракции, остальные биохимические по�
казатели крови и печеночные пробы не
изменены.

При СЖ в 30% случаев повышен гемо�
глобин более 160 г/л, у 15% пациентов
выявляется легкий ретикулоцитоз, у 12% –
снижение осмотической стойкости эрит�
роцитов. Увеличение содержания гемо�
глобина в крови связывают с его избыточ�
ным синтезом при повышенном уровне
билирубина в крови и тканях. Вопрос о
наличии скрытого гемолиза при СЖ (ре�
тикулоцитоз, снижение осмотической
стойкости эритроцитов) является темой
многолетнего обсуждения.

Для диагностики СЖ применяется
большое количество функциональных
тестов (гипокалорийный, рифампицино�
вый, с никотиновой кислотой и фенобар�
биталом). Как пример приведем гипока�
лорийный тест. Ограничение пищевого
рациона до 400 ккал в течение 72 ч вызы�
вает увеличение уровня билирубина у всех
людей. В случае отсутствия дефекта гена
уровень билирубина редко повышается
более чем на 9,6 мкмоль/л у мужчин и
4,1 мкмоль/л у женщин. Данный эффект
более выражен у лиц с СЖ, при этом тест
обладает большей чувствительностью у
мужчин, чем у женщин. 

Современные представления 
о патогенезе СЖ

В течение суток в организме человека
образуется от 200 до 450 мг билирубина.
В крови билирубин присутствует в двух
фракциях – непрямой билирубин (образу�
ется при распаде гемоглобина и фермент�
ных систем с участием гема, не растворим
в воде, но хорошо растворим в жирах, ток�
сичен) и прямой (растворим в воде, менее
токсичен, выводится из организма с жел�
чью). Прямой билирубин образуется в пе�
чени после связывания с глюкуроновой
кислотой, поэтому его также называют
связанным или конъюгированным. Клю�
чевым в этом процессе является фермент
уридиндифосфатглюкуронилтрансфераза
(УДФГТ). В условиях недостатка УДФГТ
непрямой билирубин не может быть свя�
зан в печени, что приводит к его повыше�
нию в крови и развитию желтухи.

Недостаток УДФГТ является отличи�
тельным признаком СЖ и связан с мута�
циями находящегося на 2�й паре хромо�
сом (2q37) гена UGT1A1, кодирующего
фермент. У пациентов с СЖ последова�
тельность тимидин�аденин (ТА) повторов,

В 1900 г. Николя Огюст Жильбер описал врожденную доброкачественную желтуху, названную впоследствии его
именем – болезнь или синдром Жильбера (СЖ). Это один из наиболее часто встречающихся вариантов функциональных
(негемолитических) гипербилирубинемий. СЖ сопровождает человека всю его жизнь, попадая в поле зрения врачей
самых разных специальностей. Тактика ведения таких больных обычно вызывает много вопросов.
Раньше предполагалось, что СЖ не имеет неблагоприятных последствий для здоровья и не нуждается в лечении.
Однако за последние годы в представлениях о заболевании появилось много нового. Нам хотелось бы рассмотреть
это на примерах клинического разбора пациентов.

Продолжение на стр. 50.
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которая служит сайтом присоединения
ДНК�зависимой РНК�полимеразы, содер�
жит один лишний повтор ТА (7 вместо 6).
В результате – экспрессия гена понижена.
В гомозиготном состоянии это приводит к
снижению функциональной активности
фермента примерно на 30%, у гетерози�
готных носителей – на 14%. 

СЖ может развиваться при трансплан�
тации печени реципиенту от донора с ге�
нетическим дефектом. У этих больных
после операции выявляется изолирован�
ное повышение билирубина за счет не�
прямой фракции, что свидетельствует о
доминирующей роли печеночной УДФГТ
в метаболизме билирубина.

Генетический анализ при СЖ
В настоящее время ученые имеют воз�

можность объективного генетического
анализа, который подтверждает или не
подтверждает диагноз СЖ. Материал для
исследования – плазма крови. Обнаруже�
ние мутантного гена проводится путем
прямой ДНК�диагностики посредством
анализа промоторной области гена
UGT1A1 на количество ТА�повторов.
В норме (ТА)6/(ТА)6 – 6 ТА�повторов, со�
ответствует нормальному генотипу;
(ТА)6/(ТА)7 – динуклеотидная вставка
(7 ТА�повторов) в гетерозиготной форме;
(ТА)7/(ТА)7 – динуклеотидная вставка
(7 ТА�повторов) в гомозиготной форме.
7 ТА�повторов в промоторной области ге�
на UGT1A1 свидетельствует о снижении
функциональной активности фермента
УДФГТ и указывает на наличие СЖ. 

Данное заболевание наследуется по ауто�
сомно�рецессивному типу. Ниже приведе�
ны некоторые варианты передачи СЖ по�
томству. Если оба родителя страдают СЖ,
то все их дети будут больны. Если один из
родителей является носителем аномального
гена, а другой болен, то вероятность заболе�
вания у ребенка будет равняться 50%. Если
один из родителей – носитель, а другой здо�
ров, то 50% детей будут являться носителя�
ми, а 50% будут здоровы. Если оба родителя
являются носителями этого синдрома, то
вероятность рождения больных детей будет
составлять 25%, носителями будут 50%,
а остальные 25% окажутся здоровыми.

СЖ в аспекте фармакогенетики
В целом группа ферментов УДФГТ

участвует в метаболизме большого коли�
чества веществ: гормонов (стероидные
гормоны, гормоны щитовидной железы),
катехоламинов, эндогенных метаболитов
(желчные кислоты, билирубин), лекарств
и их метаболитов, а также токсинов, вклю�
чая канцерогены. В этой связи у лиц с на�
личием инсерции в промоторе гена
UGT1A1 при приеме многих лекарствен�
ных препаратов, так называемых аглюко�
нов, возможна манифестация СЖ. Для вы�
ведения из организма они должны, как и
билирубин, соединиться с глюкуроновой
кислотой, нагружая тот же самый фер�
мент – УДФГТ, и, соответственно, вытес�
няя билирубин. В результате этого появля�
ется желтуха. К слову, ингибированием
процессов глюкуронизации собственными
стероидными гормонами объясняют и вы�
сокую частоту распространенности СЖ
среди мужчин с манифестацией заболева�
ния в период полового созревания.

Что касается клинических исследова�
ний препаратов, для фармакологов важно
различать истинную гепатотоксичность
препарата и реакцию отдельных пациен�
тов с СЖ. Так, при испытании тоцилизу�
маба, перспективного препарата для ле�
чения ревматоидного артрита, у 2 из 1187
участников был высокий подъем уровня
билирубина. Впоследствии оказалось, что
оба пациента страдали СЖ (Lee J.S., Wang
G., Martin N. et al., 2011). Это вывело
препарат из под подозрения в истинной

гепатотоксичности. Другой пример –
противовирусная терапия хронического
гепатита С интерферонами с рибавири�
ном. В процессе лечения подъем уровня
билирубина в 17 раз был отмечен у 2 па�
циентов с СЖ. Отмена рибавирина при�
вела к нормализации показателей били�
рубина (Deterling K. et al., 2009). 

Сочетание СЖ с заболеваниями 
желудочно�кишечного тракта 

Наиболее часто при СЖ выявляются за�
болевания пищевода, желудка, двенадца�
типерстной кишки и желчевыводящих пу�
тей. Это обусловлено эмбриогенетическим
сродством и функциональной связью меж�
ду печенью, билиарным трактом и верхни�
ми отделами пищеварительного тракта,
нарушением состава и реологических
свойств желчи, характерных для СЖ,
а также снижением детоксикационной
функции печени. Установлено, что СЖ
вносит существенный вклад в развитие
желчнокаменной болезни (ЖКБ). В част�
ности, исследование 2009 г., в ходе которо�
го 198 пациентов с ЖКБ и 152 человека без
таковой были обследованы генетически на
СЖ с разделением (ТА)6/(ТА)6 – гомози�
готы без патологии; (ТА)6/(ТА)7 – гетеро�
зиготы по СЖ; (ТА)7/(ТА)7 – гомозиготы
по СЖ. В первой группе оказалось
(ТА)6/(ТА)6 – 30,0%, (ТА)6/(ТА)7 – 46,5%,
(ТА)7/(ТА)7 – 23,3%, во второй
(ТА)6/(ТА)6 – 48,5%, (ТА)6/(ТА)7 – 33,5%,
(ТА)7/(ТА)7 – 17,8%. Таким образом, среди
тех, кто имеет СЖ, с высокой достовернос�
тью (р=0,01) чаще встречается ЖКБ
(Tsezou A., Tzetis M., Giannatou E., 2009).
В 2010 г. был опубликован метаанализ, в
который были включены 2816 пациентов
с ЖКБ и 1617 человек без нее (Buch S.,
Schafmayer C., Volzke H. et al., 2010). Выяс�
нилось, что больные с СЖ имеют высокий
риск ЖКБ (р=0,018). При этом риск ЖКБ
у мужчин увеличивается на 21,2% (р=0,046). 

Нарушения со стороны нижних отделов
пищеварительного тракта при СЖ чаще
имеют функциональный характер. В лите�
ратуре появились публикации о более ред�
кой встречаемости среди пациентов с СЖ
колоректального рака и болезни Крона. 

Результаты диагностического поиска
в приведенных клинических случаях

Наши пациенты относятся к представи�
телям европейской популяции, следова�
тельно, имеют высокий риск возникнове�
ния СЖ. Все участники – пациенты моло�
дого возраста с невысокой интенсивнос�
тью желтухи за счет непрямой фракции
билирубина. В каждом случае понятен
фактор, провоцирующий появление или
усиление желтухи с явлениями общей ас�
тенизации. В 1�м и 4�м случаях прослежи�
вается наследственный анамнез. 

Клинический случай № 1
После появления у женщины желтухи

противопростудное средство, содержащее
парацетамол, было отменено. Проводилась
дезинтоксикационная терапия. При кон�
трольном исследовании печеночного ком�
плекса через 2 нед после выздоровления от
ОРВИ показатели билирубина и АЛТ соот�
ветствовали норме. УЗИ органов брюшной
полости отклонений не выявило.

Учитывая наследственный анамнез,
женщина прошла генетическое обследова�
ние, которое подтвердило наличие СЖ –
(ТА)7/(ТА)7.

Вывод: СЖ манифестировал на фоне
ОРВИ и применения высокой дозы пара�
цетамола, одним из основных путей мета�
болизма которого является конъюгация с
глюкуронидами в печени.

Клинический случай № 2
Пациенту проведены дополнительные

исследования. УЗИ органов брюшной
полости. Размеры желчного пузыря
81×28 мм, стенка утолщена до 3 мм,

содержимое – густая желчь, множествен�
ные камни, максимальный диаметр 6 мм.
Заключение: ЖКБ, признаки хроническо�
го холецистита.

Вывод: у молодого мужчины с СЖ сфор�
мировалась ЖКБ, которая привела к усиле�
нию болевых и диспепсических проявлений. 

Клинический случай № 3
Прием пациентом фенобарбитала в те�

чение 5 дней позволил достичь снижения
уровня непрямого билирубина в крови.
Это может быть расценено как позитив�
ный результат, подтверждающий наличие
СЖ. Действие фенобарбитала основано на
ферментативной индукции и активации
фермента УДФГТ. К манифестации СЖ,
вероятно, привел сильный стресс, кото�
рый испытал больной. 

Вывод: наличие у пациентов гемолити�
ческой анемии не исключает СЖ, а лишь
утяжеляет его течение.

Клинический случай № 4
Учитывая сложность диагностического

процесса и наследственный анамнез,
мужчина прошел генетическое обследова�
ние, которое подтвердило наличие и бо�
лезни Вильсона�Коновалова, и СЖ –
(ТА)7/(ТА)7. В данном случае имеет место
постоянно повышенный уровень билиру�
бина за счет непрямой фракции с повы�
шением содержания их в крови и усилени�
ем желтухи в ответ на типичные провоци�
рующие факторы при СЖ. 

Вывод: СЖ может сочетаться с другими
наследственными заболеваниями. Так,
описаны сочетания СЖ с синдромами
Марфана, Элерса�Данло.

Особенности тактики ведения 
пациентов с СЖ

Таким образом, СЖ – это наследствен�
ное нарушение обмена билирубина, свое�
временное распознавание и коррекция
которого имеет существенное значение
для пациента. В случаях, представленных
нами, для постановки диагноза были ис�
пользованы известные клинические и ла�
бораторные критерии. Современный этап
развития медицины, сделавший возмож�
ным объективное подтверждение диагно�
за СЖ генетическими методами, ставит
его диагностику на новую ступень. Из
приведенных выше примеров видно, что
даже у фенотипически (внешне) здоровых
родителей может родиться ребенок с СЖ.
Поэтому, если в родословной человека
имеются случаи данного заболевания, ре�
комендуется пройти генетическое обсле�
дование на предмет мутации генов, отве�
чающих за развитие СЖ. По результатам
анализов врач�генетик может определить,
является ли человек носителем и как будет
проходить наследование синдрома.

Учитывая высокую частоту СЖ в по�
пуляции, проведение генетического ана�
лиза рекомендуется также перед началом
лечения с использованием лекарственных
препаратов, обладающих гепатотоксичес�
кими эффектами. В частности, это позво�
ляет прогнозировать риск осложнений
при терапии иринотеканом у пациентов с
онкологическими заболеваниями. 

Немедикаментозное лечение и профи�
лактика осложнений СЖ включают устра�
нение факторов риска: ведение правильно�
го образа жизни (отказ от вредных привы�
чек, правильное питание и т.п.), борьбу со
стрессами (аутогенные тренировки), повы�
шение иммунитета. Очень важной для па�
циента является минимизация лекарствен�
ных воздействий. В первую очередь это ка�
сается приема анаболических стероидов,
глюкокортикоидов, андрогенов, рифампи�
цина, циметидина, левомицетина, стрепто�
мицина, салицилата натрия, ампициллина,
кофеина, этинилэстрадиола, парацетамола,
диакарба, ментола, а также целого ряда дру�
гих препаратов, в метаболизме которых
участвует УДФГТ.

Эпизоды желтухи, как правило, разре�
шаются самостоятельно, без применения
лекарственных средств. Однако, если уро�
вень билирубина превышает 50 мкмоль/л
и сопровождается плохим самочувствием,
возможен прием фенобарбитала корот�
ким курсом (1,5�2,0 мг/кг, или 30�
200 мг/сут в 2 приема в течение 2�4 нед).
Фенобарбитал входит в состав таких пре�
паратов, как корвалол, барбовал, валокор�
дин, поэтому часто применяют эти препа�
раты (20�30�40 кап 3 р/сут в течение
1 нед), хотя эффект из�за низкой дозы фе�
нобарбитала отмечается лишь у части па�
циентов. К индукторам ферментов моно�
оксидазной системы гепатоцитов, кроме
фенобарбитала, относят флумецинол,
назначаемый в дозе 0,4�0,6 г (4�6 кап) 1 раз
в неделю или по 0,1 г 3 раза в день в тече�
ние 2�4 нед (в Украине не зарегистри�
рован). Под влиянием этих препаратов
снижается уровень билирубина в крови,
исчезают диспепсические явления, но в
процессе лечения возникают вялость,
сонливость, атаксия. В таких случаях эти
лекарственные средства назначают в ми�
нимальных дозах перед сном, что позво�
ляет принимать их длительное время. 

Выведение прямого билирубина воз�
можно с помощью усиленного диуреза,
применения активированного угля или
других сорбентов, адсорбирующих били�
рубин в кишечнике. Посредством фототе�
рапии достигается разрушение непрямого
билирубина, фиксированного в тканях,
тем самым высвобождаются перифери�
ческие рецепторы, которые могут связать
новые порции билирубина, предотвращая
его проникновение через гематоэнцефа�
лический барьер.

Доброкачественность СЖ, состоящая в
отсутствии исхода в цирроз печени, не
исключает усугубление явлений дисфунк�
ции желчевыделительной системы, разви�
тие хронического холецистита и форми�
рование ЖКБ. Это наглядно подтвержда�
ется тремя из приведенных клинических
случаев. В этой связи пациентам с СЖ
в индивидуальном порядке назначаются
гепатопротекторы – препараты урсоде�
зоксихолевой кислоты (УДХК), фосфоли�
пиды, силибинин, экстракт плодов расто�
ропши пятнистой, экстракт листьев арти�
шока, а также витаминотерапия, особенно
витамины группы В. 

На наш взгляд, чтобы предотвратить
или уменьшить поражение билиарного
тракта на фоне СЖ, наиболее целесооб�
разно применение УДХК. Кроме ее извест�
ных позитивных эффектов, в эксперимен�
те на крысах было показано, что УДХК
способна уменьшать чувствительность
нервных клеток к поражающему действию
непрямого билирубина. Так, в работе (Silva
R.F., Rodrigues C.M., Brites D.Y., 2001) оце�
нивали апоптоз в культуре нервных клеток
(нейроны и астроциты) после инкубации с
непрямым билирубином без и в присут�
ствии УДХК. В первом варианте было от�
мечено повышение апоптоза клеток до
7 раз. Присутствие УДХК обеспечило за�
щиту 60% нервных клеток в культуре, уро�
вень апоптоза повысился чуть более 6%.
Это актуальный момент, учитывая, что па�
циенты с СЖ имеют склонность к психо�
соматическим расстройствам.

УДХК используют в дозе 10�12 мг/кг
в сутки. Возможно ее назначение в виде
лечебного курса до разрешения процесса,
например, устранения билиарного слад�
жа, профилактическими курсами по 3 мес
2 раза в год (весна�осень), либо в виде
постоянного приема профилактической
дозы 250 мг/сут однократно вечером. 

В заключение необходимо отметить по�
степенное увеличение среди населения ко�
личества скрытых дефектов обмена, кото�
рые рано или поздно могут себя проявить.
Перед учеными стоит задача создания усло�
вий для разумного и в то же время достаточ�
но безопасного вмешательства в материаль�
ную основу наследственности с целью
исправления таких дефектов. Это направ�
ление для будущих исследований. 

Пациенты с синдромом Жильбера: новая тактика ведения 
М.Б. Щербинина, д.м.н., профессор, Медицинский центр амбулаторного обслуживания детей и взрослых, г. Днепропетровск

Продолжение. Начало на стр. 49.
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Пути проникновения токсических аген�
тов в организм человека могут быть различ�
ными – ингаляционный, парентеральный
или внутренний. Вне зависимости от пути
попадания этих агентов в организм развива�
ется патологический процесс в печеночной
ткани. В настоящее время эта проблема
приобретает все большую актуальность
в связи с высокими темпами развития хими�
ческой и фармацевтической промышлен�
ности, широким внедрением их продукции
во все сферы жизни человека, злоупотреб�
лением суррогатами алкоголя.

Соли тяжелых металлов содержат сельско�
хозяйственные инсектициды и гербициды,
различные промышленные соединения, ле�
карственные препараты. Проникая в орга�
низм человека через слизистые оболочки,
кожный покров, вдыхание отравленного воз�
духа, с продуктами питания, тяжелые металлы
очень легко всасываются из пищеварительно�
го тракта, поступают в кровь, транспортиру�
ются во все жизненно важные органы и депо�
нируются в них. Причем чаще всего это до�
вольно длительный процесс. Самое большое
количество солей тяжелых металлов концен�
трируется в печени, откуда они элиминируют
крайне медленно. Они нарушают течение
многочисленных биохимических реакций
в различных органах. Самые опасные отрав�
ления приводят в первую очередь к тяжелым
поражениям печени. Резко нарушенные де�
зинтоксикационные функции печени и выве�
дения из организма вредных продуктов обме�
на веществ приводят к общему тяжелому со�
стоянию всех систем организма. 

Наиболее часто отравления у человека
вызывают такие элементы, как свинец,
ртуть, висмут, медь, кадмий, сурьма, таллий.
Клиническая картина отравления солями
тяжелых металлов складывается из симпто�
мов поражения ряда органов и систем.
Желудочно�кишечный тракт поражается
более чем у 90% больных. Общими симпто�
мами для всех отравлений солями тяжелых
металлов являются металлический вкус во
рту, тошнота, рвота, боли при глотании по
ходу пищевода, боли в животе, гиперемия
зева и задней стенки глотки. Наблюдается
диарея, в тяжелых случаях возникают пище�
водно�желудочно�кишечные кровотечения.
Кроме поражения печени обнаруживаются
хроническая почечная недостаточность, по�
ражение нервной системы, двигательные
расстройства, различные нарушения чувст�
вительности. При этом отравление тем или
иным металлом имеет свои специфические
особенности.

В первые дни после отравления ртутью
часто доминируют симптомы со стороны пи�
щеварительного тракта. Пациенты жалуются
на металлический вкус во рту, жжение в по�
лости рта, глотке, появление тошноты и рво�
ты, диареи. Наблюдается увеличение лимфа�
тических узлов, в следующие часы и дни уси�
ливаются симптомы со стороны пищевари�
тельного тракта. Они могут возникать и в том
случае, когда яд поступил в организм не пе�
роральным путем. На 3�5�е сутки появляется
ртутный стоматит. Возникают сильные боли
в полости рта, а также по ходу пищевода при
тяжелых отравлениях. Объективно могут

отмечаться местные явления: выраженный
отек губ, слизистой оболочки рта, надгортан�
ника. Больные глотают с трудом. Язвенный
процесс может локализоваться в полости рта,
пищеводе, желудке и тонком кишечнике.
Клинически нередко отчетливо выступают
проявления ожогового шока. В рвотных мас�
сах имеется примесь желчи и крови. У боль�
ных часто бывают мучительные кишечные
колики и кроваво�слизистые испражнения.
Уже в первые сутки интоксикации наблюда�
ется частая повторная рвота и понос, что
приводит к значительному обезвоживанию
организма, гемолизу эритроцитов, явлениям
ацидоза. При отравлении солями ртути на�
блюдается кровоточивость десен и на 2�3�и
сутки появляется темная кайма сернистой
ртути на деснах и губах. В случае отравления
препаратами ртути отмечается развитие ат�
рофических изменений в паренхиме печени,
что обнаруживается в виде нарушений ее ос�
новных функций. Ртуть оказывает влияние
также на нервную систему, что проявляется
тремором конечностей, судорогами, психи�
ческим перевозбуждением. При прогресси�
ровании патологического процесса в нерв�
ной системе развивается выраженный асте�
нический синдром, полиневрит и даже энце�
фалопатия.

Свинцовые отравления длительное время
могут иметь скрытое течение. Поскольку
свинец является политропным ядом, при
определенных условиях он вызывает ряд па�
тологических явлений со стороны многих
органов и систем. Основными симптомами
поражения системы крови следует считать
анемию, нарушение порфиринового обме�
на, выраженный ретикулоцитоз, появление
большого количества эритроцитов с базо�
фильной зернистостью. Воздействие свинца
на нервную систему проявляется довольно
рано признаками астеновегетативного син�
дрома (головная боль, повышенная утомля�
емость, эмоциональная лабильность, бес�
сонница, снижение памяти, повышенная
потливость, брадикардия). При тяжелом от�
равлении могут возникнуть явления свин�
цовой энцефалопатии в виде гемипарезов,
гиперкинезов, неодинаковой ширины зрач�
ков, нистагма, расстройств речи, а на высо�
те свинцовой колики иногда появляются
приступы эпилептиформных судорог.

Со стороны желудочно�кишечного тракта
свинцовая интоксикация проявляется так на�
зываемой свинцовой коликой, для которой
характерны схваткообразные боли в животе
выраженной интенсивности, что может слу�
жить поводом для ошибочной госпитализа�
ции в хирургические стационары и оператив�
ных вмешательств у пациентов со свинцовым
отравлением. Появление на внутренней по�
верхности щек свинцовой каймы указывает
на процесс выделения свинца и образование
сернистого свинца под влиянием сероводо�
рода, находящегося в полости рта. У женщин
отравление свинцом вызывает нарушение
менструального цикла, а в период беремен�
ности – внутриутробную гибель плода или
преждевременные роды.

Соли металлического мышьяка, проника�
ющие в организм человека при вдыхании
производственной пыли, приводят к раздра�
жению слизистых оболочек верхних дыха�
тельных путей, носа, глаз, что приводит
к кровохарканью, насморку, слезотечению.

У больных начинают выпадать волосы, ло�
маются ногти, на коже проявляется фурун�
кулез, дерматит, экзема. Поражение печени
является постоянным синдромом при отрав�
лении мышьяксодержащими веществами и
соединениями тяжелых металлов и выявля�
ется уже в ранний период развития интокси�
кации. Симптомы вовлечения в патологи�
ческий процесс печени далеко не всегда
выступают отчетливо, потому что они зату�
шевываются обычно почечными и другими
явлениями. В начале отравления наблюда�
ются увеличение печени в размерах и болез�
ненность ее при пальпации. О поражении
паренхимы органа свидетельствуют повы�
шенные уровни аминотрансфераз и разви�
тие холестаза, как внутрипеченочного, так и
внепеченочного. Известны единичные слу�
чаи, когда острое отравление мышьяксодер�
жащими соединениями и солями тяжелых
металлов характеризовалось в основном по�
ражением печени и входило в клиническую
картину токсического гепатита. Чаще пора�
жение печени сочетается с возникновением
выраженных клинических явлений со сто�
роны почек, иногда нарушению функции
почек может предшествовать симптоматика,
указывающая на поражение печени. При�
знаки почечной недостаточности часто ма�
нифестируют на 4�6�е сутки отравления, хо�
тя могут появляться и в более ранние сроки.
Наиболее характерными синдромами остро�
го отравления мышьяковистым водородом
следует считать гемолиз, почечную и пече�
ночную недостаточность и гипоксию, дру�
гие клинические явления при острой ин�
токсикации не имеют ведущего значения.
Исход интоксикации мышьяковистым водо�
родом определяется вначале степенью гемо�
лиза, а в последующем – функциональным
состоянием почек.

Отравления сурьмой и кадмием характе�
ризуются кожными изменениями, которые
проявляются трещинами кожи, воспалени�
ем слизистой оболочки ротовой полости,
головной болью, снижением аппетита,
расстройством стула, что приводит к значи�
тельной потере массы тела.

В установлении диагноза отравления со�
лями тяжелых металлов помогает тщательно
собранный анамнез жизни пациента, нали�
чие профессиональных вредностей, уста�
новление особенностей среды обитания
больного, анамнеза болезни и течения пато�
логического процесса. 

Принцип лечения всех отравлений раз�
личными видами тяжелых металлов практи�
чески одинаков. В первую очередь требуется
прекратить поступление поражающего эле�
мента в организм. Необходимо обеспечить
пострадавшему обильное питье, проведение
форсированного диуреза, что позволит поч�
кам усиленно элиминировать отравляющие
вещества. Целесообразно назначение энте�
росорбентов. При отравлении солями тяже�
лых металлов показано обильное промыва�
ние желудка через зонд с введением 5% рас�
твора унитиола (200�300 мл) в начале и после
этой процедуры. Унитиол является универ�
сальным антидотом. Он эффективно устра�
няет симптомы отравления ртутью, свинцом,
висмутом, медью и другими тяжелыми ме�
таллами. Показана инфузионная терапия
(коллоиды, кристаллоиды, глюкоза). В даль�
нейшем используют симптоматическое

коррекционное лечение пострадавших орга�
нов, в частности, для коррекции функцио�
нальных нарушений печени используются
гепатопротекторы различного механизма
действия. 

Неотъемлемой частью жизни современ�
ного человека стали биологически активные
добавки, которые в последние годы приоб�
рели большую популярность и распростра�
ненность. Прежде всего, следует помнить
о том, что пищевые добавки не являются ле�
карствами, а могут служить лишь дополне�
нием к пищевому рациону, призванному
обеспечить организм питательными вещест�
вами. Наиболее безопасными являются пи�
щевые добавки, содержащие съедобные
растения и витамины, так как в них входят
вещества, к которым организм хорошо
адаптирован. Активная реклама убеждает,
что все пищевые добавки безопасны как пи�
щевые продукты, и поэтому их можно при�
нимать без ограничений, в любых сочетани�
ях и длительный период времени. Однако
следует знать, что имеются данные о серьез�
ных побочных эффектах, которые приводят
не только к прогрессированию патологи�
ческого процесса, но и к летальным исхо�
дам. Так, отмечены поражения кожи и пече�
ни, вызванные применением экстракта рас�
тения кава�кава, используемого для улуч�
шения настроения и борьбы с депрессией.
В настоящее время средства на основе кава�
кава уже запрещены в Великобритании. Ос�
торожность следует проявлять в отношении
препаратов, содержащих лекарственные
растения, особенно трав китайской меди�
цины. Такие препараты нежелательно при�
нимать сразу в больших дозах и длительный
период времени. Китайские травы, которые
лежат в основе некоторых пищевых доба�
вок, содержат аристолохиевую кислоту, ко�
торая является растительным токсином.
В данный момент ряд стран запретили ввоз
трав, содержащих аристолохиевую кислоту.
Так, были запрещены пищевые добавки,
в состав которых входит эфедра. Причиной
запрета стали побочные эффекты после
приема эфедры, такие как тремор, бессон�
ница. В России эфедра по�прежнему входит
в состав многих пищевых добавок для поху�
дания и препаратов для спортсменов. Безо�
пасные травы также могут обладать побоч�
ными эффектами или иметь противопока�
зание при тех или иных заболеваниях. Так,
препараты гинкго не рекомендуется прини�
мать перед операциями, так как они влияют
на свертывающую систему крови и способ�
ны усиливать кровотечение, а зверобой и
бергамот повышают чувствительность кожи
к ультрафиолетовому излучению, что может
привести к фотодерматиту. 

Биодобавки

Тяжелые металлы

Неблагоприятные факторы среды обитания
современного человека и токсические поражения печени 

Влияние экологических факторов на жизнедеятельность организмов неоспоримо. Практически все химические
вещества в той или иной степени оказывают вредное воздействие на человеческий организм, причем важным является
уровень их присутствия в окружающей среде. Соли тяжелых металлов, пестициды и гормоны, биологически активные
добавки, нитраты, антибиотики – все это реалии жизни современного человека. В результате проявляются различные
заболевания пищеварительной системы, происходит ухудшение усвоения пищевых веществ, снижение защитных сил
организма, ускорение процессов старения и общее токсическое воздействие на организм. Органом&мишенью
при таком токсическом влиянии чаще всего становится печень, которая выполняет основную детоксикационную функцию.

В.М. Чернова

В.М. Чернова, к.м.н., старший научный сотрудник отдела заболеваний печени и желудочно%кишечного тракта Национального института терапии им. Л.Т. Малой НАМН Украины, г. Харьков
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Среди этиологических факторов риска
развития токсических поражений печени
особая роль принадлежит нерациональной
фармакотерапии. Согласно статистичес�
ким данным только от побочных эффектов
применения медикаментозных средств
в мире ежегодно страдают 1 млн человек,
причем в 180 тыс. случаев именно негатив�
ное побочное действие лекарств является
непосредственной причиной летального
исхода. Токсические поражения печени,
обусловленные приемом лекарственных
препаратов, представляют собой опреде�
ленную диагностическую сложность: иног�
да на фоне длительной терапии они проте�
кают бессимптомно. В данном случае речь
идет о хронической интоксикации. Значи�
тельный компенсаторный антитоксичес�
кий резерв органа нивелирует негативное
влияние токсичных метаболитов. Однако
детоксикационная способность значитель�
но снижается, если воздействию вредных
факторов подвергается пациент с заболева�
нием печени или перенесший его в про�
шлом. Тяжесть течения и выраженность
симптоматики обычно являются дозозави�
симыми.

К лекарственным препаратам, примене�
ние которых наиболее часто приводит
к поражению печени, относятся изониа�
зид, ранитидин, ципротерона ацетат, мет�
формин, фенитоин, троглитазон, некото�
рые нестероидные противовоспалительные
препараты (ацетилсалициловая кислота,
диклофенак). 

Токсические поражения печени описаны
при лечении препаратами практически всех
фармакологических классов. Острые ток�
сические поражения печени вызывают сле�
дующие потенциально гепатотоксичные
препараты: амиодарон, лабеталол, метил�
допа, статины, антикоагулянты из группы
производных кумарина, анаболические
стероиды, андрогены, эстрогены, карбама�
зепин, фенитоин, вальпроевая кислота, ту�
беркулостатические препараты, сульфа�
ниламиды, нитрофурантоин, флуконазол,
кетоконазол, антиретровирусные и проти�
воопухолевые препараты, метотрексат,
флуоксетин, орлистат, галотан, соли золота.
Хронические токсические поражения пече�
ни могут вызывать метилдопа, месалазин,
нитрофурантоин, аминазин, амиодарон,
анаболические и андрогенные стероиды,
азатиоприн и фибраты, если лечение дан�
ными препаратами продолжается на фоне
острых гепатотоксических нарушений. 

К редким, но серьезным осложнениям
лекарственной терапии относится фульми�
нантная печеночная недостаточность, вне�
запно развивающаяся у практически здо�
ровых лиц и требующая в большинстве слу�
чаев срочной трансплантации органа. Она
описана при применении более 40 лекарс�
твенных средств, включая такие широко
применяемые препараты, как парацетамол,
кетопрофен, нимесулид и кларитромицин.

Клинико�морфологические проявления
токсических поражений печени весьма
многообразны. В настоящее время выделя�
ют три основные группы токсических по�
ражений печени: гепатоцеллюлярные, хо�
лестатические и смешанные. Мишенью
токсического воздействия могут быть гепа�
тоциты (некроз), желчные протоки и ка�
нальцы (холестаз) или синусоидальные
клетки (эндотелий, жиросодержащие клет�
ки). Токсические поражения печени вклю�
чают повреждения паренхимы, которые
в виде функциональных нарушений (ин�
дукции микросомальных ферментов, ги�
пербилирубинемии) могут приводить
в итоге к некрозу или апоптозу. К другим
гепатотоксическим последствиям приема
лекарственных препаратов относятся сле�
дующие проявления: формирование стеа�
тоза в виде острых жировых изменений и
стеатогепатита, холестаз, гранулематозные
изменения, нарушения сосудистой системы

печени (расширение синусоидных капил�
ляров, пурпурный гепатит, нецирротичес�
кая портальная гипертензия, обструкция
венозного оттока из печени, узелковая
регенераторная гиперплазия, синдром
Бадда�Киари), а также опухоли печени (ге�
мангиома, аденома, гепатоцеллюлярная
карцинома, холангиокарцинома, геман�
гиосаркома).

Токсичность препарата может прояв�
ляться избирательным поражением сосу�
дов печени, которое характеризуется тром�
бозами эфферентных печеночных венул,
центролобулярными некрозами, наруше�
нием оттока крови, развитием цирроза и
печеночной недостаточности. Избиратель�
ное поражение эндотелия может вызвать
применение циклофосфамида, азатиопри�
на, мелфалана, этопозида. Фиброгенез ча�
ще всего бывает индуцирован цитостатика�
ми (в первую очередь метотрексатом), ви�
тамином А и другими ретиноидами.

Особое внимание следует обратить на
побочное токсическое действие растений
на печень. Использование валерианы, дуб�
ровника, комбучи, карликового дуба, чис�
тотела, александрийского листа при опре�
деленных условиях может спровоцировать
развитие гепатита. Применение мелиссы
болотной, шлемника и стеблелиста может
обусловить некроз гепатоцитов. Назначе�
ние препаратов на основе экстрактов рас�
тений категорически противопоказано
при гепатитах и других заболеваниях, со�
провождающихся печеночной недостаточ�
ностью.

Печень принимает на себя основной
удар в первую очередь при пероральном
приеме лекарств, особенно обладающих
феноменом «первого прохождения» через
печень. Большинство ксенобиотиков за�
хватывается неспецифическим путем по�
средством диффузии из синусоидов через
мембрану гепатоцитов. Обратная диффу�
зия, как правило, затруднена ввиду связы�
вания вещества со специфическими внут�
риклеточными белками.

Вследствие как прямого токсического
действия лекарственных средств, так и
идиосинкразической реакции возникает
гепатоцеллюлярный некроз. Истинными
гепатотоксинами являются четыреххло�
ристый углерод, фосфор, хлороформ и со�
единения золота. При внутривенном вве�
дении высоких доз тетрациклинов также
может развиться фульминантная некроти�
ческая реакция гепатоцитов. Медикамен�
тозный гепатит может проявляться как
в первый день приема препарата, так и че�
рез несколько месяцев после начала лече�
ния. Клинически он характеризуется ост�
рым началом с фебрильной лихорадкой,
ознобом, полиморфной кожной сыпью, зу�
дом, артралгией, анорексией и тошнотой.
В более поздний период усиливается жел�
тушность кожных покровов и слизистых,
потемнение мочи, увеличение размеров
печени и появление ее болезненности.
Часто поражаются другие органы и систе�
мы, в частности почки, что выражается
различного рода нарушениями их функции
вплоть до развития острой почечной не�
достаточности. 

Многие лекарственные средства, такие
как изониазид, метилдопа, индометацин,
диклофенак, фенитоин, галотан, могут вы�
зывать идиосинкразические токсические
поражения печени. Механизм развития
идиосинкразической реакции на препараты
до настоящего времени остается неясным.
Наиболее изученными являются токсичес�
кие поражения печени при применении
изониазида и галотана. Изониазид вызывает
повышение активности аминотрансфераз
примерно у каждого пятого пациента.
Истинный гепатит встречается у 1�2% боль�
ных и может приводить к летальным исхо�
дам. В случае продолжения применения
изониазида хронический гепатит прогрес�
сирует и может привести к развитию цирро�
за печени. 

Лечение токсического поражения печени
должно быть комплексным. На всех этапах
необходимо устранить действие этиологи�
ческого агента (прекратить прием препара�
тов, вызвавших патологические изменения
в печени). На ранних этапах в сочетании
с полноценной диетой этого достаточно для
полного обратного развития процесса и вос�
становления печени. 

Общие принципы лечения токсических
гепатитов – это детоксикация, заместитель�
ная терапия, назначение гепатопротекто�
ров. Основными методами детоксикации
организма являются плазмаферез, гемодиа�
лиз, перитонеальный диализ, гемо� и энте�
росорбция, переливание плазмозамещаю�
щих растворов, форсированный диурез
(применяются по показаниям в зависимос�
ти от степени выраженности печеночной
недостаточности). При хроническом токси�
ческом гепатите фармакологическое воз�
действие направлено на восстановление на�
рушенных обменных процессов в печени,
обогащение гликогеном и обратное разви�
тие жировой дистрофии. В легких случаях
заболевания лекарственную терапию можно
не проводить (устранение этиологического
фактора уже является методом этиопатоге�
нетического лечения). Необходимо исклю�
чить тяжелый физический труд, интенсив�
ную инсоляцию. Большое значение имеет
пищевой рацион. Обычно из него исключа�
ют употребление спиртных напитков, коп�
ченостей, острых приправ и рекомендуют
диетическое питание. Диету назначают для
нормализации метаболизма в печени за счет
сбалансированного поступления в организм
белков, жиров, углеводов, витаминов, ми�
неральных веществ. Диета должна содер�
жать адекватное количество белка из расче�
та 1 г на 1 кг массы тела; употребление жира
ограничивается до 80�90 г, рекомендуются
полиненасыщенные жирные кислоты рас�
тительного происхождения, содержащие
линолевую и линоленовую кислоты; огра�
ничиваются продукты с содержанием угле�
водов (до 300�400 г) и потребление поварен�
ной соли. Пища должна быть богата вита�
минами группы В, С, Р. 

В центре медикаментозной терапии на
всех этапах и при всех формах токсического
поражения печени применяются гепатопро�
текторные препараты. Гепатопротекторы
стабилизируют гомеостаз печеночной па�
ренхимы, активизируют внутриклеточный
обмен веществ и работу ферментных систем
печени, подавляют перекисное окисление
липидов и разрушение клеточных мембран,
связывают свободные радикалы, стимули�
руют синтез белка и регенеративно�репара�
тивные процессы.

Применение эссенциальных фосфоли�
пидов, являющихся высокоочищенным
экстрактом бобов сои и основным компо�
нентом клеточных мембран, восстанавли�
вает их целостность. Это приводит к норма�
лизации функции мембран и повышению
их текучести, активации мембранных фер�
ментов и увеличению синтеза эндогенных
фосфолипидов, уменьшению активности
цитохрома Р450 2Е1 и обратному развитию
жировой дистрофии. 

Из растительных гепатопротекторов чаще
всего используют препараты расторопши
пятнистой, содержащей силимарин. Силима�
рин обладает способностью подавлять окси�
дативный стресс – он взаимодействует со
свободными радикалами в печени, трансфор�
мируя их в менее токсичные соединения.
В мембранах гепатоцитов осуществляются
основные процессы биологической транс�
формации, поэтому стабилизация клеточных
мембран, которая достигается благодаря био�
химическому взаимодействию с силимари�
ном, определяет нормализацию функции

печени. Антигепатотоксическое действие си�
лимарина обусловлено его способностью
конкурентно связываться с рецепторами
к соответствующим токсинам в мембранах
гепатоцитов. Известны и такие эффекты си�
лимарина, как иммуномодулирующий, про�
тивовоспалительный, регенераторный.

При токсических поражениях печени,
сопровождающихся холестазом, целесооб�
разно назначение препаратов урсодезокси�
холевой кислоты, что приводит к уменьше�
нию в энтерогепатической циркуляции гид�
рофобных желчных кислот (тем самым пре�
дупреждается их токсическое воздействие
на мембраны гепатоцитов и на эпителий
желчных протоков), а также снижает ауто�
иммунность процесса. Препараты применя�
ются в дозе 10�15 мг/кг до разрешения хо�
лестаза, в дальнейшем показано длительное
лечение в поддерживающих дозах. 

При лечении токсических поражений пе�
чени патогенетически оправданным считает�
ся назначение препаратов аминокислот –
основного структурного материала для син�
теза белков клеточных мембран, рецепторов,
ферментов, пептидных гормонов и других
биологически активных соединений. Напри�
мер, аргинин – условно незаменимая амино�
кислота, которая участвует в процессе ядер�
ного и цитоплазменного биосинтеза, играет
важную роль в поддержании азотистого ба�
ланса, выведении избыточного азота, регуля�
ции иммунологических реакций, является
структурным компонентом ряда ферментов
и гормонов. Благодаря участию аргинина
в нейтрализации аммиака повышается де�
токсикационная функция печени, уменьша�
ется накопление метаболитов лекарств в пе�
чени. Кроме этого, аминокислота аргинин
является предшественником оксида азота –
мощного эндогенного вазодилататора, по�
этому аргинин оказывает антиоксидантное
действие, улучшает микроциркуляцию и
улучшает портальный кровоток, ускоряя та�
ким образом выведение конечных токсинов.

С хорошим клиническим эффектом мо�
жет быть применен адеметионин. Средняя
его доза в сутки составляет 1600 мг; так как
эффект дозозависим, в тяжелых случаях до�
пустимо назначение в дозе 3200 мг в сутки.

Таким образом, лечение пациентов с ток�
сическим поражением печени является
сложной клинической задачей. Успех в лече�
нии пациента будет зависеть от правильного
патогенетически обоснованного выбора
протектора гепатоцитов, которые смогли бы
устранить основные виды расстройств функ�
ционирования печеночной клетки. Выбор
гепатопротекторного препарата должен осу�
ществляться в зависимости от ведущего кли�
нического симптомокомплекса, от степени
тяжести патологического процесса, с учетом
психоэмоционального статуса больного.
Всем практикующим врачам в случаях непо�
нятного и особо упорного течения некото�
рых заболеваний следует помнить о возмож�
ности хронических поражений печени соля�
ми тяжелых металлов и позднем проявлении
симптомов такого отравления. Необходимо
больше усилий направлять на поиск и лик�
видацию источников загрязнения среды
свинцом, ртутью, сурьмой и кадмием. Нуж�
но создать безопасные и общедоступные
средства для предупреждения хронических
отравлений тяжелыми металлами у тех, кто
живет на территориях, загрязненных свин�
цом, ртутью и другими тяжелыми металла�
ми. Профилактическое применение препа�
ратов тиосульфата натрия или унитиола ока�
жет свое позитивное действие. И еще при
назначении лекарственной терапии необхо�
димо помнить, что лекарственные препара�
ты являются ксенобиотиками и подвергают�
ся в большинстве случаев метаболизму
в микросомальной системе патологически
измененных гепатоцитов, создавая допол�
нительную нагрузку. Поэтому фармакотера�
пия должна быть строго обоснована.

Список литературы находится в редакции.

Гепатопротекторы

Общие подходы к лечению
токсических поражений печени

Лекарственные поражения печени
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АБС обусловлен, как правило, висцеральной болью,
которая вызывается повышением давления, растяжени�
ем, натяжением, расстройством кровообращения во
внутренних органах и отражает как органическое по�
вреждение органов, так и функциональные расстройства.
Ноцицептивный АБС связан с поражением тканей вслед�
ствие воспаления, ишемии, травм и других деструктив�
ных процессов. Нейропатический вариант АБС развива�
ется при функциональных заболеваниях органов пище�
варения и тесно связан с нарушением двигательной 
функции и висцеральной гиперчувствительностью
(М.Ю. Степанов, 2009).

Традиционно для купирования абдоминальной боли
применяются спазмолитики, которые ослабляют или
ликвидируют спазм гладких мышц внутренних орга�
нов – непосредственную причину боли. Терапевтичес�
кий эффект спазмолитиков связан с нормализацией
мышечного сокращения: расслабление гладкомышеч�
ной клетки приводит к снижению тонуса и улучшению
кровоснабжения стенки полого органа, при этом также
снижается внутриполостное давления, как следствие –
уменьшаются болевые ощущения (А.Е. Абатуров,
О.Н. Герасименко, 2008; Т.А. Крючко и соавт., 2010).

Современные спазмолитические средства разделяют
на миотропные, нейротропные и препараты смешанно�
го действия (Т.А. Крючко и соавт., 2010; Е.В. Лукьянчук,
2011).

Миотропные спазмолитики (дротаверин, папаверин)
воздействуют непосредственно на гладкомышечную
клетку, блокируя внутриклеточную фосфодиэстеразу
IV типа. В результате происходят накопление цикли�
ческого аденозинмонофосфата, нарушение взаимодей�
ствия актина и миозина, что в конечном итоге обеспе�
чивает расслабление гладкомышечной клетки.

Нейротропные спазмолитики нарушают процесс свя�
зывания нейромедиатора ацетилхолина с М�холиноре�
цепторами, расположенными на поверхности нервных и
гладкомышечных клеток. Блокада нервно�мышечного
импульса приводит к снижению тонуса и расслаблению
гладких мышц. Эта группа препаратов включает блока�
торы М�холинорецепторов природного и синтетическо�
го происхождения.

В настоящее время известно 5 видов мускариновых
рецепторов, при этом их концентрация в различных ор�
ганах и системах существенно варьирует. В ЖКТ нахо�
дятся все 5 видов мускариновых холинорецепторов, 
а в нервно�мышечных синапсах локализируются пре�
имущественно М3� и М4�холинорецепторы, которые
тормозят передачу импульса на сокращение мышечного
комплекса. Избирательная блокада того или иного вида
М�холинорецепторов определяет селективность фарма�
кологического средства (М.Ю. Степанов и соавт., 2009).
Неселективная блокада М�холинорецепторов сопро�
вождается большим количеством побочных эффектов:
наряду со спазмолитическим эффектом неселективные
М�холинолитики (преимущественно растительного
происхождения) вызывают тахикардию, сухость во рту,
паралич аккомодации и мидриаз, повышение внутри�
глазного давления; редко могут спровоцировать атонию
мочевого пузыря с задержкой мочи, при длительном па�
рентеральном введении – атонию кишечника (А.Е. Аба�
туров, О.Н. Герасименко, 2008).

В связи с этим высокая селективность М�холиноли�
тика – ключевое требование, предъявляемое наряду с
выраженной спазмолитической активностью, быстрым
наступлением терапевтического эффекта, продолжи�
тельным действием, доступностью, наличием форм для
перорального применения, минимальным количеством
побочных эффектов и противопоказаний к их назначе�
нию.

Одним из современных высокоселективных М3�хо�
линолитиков, представленных на отечественном фар�
мацевтическом рынке, является препарат Риабал
(прифиния бромид). Выборочно блокируя М3�холино�
рецепторы, препарат делает их нечувствительными к
ацетилхолину, который образуется в парасимпатичес�
ких постганглионарных нервных окончаниях. Это
приводит к снижению тонуса гладкомышечных воло�
кон пищевода, кишечника, желчного пузыря и его
протоков, мочевыводящих путей и матки, а также к
уменьшению секреции соляной кислоты, пепсина,
снижению внешнесекреторной активности поджелу�
дочной железы.

Учитывая механизм действия прифиния бромида, на�
значение данного лекарственного средства обоснованно
при хроническом болевом синдроме, ассоциированном
со спазмом и гиперперистальтикой при хроническом
гастрите, дуодените, воспалительных и функциональ�
ных заболеваниях кишечника, дискинезии желчного
пузыря и его протоков. Сочетание спазмолитического и
антисекреторного эффектов позволяет рекомендовать
препарат больным хроническим панкреатитом (ХП), 
язвенной болезнью желудка и двенадцатиперстной
кишки. Препарат применяют при рвоте и дисменорее,
а также перед проведением эндоскопического и рентге�
нографического исследований желудка и кишечника.
Являясь четвертичным аммониевым соединением,
Риабал не проникает через гематоэнцефалический
барьер. Препарат выпускается в нескольких лекарствен�
ных формах – парентеральной (раствор для инъекций),
таблетированной и в виде сиропа для детей раннего воз�
раста. Для обеспечения точности дозирования лекарст�
венного средства форма в виде сиропа снабжена
пипеткой�дозатором. Риабал в форме сиропа разрешен
к применению у детей с первых дней жизни.

Сегодня накоплен значительный клинический опыт
применения Риабала в лечении заболеваний, сопровож�
даемых хроническим АБС, как у взрослых, так и у детей.
На базе Харьковской медицинской академии последип�
ломного образования (Т.Д. Звягинцева, А.И. Чернобай,
2008) было проведено исследование  эффективности пре�
парата Риабал у пациентов с ХП. Под наблюдением нахо�
дились 23 пациента с ХП с рецидивирующим болевым
синдромом, из них – 17 мужчин и 6 женщин в возрасте от
21 до 64 лет. Всем пациентам на фоне диетотерапии на�
значали базисную терапию: ферменты (минимикросфе�
рические), антиоксиданты, дезинтоксикационные и про�
тивовоспалительные средства. Болевой синдром в виде
опоясывающей приступообразной боли различной ин�
тенсивности наблюдался у всех исследуемых, что явилось
показанием к применению спазмолитических средств.
Риабал назначали при выраженном болевом синдроме
парентерально по 15 мг/2 мл внутримышечно 2 р/сут,
затем при уменьшении боли – 1 р/сут с последующим
переходом на пероральный прием препарата по 1 таблетке
(30 мг) 2 р/сут до прекращения боли. У 5 (21,7%) больных
болевой синдром был умеренной интенсивности, поэто�
му Риабал назначали по 2 мл внутримышечно 1 р/сут на
фоне базисной терапии с последующим переходом на пер�
оральный прием по схеме. Курс лечения составил 15 сут.

Согласно результатам исследования, включение 
Риабала в базисную терапию больных ХП уже через 3�
4 сут обеспечивало уменьшение интенсивности болево�
го синдрома у 18 (78%) пациентов, получавших препарат
внутримышечно. К концу лечения болевой синдром вы�
раженной интенсивности был полностью купирован у
12 (66,6%) больных из 18. У 4 (22,2%) пациентов боль
значительно уменьшилась, у 2 (11%) зарегистрировано
незначительное уменьшение боли. Эти больные про�
должили прием Риабала по 1�2 таблетке в 1�е сутки 

на амбулаторном этапе до полного прекращения боли.
Диспепсический синдром был менее выраженным у 57%
пациентов. Астеноневротический синдром уменьшился
в результате лечения у 50% больных, полностью исчез
у 17%. У всех пациентов улучшились сон, аппетит, настро�
ение, что в сочетании с исчезновением и/или уменьше�
нием боли способствовало повышению качества жизни
больных ХП и расширило их социальную адаптацию.

В другом исследовании сравнивали эффективность
Риабала и дротаверина гидрохлорида у пациентов с АБС
на фоне ХП (Ю.М. Степанов, Л.М. Шендрик, И.А. Ва�
сильева, 2009). У пациентов, получавших Риабал, на 
5�й день лечения интенсивность боли с выраженной
сменилась на минимальную и исчезла на 6�й день в от�
личие от пациентов группы сравнения, у которых боль
на 5�й день носила умеренный характер, минималь�
ные болевые явления сохранялись сроком до 8 дней.
У 27 (90%) пациентов основной группы, применявших
Риабал, эффективность препарата определялась как от�
личная и только у 3 (10%) больных – как хорошая. Боль�
ные группы сравнения, принимавшие дротаверина
гидрохлорид, оценили эффективность препарата как
отличную в 73% случаев, как хорошую – в 27%. Отказов
от лечения вследствие нежелательных явлений в обеих
группах больных не зарегистрировано.

На базе кафедры детской гастроэнтерологии Харьков�
ского института усовершенствования врачей и Харьков�
ской детской клинической городской больницы № 19
проведено исследование эффективности Риабала у детей
с различными гастроинтестинальными заболеваниями
(В.М. Савво, В.М. Белоусов, Н.А. Можаева, 2007). В ис�
следовании приняли участие 46 детей с АБС на фоне
хронического гастродуоденита (n=18), с эрозивным по�
ражением двенадцатиперстной кишки (n=8), язвенной
болезнью двенадцатиперстной кишки (n=4), хроничес�
ким холецистохолангитом (n=2), дискинезией желчевы�
водящих путей (n=6), хроническим колитом (n=8).

У всех пациентов Риабал применяли в комплексном
лечении основного заболевания в возрастных дозах. 
Болевой синдром удалось купировать у подавляющего
большинства (23�76,5%) больных на 2�е – 3�и сутки, хотя
болезненность при пальпации в эпигастрии сохранялась
до 5�6�го дня. У части (4�13,3%) больных с язвенным по�
ражением луковицы двенадцатиперстной кишки жалобы
на боль в животе сохранялись в течение 4�5 сут, болезнен�
ность при пальпации исчезла лишь к 7�8�му дню от нача�
ла лечения. У 3 (10%) детей имело место сочетание основ�
ного заболевания с хроническим холецистохолангитом, 
у 1 из них был диагностирован вторичный панкреатит.
Жалобы на боль у этих детей сохранялись в течение
4 дней. Клиническая эффективность препарата была вы�
сокой у больных с нарушением моторики как верхних, так
и нижних отделов пищеварительного тракта (у 8 пациентов
с хроническим колитом). По результатам исследования,
Риабал зарекомендовал себя как высокоэффективный
универсальный препарат, который оказывает спазмоли�
тическое действие на ЖКТ и желчевыводящую систему,
обладает болеутоляющим действием и нормализует
моторно�эвакуаторную функцию органов. Побочных яв�
лений отмечено не было, переносимость препарата хоро�
шая. Имеющиеся на сегодня данные позволяют рекомен�
довать препарат Риабал к применению в педиатрической
практике, в частности в детской гастроэнтерологии.

Таким образом, современная схема лечения хронической
абдоминальной боли включает назначение спазмолитика
не только с целью устранения симптомов (боли), но и в ка�
честве патогенетического лечения. Современный селек�
тивный М3�холинолитик Риабал способствует расслабле�
нию гладких мышц пищевода, желудка, кишечной стенки,
сфинктера Одди. Препарат обладает самостоятельным ан�
тисекреторным эффектом, что позволяет использовать его
в комплексном лечении ХП, хронического гастрита и дуо�
денита, язвенной болезни желудка и двенадцатиперстной
кишки. Многочисленные клинические исследования сви�
детельствуют в пользу эффективности и безопасности пре�
парата Риабал как у взрослых, так и у детей.

Подготовила Мария Маковецкая

Купирование абдоминального болевого синдрома 
у пациентов с хроническими заболеваниями

пищеварительного тракта
Абдоминальный болевой синдром (АБС) – одно из наиболее частых проявлений заболеваний 
желудочно&кишечного тракта (ЖКТ). Длительно сохраняющийся АБС способен значительно снижать
качество жизни больных, ограничивая их повседневную и профессиональную активность. 
Эффективное купирование боли является одной из первоочередных задач практикующего врача 
в лечении хронических заболеваний ЖКТ: дисфункции билиарного тракта, хронического
холецистита и панкреатита, гастродуоденита, функциональных заболеваний желудка
и кишечника.
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Хирургическому лечению подлежат
гормонзависимые и гормонрезистентные
формы ВЗК в случае неэффективности
биологической терапии или невозмож�
ности ее проведения, кишечные осложне�
ния ЯК (перфорация кишки, токсическая
дилатация, кишечное кровотечение),
а также рак толстой кишки или высокий
риск его возникновения.

Основным способом хирургического
лечения ЯК в прошлом веке была кол�
проктэктомия с формированием постоян�
ной илеостомы по Бруку. На смену этой
тактике за последние 30 лет пришел новый
восстановительно�пластический способ
хирургического лечения заболевания –
колпроктэктомия с илеоанальным резер�
вуарным анастомозом (ИАРА). Данный
вид операции позволяет обеспечить воз�
можность контролируемой дефекации по�
лужидкой или жидкой консистенции че�
рез задний проход со средней частотой от 4
до 8 раз в сутки с суточным объемом кало�
вых масс около 700 мл, что в 3,5 раза пре�
вышает соответствующий объем у здоро�
вых лиц. Совершенствование способа хи�
рургического лечения позволило сущест�
венно улучшить качество жизни данной
категории пациентов.

Восстановительные вмешательства
с формированием ИАРА проводятся в 2
или 3 этапа. Двухэтапная операция состоит
из колопроктэктомии, формирования
ИАРА, петлевой илеостомии по Торболлу.
На втором этапе проводится закрытие
илеостомы. Трехэтапная операция начина�
ется с субтотальной резекции ободочной
кишки, илеостомии по Торболлу. Далее на
втором этапе производится проктэктомия
с формированием ИАРА, а затем на завер�
шающем этапе осуществляется закрытие
илеостомы. Именно этому методу хирурги�
ческого лечения отдается предпочтение,
поскольку субтотальная колэктомия позво�
ляет значительно уменьшить интоксика�
цию, обусловленную колитом, восстановить
метаболизм, улучшить общее состояние па�
циентов, провести дифференциальную диа�
гностику ЯК и БК на основе изучения опе�
рационного материала. Такой вид хирурги�
ческого вмешательства проводится в случае
тяжелой атаки ЯК у пациентов, не ответив�
ших на консервативное лечение, или если
пациент принимает 20 мг преднизолона
в течение более 6 нед.

В исключительных случаях, при нали�
чии у больного ЯК колоректального рака,
проводится субтотальная резекция обо�
дочной кишки с формированием илео�
ректального анастомоза.

Послеоперационные осложнения
у больных ЯК

К наиболее частым осложнениям хи�
рургического лечения ЯК с формирова�
нием ИАРА относится паучит (в англо�
язычной литературе pouchitis) – воспали�
тельный процесс тонкокишечного резер�
вуара, частота возникновения которого
составляет от 13 до 50%. По данным ис�
следований R.D. Hurst и соавт. (1996),

риск развития паучита является макси�
мально высоким в первый год или два по�
сле закрытия илеостомы. По результатам
исследований R.E. Lovegrove и соавт. (2006),
этот риск продолжает расти при более дли�
тельном наблюдении таких больных.

К основным предикторам развития па�
учита относятся большая протяженность
поражения и фульминантное течение ЯК,
тромбоцитоз в предоперационном перио�
де, наличие внекишечных проявлений,
в частности первичного склерозирующего
холангита. Существенно повышают веро�
ятность возникновения данного осложне�
ния прием нестероидных противовоспа�
лительных препаратов (НПВП), гормо�
нов; ряд генетических факторов. Курение
является протекторным фактором разви�
тия хронического паучита, но в то же вре�
мя при курении значительно повышается
риск формирования острого воспаления
тонкокишечного резервуара.

Воздействие бактериального антигена
в условиях нарушенного иммунного отве�
та при ЯК является триггером развития
паучита. Однако у некоторых пациентов
илеит может быть связан с такими этиоло�
гическими и патогенетическими фактора�
ми, как Clostridium difficile, цитомегало�
вирусная инфекция, прием НПВП, ише�
мия и др.

Основными клиническими симптомами
паучита являются учащение дефекаций,
в том числе жидкими каловыми массами,
спастические боли в животе, недержание
стула (может быть самостоятельным симп�
томом) и тенезмы. В редких случаях воз�
можны лихорадка и внекишечные прояв�
ления. Выделение крови не характерно и,
как правило, возникает при воспалении
сохраненной слизистой оболочки прямой
кишки. 

Диагностика паучита у пациентов
с клиническими симптомами заболевания
проводится с помощью эндоскопического
исследования с обязательным взятием
биоптата слизистой оболочки резервуара
для последующего гистологического ис�
следования. Желательно провести тоталь�
ную эндоскопию резервуара до приводя�
щей петли подвздошной кишки. Однако
следует помнить о том, что у больных
с илеоанальным резервуаром нередко
имеется стриктура резервуаро�анального
анастомоза, поэтому для резервуароско�
пии вместо колоноскопа предпочтитель�
нее использовать фистулоскоп. 

К эндоскопическим признакам паучита
относятся диффузная эритема, отек и зер�
нистость слизистой оболочки, спонтанная
и контактная кровоточивость, эрозии и
изъязвления. Эрозии и/или язвы по линии
скобок не свидетельствуют об обязатель�
ном наличии резервуарита. Взятие био�
птатов должно осуществляться из слизис�
той оболочки резервуара и приводящей
петли над резервуаром. По линии анасто�
моза забор биопсийного материала не
производится. Гистологические признаки
неспецифичны, включают признаки ост�
рого воспаления с полиморфноядерной

лейкоцитарной инфильтрацией. На фоне
воспаленной слизистой обнаруживаются
крипт�абсцессы и изъязвления.

Паучит характеризуется осложненным
течением с развитием абсцессов, свищей,
стеноза резервуаро�анального анастомо�
за. В редких случаях у пациентов с диспла�
зией слизистой или раком толстой кишки,
выявленным при гистологическом иссле�
довании операционного материала, полу�
ченного при колэктомии, развивается
аденокарцинома резервуара.

Для лечения паучита применяют анти�
бактериальные препараты, которые сни�
жают количество бактерий, индуцируют
всасывание короткоцепочечных жирных
кислот в просвете резервуара, уменьшают
степень лейкоцитарной инфильтрации и
атрофию ворсинок собственной пластин�
ки слизистой оболочки. В терапии первой
линии используется ципрофлоксацин
в дозе 500 мг 2 раза в сутки или метрони�
дазол в дозе 15�20  мг/кг/сут. Курс лечения
составляет 14 дней. Оба препарата облада�
ют одинаковой эффективностью, однако
предпочтительнее использование цип�
рофлоксацина ввиду меньшего количес�
тва побочных эффектов по сравнению
с метронидазолом. Ректальное введение
метронидазола в суппозиториях в дозе до
150 мг/сут также продемонстрировало эф�
фективность, однако с учетом изменения
анатомии анального канала и потенци�
альной трудности введения суппозитори�
ев или клизм топические антибиотики
следует использовать лишь в случае не�
удачного применения системных агентов.

Альтернативой фторхинолонам и метро�
нидазолу в случае антибиотикорезистен�
тности к данным препаратам являются
амоксициллин/клавуланат в дозе 875 мг/
125 мг 2 раза в сутки, кларитромицин
500 мг 2 раза в сутки, доксициклин
200 мг/сут, тетрациклин 1000 мг/сут, эрит�
ромицин 4 г/сут, тинидазол 1000 мг/сут,
рифаксимин 2000 мг/сут.

В случае, если после использования ре�
зервных антибиотиков не наступает кли�
ническая ремиссия, назначаются топичес�
кие стероиды внутрь. По данным откры�
тых исследований, при приеме будесонида
в дозе 9 мг/сут в течение 8 нед клиничес�
кая ремиссия достигается у 60�72% паци�
ентов. 

У многих пациентов возникает потреб�
ность длительных и часто повторяющихся
курсов антибактериальной и стероидной
терапии. С целью преодоления стероидо�
зависимости в качестве альтернативы для
долгосрочного использования стероидов
для достижения ремиссии пациентам мо�
гут быть назначены иммуномодуляторы:
азатиоприн 2,5 мг/кг/сут и 6�меркаптопу�
рин 2,5 мг/кг/сут. В отдельных сообщени�
ях продемонстрирована эффективность
ингибиторов кальциневрина, таких как
циклоспорин А и такролимус, для лечения
хронического воспаления илеоанального
резервуара. Применение циклоспорина
до проведения колэктомии существенно
уменьшало риск развития паучита. 

В недавних исследованиях сообщалось
об эффективности инфликсимаба у паци�
ентов с хроническим паучитом, не отвеча�
ющих на лечение антибиотиками и топи�
ческими стероидами, а также с осложнен�
ными свищевыми формами заболевания.

Одновременно с системной терапией
проводится местное лечение с примене�
нием микроклизм с гидрокортизоном
100 мг/сут, ректальных форм месалазина
1,5 г/сут, клизм 4 г/сут, пены 1�2 г/сут.

У больных ЯК, прооперированных
с наложением ИАРА, может развиться
функциональное расстройство – синдром
раздраженного резервуара (СРР). Клини�
ческая симптоматика СРР полностью на�
поминает таковую при паучите, однако
при проведении эндоскопических и гис�
тологических исследований воспалитель�
но�деструктивные изменения слизистой
оболочки отсутствуют. СРР чаще встреча�
ется у пациентов, принимавших анксиo�
литики или антидепрессанты дo кoлэктo�
мии, что косвенно свидетельствует o про�
явлениях у таких пациентов синдрома
раздраженнoгo кишечника дo oперации.

Лечение СРР включает общие меропри�
ятия, к которым относятся диетические ре�
комендации, психотерапевтическая под�
держка больных и снятие у них напряже�
ния. В их пищевом рационе ограничивают
содержание продуктов, богатых грубово�
локнистой клетчаткой (в частности, сырых
овощей и фруктов), исключают кофе, мо�
лочные продукты и алкогольные напитки,
стимулирующие перистальтику кишечни�
ка. Режим питания дробный – 5�6 раз
в день. Рекомендуются супы, приготовлен�
ные на воде, слабом обезжиренном мяс�
ном или рыбном бульоне, с хорошо разва�
ренными крупами, вермишелью, мелко
нарезанными овощами; белые сорта мяса
(курица, индейка, кролик), телятина в от�
варном или тушеном виде; рыба нежирных
сортов (судак, щука, треска, навага) в запе�
ченном или отварном виде. Овощи и зе�
лень – в вареном и протертом виде, паро�
вое овощное суфле из протертых овощей.
Сладкие сорта ягод и фруктов (кроме ды�
ни, арбуза, абрикоса и сливы) в виде про�
тертых компотов, киселей, желе, муссов и
различных соков; печеное яблоко, груша,
варенье и джем из сладких сортов ягод и
фруктов; при хорошей переносимости
в ограниченном количестве (до 150 г) мож�
но употреблять в сыром виде клубнику,
сладкие спелые яблоки и груши. В качестве
гарниров или основного блюда использу�
ется рисовая, гречневая, овсяная, манная и
другие крупы в протертом виде; верми�
шель, лапша, мелкие макароны – в супах,
гарнирах и запеканках. Кисломолочные
продукты – кефир, ряженка, простокваша,

Тактика ведения больных после хирургического лечения
воспалительных заболеваний кишечника

Одну из наиболее серьезных и до настоящего времени не решенных проблем в современной
гастроэнтерологии представляют воспалительные заболевания кишечника (ВЗК) – неспецифический язвенный
колит (ЯК) и болезнь Крона (БК). Обе патологии характеризуются тяжелым прогрессирующим течением,
наличием жизнеугрожающих осложнений и высокой летальностью. В основе лечения больных ВЗК лежит
терапевтическая тактика с использованием современных лекарственных соединений – производных
5&аминосалициловой кислоты, системных и топических стероидов, иммуносупрессоров и
препаратов биологической терапии, которые позволяют достичь и сохранить ремиссию заболеваний
на продолжительный период у подавляющего большинства пациентов с ЯК и БК. Хирургическое вмешательство
остается крайней мерой, к которой приходится прибегать в 28,4% случаев ВЗК и более чем у половины больных
с тяжелым, осложненным течением устойчивых к консервативной терапии форм заболевания.
Ведение пациентов после операций также представляет собой сложную терапевтическую задачу.

И.Э. Кушнир
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йогурт, свежеприготовленный творог (луч�
ше кальцинированный), натуральный,
в виде творожной массы, творожных паро�
вых пудингов.

Медикаментозная терапия СРР вклю�
чает использование антидиарейных пре�
паратов из группы агонистов опиатных
рецепторов (лоперамид 4�8 г/сут). Благо�
даря способности связываться с опиатны�
ми рецепторами стенки кишечника с по�
следующим ингибированием высвобож�
дения ацетилхолина и простагландинов,
которое приводит к снижению пропуль�
сивной двигательной активности кишеч�
ника и увеличению времени транзита его
содержимого, а также антисекреторному
эффекту, способности повышать тонус
анального сфинктера и таким образом
уменьшать частоту и выраженность позы�
вов к дефекации лоперамид считается
препаратом первой линии в лечении СРР.

Существенная роль в терапии СРР от�
водится трициклическим антидепрессан�
там (доксепину в суточной дозе 75�150 мг)
и ингибиторам обратного захвата серото�
нина (флувоксамину в суточной дозе 150�
200 мг), которые позволяют значительно
уменьшить выраженность симптоматики
и улучить качество жизни больных.

Для коррекции синдрома избыточного
бактериального роста используются неаб�
сорбируемые антибиотики: рифаксимин
в суточной дозе 800�1200 мг.

Воспаление слизистой оболочки сохра�
ненного участка прямой кишки является
еще одним потенциальным осложнением
ИАРА. Лечебные мероприятия включают
ректальное применение месалазина в ви�
де свечей по 500 мг 2 раза в сутки и/или
ректальных кортикостероидов.

С целью скрининга колоректального
рака пациентам группы высокого риска
(оперированным по поводу дисплазии
или аденокарциномы на фоне ЯК, боль�
ным первичным склерозирующим холан�
гитом) целесообразно проводить кон�
трольные эндоскопические исследования
(резервуароскопию) с биопсией слизис�
той оболочки не реже 1 раза в 2 года.

В случае сохранения отключенной пря�
мой кишки или прямой и сигмовидной
кишки возможно развитие вторичных
воспалительных изменений слизистой
оболочки по типу колита отключенной
кишки. Контролируемые испытания
лекарственных средств у больных после
колэктомии не проводились; эмпиричес�
кое лечение заключается в применении
местного месалазина, преднизолона, про�
мывании отключенной прямой кишки
растворами антисептиков.

Оперативное лечение 
и послеоперационное ведение больных БК

Виды хирургических вмешательств при
БК зависят от тяжести течения заболевания
и локализации поражения. В настоящее
время абсолютными показаниями к опера�
ции служат следующие состояния: перфо�
рация; перитонит; абсцессы; кишечная
непроходимость, тяжелое кишечное крово�
течение, токсический мегаколон, вовлече�
ние в процесс мочевых путей (компрессия
мочеточника, кишечно�пузырные свищи),
злокачественные новообразования.

Относительными показаниями к опе�
ративному лечению БК являются резис�
тентность к медикаментозному лечению,
стероидная зависимость, хроническая ки�
шечная обструкция, наличие тонко�тол�
стокишечных, кишечно�пузырных, ки�
шечно�кожных и перианальных свищей.

Подавляющее большинство оператив�
ных вмешательств при БК проводят по
поводу обструкции различных участков
пищеварительного тракта. Основными
видами хирургического лечения являются
стриктуропластика, сегментарная или
субтотальная резекция участка кишки.

При наличии отдельных стриктур тон�
кой кишки, по длине не превышающих

10 см, создающих препятствие продвиже�
нию кишечного содержимого, произво�
дится стриктуропластика по Гейнеке�Ми�
куличу. При более длинных стриктурах
выполняется стриктуропластика «бок
в бок», при которой кишке придают U�об�
разную форму и накладывают широкое
соустье между брыжеечными частями
кишки (по Финнею или Джабулею). Це�
лью обходного анастомоза является сни�
жение риска дальнейшего прогрессирова�
ния стеноза. В большинстве случаев паци�
ент с БК подвергается в среднем 3�15 про�
цедурам стриктуропластики. Повторное
выполнение данного оперативного вме�
шательства после осуществления первой
манипуляции требуется через 40 мес в 13�
20% случаев, а через 54 мес – практически
в 50% случаев Данный вид оперативного
лечения рекомендуется проводить в ка�
честве альтернативы резекции. 

В дальнейшем больные, подвергшиеся
стриктуропластике, нуждаются в продол�
жении поддерживающей медикаментоз�
ной терапии с целью достижения и сохра�
нения ремиссии заболевания и предот�
вращения рецидива стеноза.

В питании пациентам следует избегать
избыточного употребления волокнистой
пищи, к которой относятся яблоки, кожу�
ра томатов, кожура перца, зеленый салат,
капуста, спаржа, шпинат, свекла, цитру�
совые, продукты из цельного зерна, оре�
хи, семечки, грибы, сухофрукты, кожура и
семечки фруктов, грибы, огурцы. Инди�
видуально допустимый объем пищи для
каждого больного со стенозирующей фор�
мой БК должен определять опытный
врач�гастроэнтеролог или диетолог с уче�
том степени стеноза, анатомической зоны
стенозирования кишки и ряда других ус�
ловий. Существенно снизить риск разви�
тия кишечной непроходимости можно
путем полного отказа от овощей либо
употребляя их (а также фрукты) очищен�
ными от кожуры.

Медикаментозная терапия проводится
с помощью иммуносупрессоров (азатио�
прина, 6�меркаптопурина). Эффектив�
ность месалазина, системных и топичес�
ких стероидов в замедлении развития или
профилактике послеоперационного реци�
дива БК не доказана. Применение азати�
оприна в дозе 2,0�2,5 мг/кг/сут или 6�мер�
каптопурина в дозе 1,5 мг/кг/сут способ�
но поддерживать ремиссию заболевания
в течение по меньшей мере 4 лет. Следует
помнить о развитии тяжелых побочных
реакций в виде лейкопении и тромбоци�
топении при приеме данных препаратов,
поэтому еженедельно в течение первого
месяца терапии, а в последующем не реже
1 раза в 3 мес необходим мониторинг об�
щего анализа крови. На фоне приема про�
изводных тиопурина у 3�15% пациентов
развивается панкреатит, поэтому в ком�
плексном лечении используются ингиби�
торы протонной помпы (пантопразол, ра�
бепразол) и микрогранулированные по�
лиферментные препараты. 

В последних исследованиях показана
эффективность инфликсимаба для про�
филактики послеоперационных клини�
ческих и эндоскопических рецидивов
после выполнения илеоцекальной резек�
ции. Рекомендуется внутривенное ка�
пельное введение инфликсимаба в дозе
5 мг/кг каждые 8 нед. Такой режим при�
менения препарата способствует длитель�
ному заживлению слизистой оболочки,
что является основным критерием эффек�
тивности терапии при БК.

Послеоперационные осложнения
у больных БК

К наиболее тяжелым и трудным для ку�
рации гастроэнтеролога осложнениям
при обширных резекциях тонкой кишки
при БК относится синдром короткой
кишки (СКК). Данный симптомоком�
плекс развивается у больных в результате

хирургического удаления большей части
тонкой кишки и наложения анастомоза
между высокими отделами тонкой кишки
и толстым кишечником. В результате на�
рушения физиологического процесса
пищеварения развиваются тяжелые кли�
нические симптомы, проявляющиеся рас�
стройством переваривания (мальдигес�
тией) и всасывания (мальабсорбцией).
Удаление более 50% тонкой кишки приво�
дит к тяжелой трофологической недоста�
точности, дефициту микроэлементов и
гиповитаминозу, нарушению микробного
пейзажа организма.

Клиническая симптоматика СКК и ее
тяжесть зависят от объема операции и ана�
томического места ее проведения. При об�
ширной резекции (более 100 см) заболева�
ние характеризуется крайне тяжелым тече�
нием и проявляется стойкой диареей, зна�
чительным нарушением обмена веществ,
выраженной трофологической недостаточ�
ностью, сопровождающейся потерей массы
тела более 10 кг, развитием дегидратации,
наличием безбелковых отеков, остеопороза
и эндокринной недостаточности, психи�
ческими и неврологическими нарушения�
ми. При частичной резекции (менее 100 см)
проксимальных отделов тонкой кишки
клинические симптомы менее выражены,
поскольку оставшаяся часть тонкого ки�
шечника берет на себя роль удаленной.
Больных беспокоят боли в животе неопре�
деленной локализации, метеоризм, посто�
янная диарея, стеаторея, однако выражен�
ного снижения массы тела не наблюдается.

Основной задачей консервативного ле�
чения СКК является коррекция метабо�
лических расстройств. В первую очередь
проведение адекватной коррекции водно�
электролитных нарушений, кислотно�
щелочного баланса и обеспечение нутри�
тивной поддержки путем парентерально�
го и энтерального питания сбалансиро�
ванными диетами. 

При благоприятном течении послеопе�
рационного периода и быстром восста�
новлении функций кишечника целесооб�
разен максимально быстрый переход (с 2�
3�го дня) на полное энтеральное питание
с использованием стандартных полимер�
ных сбалансированных смесей для зондо�
вого и перорального питания в сочетании
с блюдами хирургических диет. Постепен�
но (в течение 7�10 дней) количество блюд
естественной пищи расширяется, объем
вводимых энтеральных смесей снижается
в среднем на 100 мл в день. Рекомендуется
частое питание до 5�6 раз в сутки, неболь�
шими порциями (не более 350�400 г на
прием). Разрешаются жидкие протертые
каши из рисовой, гречневой и овсяной
крупы, сваренные на мясном бульоне или
на воде с добавлением 1/4 части молока,
слизистые крупяные супы на овощном от�
варе; слабые обезжиренные мясные бу�
льоны с манной крупой; паровой белко�
вый омлет, яйца всмятку; паровое суфле
или пюре из нежирного мяса или рыбы;
компот из сухофруктов, кисель ягодный
жидкий, отвар шиповника с сахаром, чай
с лимоном и сахаром. Запрещаются лю�
бые плотные и пюреобразные блюда,
цельное молоко, сметана, виноградный и
овощные соки, газированные напитки.

После обширных резекций кишечника
переход от полного парентерального к ес�
тественному питанию должен осущест�
вляться более медленно, в течение несколь�
ких месяцев, и включать длительный этап
парентерального питания, позволяющий
восстановить белково�энергетический дис�
баланс. В качестве основных препаратов
для заместительной терапии используются
5% раствор глюкозы, декстроза, жировые
эмульсии. Для коррекции гипопротеине�
мии вводятся смеси аминокислот. 

Переход на нормальное пероральное пи�
тание должен осуществляться постепенно,
в течение многих месяцев. Длительность
переходного периода определяется сугубо

индивидуально. Введение новых продук�
тов в рационы лечебного питания произво�
дить в строгой зависимости от индивиду�
альной переносимости больных. Рекомен�
дуется диета с повышенным содержанием
белка (до 135 г/сут), углеводов и умеренным
количеством жира, которая должна быть
дополнена триглицеридами со средней
длиной углеродной цепи, глутамина, пи�
щевых волокон и пектинов. Последние
способствуют повышению адаптационных
механизмов в тонкой кишке, улучшению
всасывания нутриентов за счет замедления
эвакуации пищи из желудка, увеличения
времени транзита химуса по кишке и кон�
такта нутриентов со слизистой оболочкой.

Медикаментозная терапия диарейного
синдрома включает препараты, замедляю�
щие перистальтику кишки. Для регуляции
частоты и характера стула применяют ло�
перамид внутрь по 2 мг после каждого
приема пищи в суточной дозе не более
16 мг, адсорбенты, антисекреторные препа�
раты. Замедлению транзита кишечного
содержимого и купированию диарейного
синдрома способствует синтетический
аналог соматостатина – октреотид. Режим
дозирования устанавливают индивиду�
ально, в зависимости от тяжести симпто�
ма и индивидуальной переносимости,
в среднем по 50�100 мкг 1�2 раза в сутки
подкожно. С целью улучшения процессов
мальдигестии и усвоения нутриентов
у больных с СКК используется замести�
тельная терапия полиферментными
средствами поджелудочной железы в до�
зах 25�40 тыс. ЕД липазы 3�4 раза в сутки.

Для коррекции гиповитаминоза и ане�
мического синдрома назначаются поли�
витаминные комплексы, витамин В12

(1 мг каждые 2�4 нед внутримышечно),
фолиевая кислота (по 15 мг в неделю
внутримышечно), витамин K (по 10 мг
в неделю внутримышечно), препараты
железа (внутримышечно или внутривен�
но, а затем внутрь).

Учитывая высокий риск развития желч�
нокаменной болезни и нефролитиаза
у больных, перенесших обширную резек�
цию тонкой кишки, в диетическом рацио�
не пациентов следует ограничить прием
продуктов, содержащих повышенное ко�
личество оксалатов (щавель, шпинат, пет�
рушка, картофель, шоколад). С профи�
лактической целью назначают препараты
кальция, производные урсодезоксихоле�
вой кислоты в дозе 500�750 мг в сутки од�
нократно на ночь.

Резекция илеоцекального клапана спо�
собствует микробной контаминации ос�
тавшейся части тонкой кишки. Вслед�
ствие миграции толстокишечной мик�
рофлоры в тонкий кишечник усиливается
рост D�лактатпродуцирующих грамполо�
жительных анаэробов, который может
привести к развитию лактатного ацидоза.
Для лечения синдрома избыточного бак�
териального роста рекомендуется ограни�
чение употребления углеводов в рационе.
Для элиминации бактерий в толстой киш�
ке применяются невсасывающиеся анти�
биотики и кишечные антисептики (ри�
факсимин 1200 мг/сут; метронидазол
1000 мг/сут, ко�тримоксазол 480 мг 2 раза
в сутки, нифуроксазид 800 мг/сут) с по�
следующим восстановлением микробного
баланса с помощью про� и пребиотиков.

Таким образом, послеоперационное ве�
дение пациентов с ВЗК представляет со�
бой сложную терапевтическую задачу. По�
нимание механизмов нарушения функ�
ций кишечника в зависимости от вида хи�
рургического вмешательства с учетом тя�
жести клинических проявлений заболева�
ния позволит определить адекватный
комплекс лечебных мероприятий, кото�
рые смогут улучшить качество жизни и
способствовать благоприятному прогнозу
у данной категории пациентов.

Список литературы находится в редакции.
ЗУЗУ
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СВІТОВІ ДОСЯГНЕННЯ

Способность к ориентации в пространстве, требу�
ющая интеграции сенсорной информации, выполне�
ния движений и воспроизведения воспоминаний,
является одной из наиболее сложных функций моз�
га. Открытия лауреатов Нобелевской премии пред�
ставляют собой научный прорыв в понимании этих
сложных процессов.

� Впервые концепцию о том, что поведение живот�
ных в окружающей среде может определяться кар�

тообразным отображением пространства, выдвинул аме�
риканский психолог Эдвард Толмен в 1940�х годах.

Ученый предположил, что животные обучаются
ориентации в пространстве путем создания внутрен�
ней репрезентации среды. Она формируется в мозге за
счет образования объединения нейронов, в которых
в виде карты отображается внешнее пространство.

Британский ученый Джон О’Киф в конце 1960�х го�
дов проводил исследование нервной деятельности
с использованием технологии, позволяющей фикси�
ровать нейронную активность. В мозг подопытных
животных вживляли электроды, и ученые фиксирова�
ли нервные импульсы при свободном их перемеще�
нии в ограниченном пространстве. Обнаруженный
ученым в 1971 г. паттерн импульсов от группы нерв�
ных клеток, расположенных в гиппокампе, был абсо�
лютно новым и ранее никем не выявлялся. Такие ней�
роны получили название топографических клеток.

� Дж. О’Киф доказал, что импульсы топографи�
ческих клеток не просто отражают активность

в сенсорных нейронах, а представляют собой комплекс�
ное отображение пространства. 

Отдельные топографические клетки активируются,
только когда животное находится в определенной
точке среды, т. е. в каждой точке пространства в мозге

активны конкретные то�
пографические клетки,
создающие своего рода
карту. При перемещении
в пространстве происхо�
дит изменение активнос�
ти топографических ней�
ронов – перекартирова�
ние. Впоследствии но�
вый паттерн активности
этих клеток запоминает�
ся мозгом и хранится
продолжительное время.
Другими словами, про�
странство запоминается
мозгом в виде комбина�
ций активных топогра�
фических клеток. 

Первоначально концеп�
ция участия гиппокампа в пространственной ориен�
тации в научном сообществе была встречена с непод�
дельным скептицизмом. Однако после открытия то�
пографических клеток и проведения большого коли�
чества экспериментов, взгляд на проблему изменился.

� За открытием Дж. О’Кифа последовала бурная
теоретическая и экспериментальная деятель�

ность по изучению механизма функционирования то�
пографических клеток.

Норвежские физиологи Эдвард Ингьялд и
Мэй�Бритт Мозер фактически были учениками
Джона О’Кифа в 90�е годы. В 2005 г. они выявили и
описали в расположенной поблизости от гиппокам�
па энторинальной коре еще одну разновидность кле�
ток, которые отвечают за построение маршрутов и
создание системы координат. 

Согласно результатам первого исследования, уче�
ные сообщили, что клетки, выявленные в энториналь�
ной области коры, обладают схожими характеристика�
ми с топографическими клетками, расположенными

в гиппокампе (позднее другие исследователи пришли
к аналогичным выводам). В одном из последующих
экспериментов М.�Б. и Э.И. Мозер открыли новый
тип клеток – grid�нейроны (нейроны�решетки, или
координатные нейроны), которые демонстрировали
новый, абсолютно необычный паттерн импульсов.
Они активировались одновременно в нескольких
местах и формировали узлы расширенной гексаго�
нальной решетки, которая напоминает расположе�
ние отверстий в ульях пчел. Наиболее крупные ячей�
ки такой сети обнаружено в вентральной части коры.
Помимо этого, ученые продемонстрировали, что
формирование координатных сетей происходит не
путем трансформации (преобразования) сенсорных
или моторных сигналов, а за счет комплексной сете�
вой активности. Следует отметить, что формирова�
ние гексагональной нейронной сети ранее не наблю�
далось в функционировании каких�либо других об�
ластей мозга. 

� Последующие исследования норвежских ученых
показали, как именно эти клетки позволяют че�

ловеку определить свое положение в пространстве,
установить расстояния до объектов в окружающей
среде и перемещаться в заданном направлении. 

Ученые продемонстрировали, что координатные
нейроны встроены в сеть с другими нервными клет�
ками, в частности с клетками направления головы
(нейронами, которые активизируются при опреде�
ленном положении головы), граничными нейронами
(активизируются при приближении животных на
определенное расстояние к стене), а также нейрона�
ми со смешанными функциями. Вместе с описанием
нейронов, кодирующих положение головы, расстоя�
ние до стен и других предметов, фактически появи�
лось описание принципов, по которым в головном
мозге кодируются координаты положения тела. 

Фиксация нервных импульсов с помощью вжив�
ленных в мозг электродов у спящих животных по�
зволила изучить процесс записывания (консолида�
ции) воспоминаний. Группы топографических
клеток, которые активировались в определенной
последовательности во время бодрствования, вос�
производились в той же последовательности при по�
следующем сне. 

� Ключевыми выводами из исследований новых
лауреатов Нобелевской премии является то, что

основная функция открытых клеток – создание карто�
образных отображений пространства, при этом в опре�
деленных условиях они также вовлекаются в измерение
и оценку расстояний. С помощью таких картообразных
отображений животные воспринимают внешнюю среду
как целостный объект. Ученые выяснили, что подобные
клетки, отвечающие за определение тела в пространст�
ве и построение маршрута, есть и у людей.

Нобелевская премия в области физиологии и медицины 2014 г.
присвоена британскому профессору Джону О’Кифу и двум
норвежским ученым, супругам Мэй&Бритт и Эдварду Ингьялд Мозер
за открытие клеток, которые отвечают в мозге за систему
пространственного позиционирования. В 2013 г. эти ученые
также разделили престижную научную премию 
имени Луизы Кросс Хорвиц (The Louisa Gross Horwitz Prize),
которая начиная с 1967 г. присуждается экспертам 
в сфере биологии и биохимии.

Объявлены лауреаты Нобелевской премии 
в области физиологии и медицины
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Выявленная учеными трехмерная система коорди�
нации и идентификации в головном мозге открывает
принципиально новые горизонты в понимании ней�
ронных механизмов, лежащих в основе пространст�
венных когнитивных функций. Это научный прорыв
в понимании механизмов ориентации в пространст�
ве и связи этой системы с другими видами высшей
нервной деятельности, например формированием
воспоминаний. В решении Нобелевского комитета
говорится, что оба открытия демонстрируют, что вы�
явленные учеными нервные клетки формируют
в мозге систему позиционирования, аналогичную
GPS.

Практическое значение научного открытия
Нарушения функционирования нервной системы –

одна из основных причин инвалидизации людей.
Несмотря на серьезное влияние этих нарушений на
здоровье человека и общество в целом, в настоящее
время не существует эффективных механизмов их
предотвращения или лечения.

Исследования ученых, удостоившихся Нобелев�
ской премии в этом году, имеют фундаментальный ха�
рактер. В то же время описанные ими принципы ко�
дирования информации, используемые мозгом, могут
применяться с целью коррекции патологии движений
у человека и при создании нейрокомпьютеров. 

Эпизодическая память нарушается при расстрой�
ствах нервной системы, среди которых деменция и
болезнь Альцгеймера. В случае развития болезни
Альцгеймера первой пораженной структурой являет�
ся именно гиппокампальная формация. Знания
о механизме функционирования системы ориента�
ции в пространстве могут быть полезны для изучения
причин снижения когнитивных функций у пациен�
тов при данной патологии. Результаты работы супру�
гов М.�Б. и Э.И. Мозер и Дж. О’Кифа помогают по�
нять биологический механизм, лежащий в основе
полной потери способности к пространственной
ориентации, наблюдаемой у пациентов. Согласно
данным Нобелевского комитета, открытие ученых
«дало ответ на вопрос, который в течение веков за�
нимал умы философов и ученых».

О лауреатах
Джон О’Киф (John O’Keefe)

родился 18 ноября 1939 года
в г. Нью�Йорке, в настоящее
время проживает в г. Лондоне,
имеет двойное гражданство
США и Великобритании.
В 1967 г. получил докторскую
степень в сфере физиологичес�
кой психологии в Университете

Макгилла (Канада). В настоящее время 75�летний
Дж. О’Киф работает в Великобритании, он является
профессором Института когнитивной неврологии и
кафедры анатомии Университетского колледжа Лон�
дона и членом Лондонского королевского общества.
Примечательно, что в 2014 г. ученый удостоился еще
одной престижной научной награды – премии Кавли
(Kavli Prize). Премия основана в 2008 г. и вручается
1 раз в 2 года за выдающиеся достижения в астрофи�
зике, нанотехнологиях и неврологии; призовой фонд
состоит из 1 млн долларов в каждой области.

Эдвард Ингьялд Мозер
(Edvard Ingjald Moser) родился
27 апреля 1962 года в г. Олесун�
не (Норвегия). Ученый получил
несколько научных степеней
в Университете Осло: в области
математики и статистики
(1985 г.), в сфере психологии и
нейробиологии (обе – в 1990 г.).

С 1994 по 1996 г. ученый вместе со своей женой прохо�
дил последипломную подготовку с Ричардом Морри�
сом в Центре неврологии Эдинбургского университета,

а также работал приглашенным сотрудником лабора�
тории Джона О’Кифа в Университетском колледже
Лондона. В 1996 г. он вернулся в Норвегию, вскоре
получил ученые звания доцента биологической пси�
хологии в Норвежском университете естественных и
технических наук (NTNU) в г. Тронхейме и параллель�
но – ординарного профессора неврологии в этом же
университете. В 2007 г. Э.И. Мозер стал основателем
Института системной неврологии Кавли (Kavli
Institute for Systems Neuroscience), директором кото�
рого является в настоящее время. Основная научная
цель возглавляемого ученым института – углубление
понимания роли нейронных цепей. Сосредоточив
внимание на системе пространственного восприятия
и памяти, сотрудники института рассчитывают
определить общие принципы работы нейронной сети
в коре головного мозга млекопитающих. 

Э.И. Мозер является членом Королевского Нор�
вежского общества наук и литературы, Норвежской
академии наук и Норвежской академии технологи�
ческих наук, а также иностранным членом�коррес�
пондентом Национальной академии наук США.

Мей�Бритт Мозер (May�Britt
Moser) родилась 4 января
1963 года в г. Фоснаваге (Норве�
гия). В 1990 г. она получила сте�
пень кандидата наук в области
психологии в Университете
Осло, а в 1995 г. – в области
нейрофизиологии за исследо�
вания, проведенные под руко�

водством профессора Пера Андерсена. В это же вре�
мя она познакомилась со своим будущим мужем
Эдвардом, и далее их научная биография сложилась
похожим образом: как и супруг, Мэй�Бритт продол�
жила исследования в Центре неврологии Эдинбург�
ского университета (1994�1996 гг.) и работала в лабо�
ратории профессора Джона О’Кифа. После возвра�
щения в Норвегию в 1996 г. получила должность
доцента биологической психологии в NTNU, с 2000 г.
продолжила научную деятельность в качестве про�
фессора неврологии этого же университета. В 2002 г.
М.�Б. Мозер вместе с супругом участвовала в созда�
нии Центра биологии памяти (Center for Neural
Computation), а в 2007 г. – Института системной
неврологии Кавли при NTNU. В настоящее время
М.�Б. Мозер является директором Центра биоло�
гии памяти, членом Норвежской академии наук и
литературы и Норвежской академии технологи�
ческих наук. Она стала одиннадцатой женщиной�
лауреатом Нобелевской премии в области физиологии
и медицины.

М.�Б. и Э.И. Мозер – первые норвежцы, удосто�
ившиеся Нобелевской премии в области физиологии
и медицины; кроме того, это редкий случай, когда
награда вручена семейной паре. Ранее только однаж�
ды премию в области физиологии и медицины разде�
лили супруги (в 1947 г. Карл Фердинанд и Герти
Тереза Кори получили премию за открытие катали�
тического превращения гликогена). Награда в раз�
мере 8 млн шведских крон (около 1,12 млн долларов
США) будет разделена на две равные части между
профессором Дж. О’Кифом и супругами М.�Б. и
Э.И. Мозер.

Как сообщил Горан К. Ханссон (Gоran K. Hans�
son), секретарь Нобелевского комитета по присуж�
дению премии в области физиологии и медицины,
при современном уровне развития науки выбор по�
бедителей среди множества высококвалифициро�
ванных номинантов – непростая задача. Первен�
ство отдается тем исследователям, научные дости�
жения которых привели к изменению парадигмы в
области физиологии или медицины, представле�
ния о жизни или подходов к медицинской практи�
ке в целом.

Источник: www.nobelprize.org

Подготовила Катерина Котенко ЗУЗУ

Из истории присуждения премии

* 27 ноября 1895 г. шведский изобретатель и пред�
приниматель Альфред Нобель подписал свое заве�
щание, отдав наибольшую часть своего состояния
на учреждение ряда премий. Премия в области фи�
зиологии и медицины стала третьей по счету награ�
дой, которую А. Нобель упомянул в своем завеща�
нии. Как указано в завещании А. Нобеля, одна из
премий присуждается «человеку, который сделал
наиболее важное открытие в области физиологии
или медицины». Размер состояния, составившего
будущий Нобелевский фонд, был равен приблизи�
тельно 62 млн фунтов стерлингов по нынешнему
курсу.

* Согласно статуту Нобелевского комитета, пре�
мия может быть поровну разделена между двумя ра�
ботами, каждая из которых заслуживает награды.
Если работа, которая вознаграждается, была выпол�
нена двумя или тремя учеными, премия будет вру�
чена им совместно. Ни в коем случае сумма премии
не может быть разделена между более чем тремя
людьми. В 38 случаях Нобелевская премия в облас�
ти физиологии и медицины присуждалась только
одному лауреату, 32 премии были разделены между
двумя учеными и 35 премий – между тремя. 

* В соответствии с требованиями к лауреатам на
присуждение Нобелевской премии в области физио�
логии и медицины, награждены могут быть только
исследователи. Соискателем премии может стать
ученый из любой страны мира – национальная или
расовая принадлежность в завещании А. Нобеля не
оговаривались. Вопреки распространенному мне�
нию, наличие научной степени не является
обязательным для участия.

* Самым молодым лауреатом Нобелевской пре�
мии в области физиологии и медицины за всю исто�
рию ее присуждения стал Фредерик Бантинг (1923),
которому на момент вручения премии было 32 года.
Ученый был награжден за исследования в области
лечения сахарного диабета и создание препарата
инсулина. Лауреатом Нобелевской премии в по�
чтенном возрасте стал Пейтон Раус (1966), которо�
му на момент вручения премии исполнилось 87 лет.
Свою награду он получил за исследование роли ви�
русов в канцерогенезе.

* Начиная с 1962 г., когда американские биологи
Джеймс Дьюи Уотсон и Фрэнсис Крик получили
Нобелевскую премию за открытие структуры ДНК,
наибольшее количество наград в области физиоло�
гии и медицины получают работы по молекулярной
биологии и исследования, посвященные изучению
ДНК. До этого момента большинство премий при�
суждались за испытания, касающиеся инфекцион�
ных заболеваний.

* В период с 1901 по 2014 г. лауреатами Нобелев�
ской премии в области физиологии и медицины
стали 207 человек. До настоящего времени ни
один из лауреатов не был награжден Нобелевской
премией дважды.
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Продолжение. Начало в № 3. 

Немаловажным является тот факт, что ин�
формирование пациента об активности
и стадии заболевания печени увеличивает
его приверженность к терапии. Например,
в случае плохой переносимости терапии
больной, знающий о наличии у него тяжело�
го фиброза, будет прилагать все усилия, что�
бы продолжать лечение. Это же в полной ме�
ре можно отнести и к врачу: он, скорее, бу�
дет склонен помогать пациенту преодолеть
побочные эффекты, нежели рекомендовать
ему прекратить терапию ввиду ее плохой пе�
реносимости.

Все вышесказанное понятно и близко
врачу�гепатологу, а учитывая что для получе�
ния столь важной информации нужно всего
лишь сдать кровь, неудивительно, что неин�
вазивные тесты завоевали мир. Лишь 7%
врачей во Франции продолжают использо�
вать только биопсию для определения ак�
тивности и стадии гепатита С, в то время как
примерно 45% специалистов более чем
у 50% больных сегодня предпочитают неин�
вазивные тесты биопсии.

Является ли это данью моде или же неин�
вазивные тесты можно считать серьезной
альтернативой биопсии?

Непременным условием успешности
биопсии печени является наличие опыта
проведения биопсий у врача, возможности
выполнения УЗИ для локации места прове�
дения биопсии, а иногда и для визуального
контроля за ее проведением, а также опреде�
ленная доля удачи. Биоптат должен содер�
жать не менее шести портальных трактов,
для того чтобы его описание можно было без
излишних допущений распространить на
всю печень. Полученный образец печени не
должен быть фрагментированным, чего
иногда трудно добиться при биопсии боль�
ных ЦП. И наконец, главное: биоптат дол�
жен оценить опытный патолог. Если хотя бы
одно из этих условий не соблюдено, следует
предпочесть неинвазивный тест биопсии.
В таблице сопоставлены преимущества и не�
достатки Фибротеста и биопсии печени.

Важнейшим преимуществом Фибротеста
перед биопсией является возможность часто�
го повторного его использования. Это может
быть полезным при мониторинге естествен�
ного течения гепатита у больных, которые не
получают ПВТ (например, у не ответивших
на ПВТ, ожидающих появления новых, более
эффективных препаратов). Кроме того,
у больных ЦП, даже излечившихся от хрони�
ческого гепатита С, сохраняется риск про�
грессирования заболевания, что, очевидно,
также требует мониторинга.

К сожалению, в некоторых случаях
Фибротест не может заменить биопсию.
Прежде всего речь идет об использовании
биопсии для диагностики аутоиммунного
гепатита, болезни Вильсона, гемохроматоза,
холестатических болезней печени и др. Не�
обходимо заметить, что указанные заболева�
ния встречаются редко по сравнению с ви�
русными гепатитами и жировой болезнью
печени, при которых Фибро� и Актитест
имеют существенные преимущества. Стане�
те ли вы направлять больного на биопсию,
если можете получить те же данные путем
простого биохимического исследования
крови? Очевидно, нет. 

Точность Фибротеста доказана в более
чем 40 клинических исследованиях и колеб�
лется от 0,84 до 1,0 (Auroc) по сравнению
с результатами биопсии. Это соответствует
различиям в оценке одного и того же био�
птата при повторной его оценке тем же или
другим патологом.

Гарантией точности полученных резуль�
татов является правильный отбор больных
для проведения неинвазивного теста.
Фибротест крайне чувствителен к повыше�
нию уровня билирубина, так как у больных
с хроническими заболеваниями печени
желтуха легко выдает пациентов с тяжелым

фиброзом и ЦП. Если повышение уровня
билирубина вызвано другими причинами
(синдромом Жильбера или острым гепати�
том, приемом индинавира или атазанавира
ВИЧ�инфицированными лицами), Фибро�
тест даст ложноположительный результат,
свидетельствующий о наличии у больного
тяжелого фиброза. 

Гемолиз может быть причиной желтухи,
а также снижения уровня гаптоглобина.
В последнем случае (при уровне гаптоглоби�
на менее 0,12 г/л) результаты Фибротеста во�
обще не могут быть интерпретированы.
При наличии у больного тяжелого инфекци�
онного процесса уровень гаптоглобина мо�
жет повышаться, что ведет к ложноотрица�
тельным результатам Фибротеста. 

В отличие от острого гепатита, при хрони�
ческом уровень АЛТ редко повышается бо�
лее чем в 10 раз, поэтому при высоких значе�
ниях этого показателя (более 622 МЕ/мл) и
заведомо известном диагнозе хронического

гепатита Фибротест проводить не следует.
То же самое можно сказать и о больных
с уровнем альфа�2�макроглобулина более
5,0 г/л. У пациентов с перечисленными за�
болеваниями (состояниями) следует прибег�
нуть к другим неинвазивным тестам (напри�
мер, фиброэластометрии) или провести био�
псию печени.

Несоблюдение этих элементарных правил
может привести к серьезным ошибкам, весь�
ма болезненно переживаемым больными.

Например, у пациента Н., 32 года, результа�
ты обследования которого приведены на ри�
сунке 4, при назначении Фибротеста не было
учтено наличие сопутствующего синдрома
Жильбера (на момент сдачи анализа билиру�
бин 27,4 мкмоль/л). В результате была получе�
на информация о наличии у него ЦП, хотя
биопсия, проведенная за 3 года до этого, свиде�
тельствовала о наличии слабого фиброза. Раз�
решение ситуации потребовало проведения
Фиброэластометрии печени, подтвердившей

у него стадию F2 гепатита по шкале
METAVIR, хотя из�за низкого уровня гапто�
глобина (0,07 г/л) Фибротест у этого пациента
не мог быть интерпретирован (рис. 3).

Как уже отмечалось выше, больные гепа�
титом могут иметь сопутствующие заболева�
ния печени, в первую очередь стеатоз или
стеатогепатит. Подтвердить или опроверг�
нуть их наличие можно с помощью теста
ФиброМакс. Последний включает извест�
ные нам Фибро� и Актитест, а также тесты на
стеатоз (СтеатоТест), алкогольный (ASH)
и неалкогольный стеатогепатит (NASH).

Для выполнения ФиброМакса дополни�
тельно к анализам, необходимым для прове�
дения Фибро� и Актитеста, назначают ана�
лизы для определения уровня АСТ, глюкозы
натощак, триглицеридов и общего холесте�
рина. С помощью СтеатоТеста определяют
наличие и степень выраженности стеатоза
в зависимости от процента гепатоцитов
с жировой дистрофией. Результаты Стеато�
Теста выражаются в буквенно�числовых зна�
чениях от S0 до S4 (S0 – нет стеатоза; S1 –
минимальный стеатоз, менее 5% гепатоци�
тов со стеатозом; S2 – умеренный стеатоз, 
6�32% гепатоцитов со стеатозом; S3�S4 – вы�
раженный стеатоз, 33�100% гепатоцитов со
стеатозом). Результаты ASHTest определя�
ются в пределах от 0 до 1, в соответствии
с уровнем активности (от Н0 до Н3). В зави�
симости от полученного результата в указан�
ных выше пределах (чем ближе значение к 1,
тем больше выраженность алкогольного сте�
атогепатита) дается заключение о тяжести
заболевания: H1 – минимальный, Н2 – уме�
ренный, Н3 – выраженный алкогольный
стеатогепатит. И наконец, NASH�тест поз�
воляет определить наличие либо отсутствие
неалкогольного стеатогепатита у пациентов
с избыточной массой тела, инсулинорезис�
тентностью, гиперлипидемией, сахарным
диабетом. Результаты выражаются в соответ�
ствующих значениях: N0 – нет неалкоголь�
ного стеатогепатита, N1 – возможно нали�
чие неалкогольного стеатогепатита (погра�
ничное состояние), N2 – неалкогольный
стеатогепатит.

Полученные с помощью ФиброМакса
данные чрезвычайно важны и могут исполь�
зоваться для диагностики жировой болезни
печени как самостоятельного заболевания
или же сопутствующего вирусному гепатиту.
Выявление симптомов алкогольного заболе�
вания печени не дает оснований утверждать,
что пациент злоупотребляет алкоголем, тем
не менее у врача появляется повод обсудить
с больным его привычки и объяснить, что
прием алкоголя, с одной стороны, способ�
ствует прогрессированию заболевания в ЦП,
с другой – снижает эффективность ПВТ.
В случае выявления стеатоза печени (стеато�
гепатита) необходимо попытаться устано�
вить причины его развития и решить вопрос
о необходимости медикаментозной коррек�
ции. В том случае, если врач связывает воз�
никновение стеатоза или инсулинорезисте�
нтности непосредственно с инфицировани�
ем вирусом гепатита С, целесообразно после
окончания ПВТ провести контрольное ис�
следование с помощью теста ФиброМакс
и определить необходимость дальнейшего
мониторинга или лечения жировой болезни
печени. 

Как видно из рисунка 4, 6�месячный курс
ПВТ ХГС у пациента Г., инфицированного 
3�м генотипом вируса (сопутствующий диа�
гноз «сахарный диабет 2 типа»), привел к су�
щественному снижению активности гепатита
и выраженности стеатоза печени. Несмотря
на развитие УВО, выраженность стеатогепа�
тита не претерпела существенной динамики,
что, очевидно, диктует необходимость перес�
мотра получаемой больным терапии метабо�
лического синдрома и сахарного диабета
в частности (рис. 5).

Таким образом, приведенные данные свиде�
тельствуют о том, что современные неинвазив�
ные тесты (Фибро�, Актитест, ФиброМакс)
являются методом выбора для определения
стадии и активности заболевания, наличия со�
путствующих заболеваний печени у большин�
ства больных хроническим вирусным гепати�
том В или С. Использование этих тестов в ком�
бинации с информацией о вирусной нагрузке,
полиморфизме гена IL28B (HCV�ГеноФибро�
тест) дает врачу возможность прогнозировать
результаты ПВТ, что позволяет выбрать опти�
мальную схему лечения и существенно повы�
шает приверженность больных к терапии.

Список литературы находится в редакции. ЗУЗУ

Прогнозирование результатов противовирусной
терапии хронического гепатита С на основании
исследования неинвазивных маркеров фиброза
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Основной причиной ВНПЖ остается
хронический панкреатит (ХП). Клини�
чески значимое снижение экзокринной
функции ПЖ у больных ХП развивается в
среднем через 12 лет. Второй по частоте
причиной развития ВНПЖ является са�
харный диабет (СД). По данным разных
авторов, ВНПЖ происходит у 40�80%
больных СД 1 типа и у 15�50% пациентов
с инсулинонезависимым диабетом.
ВНПЖ является закономерным осложне�
нием резекционных операций: панкрео�
эктомии, гастрэктомии и др. К более ред�
ким причинам относятся острый панкреа�
тит, муковисцидоз, рак ПЖ, целиакия,
воспалительные заболевания кишечника,
синдром Золлингера�Эллисона. 

Последствия ВНПЖ можно условно
разделить на системные и гастроэнтеро�
логические. Системные несоизмеримо
опаснее: это серьезные нарушения нут�
ритивного статуса и гомеостаза, обуслов�
ленные мальабсорбцией и мальдигести�
ей вследствие критического дефицита
пищеварительных ферментов. Наруше�
ние усвоения нутриентов пищи ведет к
развитию иммунодефицита, повышает
риск респираторной и сердечно�сосудис�
той патологии, нарушений минерализа�
ции костной ткани (остеопороз) и ряда
других опасных осложнений. Гастро�
энтерологические проявления – это
вздутие, диарея (стеаторея) и другие дис�
пепсические симптомы. Они не угрожа�
ют жизни, но снижают ее качество.

Своевременная дифференциальная диа�
гностика панкреатической и внепанкреа�
тической мальабсорбции является обяза�
тельным условием назначения лечения.
Ранняя оптимальная заместительная тера�
пия ВНПЖ препаратами панкреатических
ферментов предотвращает тяжелые нару�
шения нутритивного статуса и опасные ос�
ложнения мальнутриции.

В настоящее время применяются сле�
дующие методы оценки экзокринной
функции ПЖ:

• прямые тесты: количественное оп�
ределение стимулированной секреции
ферментов и бикарбонатов;

• непрямые тесты: секретинстимули�
рованная магнитно�резонансная холан�
гиопанкреатография (МРХПГ), 13С�три�
глицеридный дыхательный тест; коли�
чественное определение выделения
жира с калом, фекальной панкреатичес�
кой эластазы�1 (ПЭ�1).

Золотым стандартом остается прямое
количественное определение стимулиро�
ванной секреции бикарбонатов ПЖ в
двенадцатиперстной кишке. Это сложная
методика, которая требует проведения
эндоскопии в течение часа под наркозом.
Эндоскоп вводится в ретробульбарный
отдел двенадцатиперстной кишки, после
чего пациенту внутривенно вводят стиму�
лятор выработки бикарбонатов ПЖ –
секретин в дозе 0,2 мкг/кг/час. Затем по�
лучают пять проб дуоденального содер�
жимого (исходно, на 15�й, 30�й, 45�й и
60�й минутах), в которых определяют
концентрацию бикарбонатов. 

Общепринятого критерия нормы со�
держания бикарбонатов в секрете ПЖ
нет, но считается, что этот показатель
должен превышать 80 мг�экв/л. 

Как известно, основными стимулято�
рами панкреатической секреции явля�
ются секретин и холецистокинин. Холе�
цистокинин является регулятором вы�
работки ферментов ПЖ, а секретин
одновременно стимулирует секрецию
бикарбонатов и усиливает кровоток в
ПЖ. Режим диффузионно взвешенных
изображений на МРТ дает возможность
оценить распределение жидкости (воды)
и интенсивность кровообращения в па�
ренхиме органа в ответ на введение сек�
ретина. Учитывая то, что МРХПГ явля�
ется одним из лучших методов диагнос�
тики ХП, секретинстимулированная
МРХПГ также является перспективным
методом диагностики, который совме�
щает визуализацию и оценку функции
ПЖ. Уже проведены исследования, ко�
торые демонстрируют хорошую корре�
ляцию результатов МРХПГ с прямыми
тестами в диагностике ВНПЖ.

13С�триглицеридный дыхательный тест –
неинвазивный метод оценки экзокринной
функции ПЖ, основанный на радиоизо�
топном маркировании триглицеридов –
субстрата действия панкреатических фер�
ментов. Тест позволяет определить актив�
ность панкреатической липазы в просвете
двенадцатиперстной кишки в режиме ре�
ального времени после приема тестового
завтрака со специальным субстратом. 

13С�триглицеридный дыхательный тест –
это единственный на сегодня метод прямой
оценки эффективности заместительной
ферментной терапии.

При подготовке к тесту необходимо
выполнить следующие условия:

• пациент не должен принимать ин�
гибиторы протонной помпы (ИПП) и
препараты ферментов ПЖ за 72 ч до про�
цедуры исследования;

• желательно за 2�3 дня до исследова�
ния ограничить в рационе продукты,
содержащие секретин (брокколи, куку�
рузу);

• не курить в течение 8 ч перед
тестом.

Перед началом теста пациент прини�
мает 10 мг метоклопрамида для ускоре�
ния эвакуации тестового блюда из
желудка. Затем делает первый выдох в
специальный мешок для забора выдыха�
емого воздуха, после чего принимает
тестовое блюдо – бутерброд с 20 г масла,
содержащего 250 мг смеси 13С�триглице�
ридов. Следующие пробы выдыхаемого
воздуха получают каждые 15 мин в тече�
ние 6 ч для оценки концентрации 13СО2

в динамике. Концентрация 13СО2 в вы�
дыхаемом воздухе отражает полноту
ферментации меченых триглицеридов
в двенадцатиперстной кишке под дей�
ствием панкреатической липазы. Эффек�
тивность заместительной ферментной
терапии может оцениваться уже после
приема первой адекватной дозы фермент�
ного препарата.

Количественное определение выделе�
ния жира с калом – наиболее точный ме�
тод установления особенностей наруше�
ний переваривания жиров. Однако он
неудобен для пациентов и сложен для
лабораторий, поэтому применяется в
единичных клинических центрах за ру�
бежом. Метод требует сбора общего ко�
личества кала за 72 ч при помощи специ�
альной насадки на унитаз. В течение
этих трех суток пациент должен получать
100 г жира в день, что также является
трудновыполнимым условием. Собран�
ный кал анализируется на содержание
жиров: экскреция более 6 г жира счита�
ется патологической, а при стеаторее
с калом выделяется более 20 г жира
в сутки.

Панкреатическая эластаза�1 – протео�
литический фермент ПЖ, который
практически не разрушается во время
кишечного транзита. Анализ кала на
концентрацию ПЭ�1 является самым
широко применяемым непрямым мето�
дом диагностики ВНПЖ в мире. Не�
смотря на определенные преимущества
(неинвазивность, простота выполнения,
относительно невысокая стоимость),
тест имеет низкую чувствительность к
ВНПЖ легкой степени. Поэтому в на�
стоящее время ПЭ�1 отводится роль
маркера панкреатической мальабсорб�
ции при дифференциации с внепанкреа�
тическими причинами на ранних этапах
обследования пациентов.

Преимущества и недостатки всех пе�
речисленных методов диагностики
ВНПЖ представлены в таблице.

На кафедре внутренней медицины
№ 1 НМУ им. А.А. Богомольца накоп�
лен большой исследовательский и прак�
тический опыт работы с дыхательными
тестами. В этом году закончено исследо�
вание по оценке диагностической эф�
фективности 13С�триглицеридного дыха�
тельного теста у пациентов с ВНПЖ.

В исследование включили 30 больных
ХП и ВНПЖ и 15 здоровых доброволь�
цев. Диагноз ХП подтверждался данны�
ми ультразвукового исследования ПЖ
или МРХПГ. Наличие ВНПЖ определя�
ли по уровню фекальной ПЭ�1. Включа�
ли только пациентов со среднетяжелой и
тяжелой ВНПЖ (ПЭ�1 <100 мкг/г).

13С�триглицеридный дыхательный
тест применяли на этапе установления
диагноза и после приема первой дозы
ферментного препарата (одной капсулы
Пангрол 25 000).

У всех пациентов с ХП и ВНПЖ было
отмечено значительное снижение сум�
марной концентрации 13СО2 по результа�
там 6�часового исследования, что свиде�
тельствует о сниженной активности липа�
зы в просвете двенадцатиперстной кишки.
У представителей контрольной группы
концентрация 13СО2 оставалась в пределах
нормы.

У 53,3% пациентов с ВНПЖ прием од�
ной капсулы препарата Пангрол 25 тыс. ЕД
привел к росту концентрации 13СО2 до
нормальных значений. У этих больных
заместительная ферментная терапия бы�
ла продолжена в дозе 25 тыс. ЕД во вре�
мя каждого приема пищи.

Результаты дыхательного теста осталь�
ных 46,7% пациентов также достоверно
улучшились, однако они не достигли
нижней границы нормы. Этим больным
было рекомендовано принимать Пангрол
в дозе 50 тыс. ЕД на каждый прием пищи.

Через 2 нед от начала терапии положи�
тельная клиническая и лабораторная ди�
намика отмечалась у 87,5 и 85,7% пациен�
тов первой и второй групп соответственно.

Удвоение дозы Пангрола с 25 до
50 тыс. ЕД у больных первой группы (у ко�
торых не были достигнуты терапевтичес�
кие цели на первом этапе) и дополнитель�
ное назначение ИПП во второй группе
привело к компенсации ВНПЖ у 93,3%
пациентов по результатам четырех недель
терапии.

У двух пациентов были диагностирова�
ны сопутствующие заболевания (синдром
избыточного бактериального роста и цели�
акия), которые потребовали дополнитель�
ной фармакотерапии и коррекции диеты.

Выводы
ВНПЖ как последствие ХП и других

заболеваний является потенциально
опасным состоянием в связи с негатив�
ным влиянием на нутритивный статус и
риском фатальных осложнений.

Ранняя диагностика ВНПЖ предопре�
деляет благоприятный прогноз при усло�
вии назначения адекватной заместитель�
ной ферментной терапии.

В клинической практике могут быть
использованы все перечисленные методы
диагностики ВНПЖ с учетом их преиму�
ществ и недостатков, а при отсутствии диа�
гностических возможностей эффектив�
ность эмпирической ферментной терапии
косвенно подтверждает наличие ВНПЖ.

13С�триглицеридный дыхательный
тест является надежным методом оценки
внешнесекреторной функции ПЖ и эф�
фективности заместительной фермент�
ной терапии.

Исследование у пациентов с ВНПЖ,
которые получали лечение современным
ферментным препаратом Пангрол (25�
50 тыс. ЕД), оптимизированное по ре�
зультатам 13С�триглицеридного теста,
продемонстрировало высокую эффек�
тивность по клиническим и лаборатор�
ным критериям у 93,3% пациентов.

Подготовил Дмитрий Молчанов
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Возможности дыхательного 13С�триглицеридного теста 
в диагностике внешнесекреторной недостаточности 

поджелудочной железы и оценке эффективности ферментной терапии
Внешнесекреторная недостаточность поджелудочной железы (ВНПЖ) – потенциально опасная клиническая
ситуация, при которой уменьшаются выработка и секреция пищеварительных ферментов поджелудочной
железы (ПЖ) и нарушаются процессы полостного пищеварения, что приводит к ряду системных осложнений.
Диагностика ВНПЖ по�прежнему остается непростой задачей, особенно для врачей первичного звена.
Доцент кафедры внутренней медицины № 1 Национального медицинского университета им. А.А. Богомольца,
кандидат медицинских наук Олег Витальевич Швец охарактеризовал актуальность проблемы ВНПЖ,
существующие методы исследования экзокринной функции ПЖ, проанализировал их преимущества
и недостатки, а также поделился собственным опытом применения дыхательного 13С�триглицеридного теста.

Таблица. Сравнительная характеристика методов диагностики ВПНЖ

Метод Преимущества Недостатки

Прямое количественное
определение стимулированной

секреции (эндоскопия
с фракционным исследованием

дуоденального содержимого)

точность, обусловленная прямым
определением количества бикарбонатов

ПЖ в дуоденальном содержимом

инвазивность, длительность,
техническая сложность,

отсутствие общепринятой
интерпретации результатов,

высокая стоимость

Секретинстимулированная
МРХПГ

совмещение визуализации ПЖ с оценкой
внешнесекреторной функции, хорошая

корреляция результатов с прямыми тестами

техническая сложность, высокая
стоимость, препараты секретина
не зарегистрированы в Украине

13С�триглицеридный
дыхательный тест

неинвазивность, определение активности
липазы, возможность быстрой оценки
эффективности ферментной терапии

длительность теста (6 ч),
относительно высокая стоимость

Количественное определение
выделения жира с калом

самый точный непрямой метод, низкая
стоимость

неудобства для пациента,
сложность обработки большого

количества кала, необходимость
стандартной диеты

Панкреатическая эластаза�1
неинвазивность, высокая чувствительность

при среднетяжелой и тяжелой ВНПЖ,
относительно низкая стоимость

низкая чувствительность
при легкой ВНПЖ

ЗУЗУ
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