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За последние 10 лет в трех системати�

ческих обзорах сравнивали эффективность

растворов полиэтиленгликоля (ПЭГ) и

фосфата натрия (ФН) для подготовки ки�

шечника. В первом из них [1] анализирова�

лись результаты 8 исследований (n=1286),

было показано отсутствие различий в час�

тоте адекватного очищения толстой киш�

ки (отношение рисков – ОР – для случай�

ных эффектов 1,06; 95% доверительный

интервал – ДИ – 0,95�1,19). Во втором об�

зоре [2] по данным 16 исследований (n=3484)

было установлено преимущество ФН (от�

ношение шансов – ОШ – для фиксиро�

ванных эффектов 0,75; 95% ДИ 0,65�0,88).

Третий [3], основанный на результатах 24 ис�

следований (n=4091), снова не выявил до�

стоверных различий (ОШ для случайных

эффектов 0,94; 95% ДИ 0,64�1,39). Ни в од�

ном из трех метаанализов не было получено

достоверных различий по частоте побочных

эффектов. Более того, по данным самого

большого метаанализа в группах ФН и ПЭГ

не было зафиксировано клинически зна�

чимых серьезных побочных эффектов [3].

Такой результат не стал неожиданностью:

относительно небольшие выборки пациен�

тов, строгое соблюдение критериев вклю�

чения и дозирования препаратов объясня�

ют редкость серьезных побочных эффектов

в рандомизированных контролируемых ис�

следованиях, особенно если эти явления

сами по себе редкие.

Однако в клинической практике потенци�
ально опасные побочные эффекты проявля�
ются чаще. Начиная с первого широкого

внедрения ФН в режимы подготовки ки�

шечника (в начале 1990�х годов) было заме�
чено свойство ФН вызывать серьезные и да�
же фатальные электролитные нарушения.
Наблюдательный комитет по лекарствен�

ным побочным эффектам (Adverse Drug

Reactions Advisory Committee – ADRAC)

Австралии впервые обратил внимание на

эту опасность в 1997 г. [4]. В последующих

публикациях соответствующих регулятор�

ных органов Испании [5], Австрии [6], Ка�

нады [7] и США [8] эта проблема получила

дальнейшую оценку с предостережением

от применения ФН, в частности у пациен�

тов с нарушенной экскрецией фосфатов

почками.

В последние несколько лет была иденти�

фицирована новая угроза – развитие необ�

ратимого повреждения почек вследствие

нефрокальциноза (острой фосфатной неф�

ропатии). Как и для описанных ранее элек�

тролитных нарушений, риск этого редкого

побочного явления зависит от исходного

состояния функции почек, а также повы�

шается при сочетанном применении с диу�

ретиками и ингибиторами АПФ [9].

Хотя применение ПЭГ не вызывает по�

добных опасений, данные клинических

исследований свидетельствуют о том, что

оно также может вызывать электролитные

нарушения, правда, в меньшей степени,

чем ФН [10�18].

Целью данного обзора было проанали�

зировать сообщения о побочных эффектах

ФН и ПЭГ из доступных опубликованных

источников, чтобы оценить риски, ассо�

циированные с применением обоих препа�

ратов для подготовки кишечника.

В поиске литературных источников об�

наружено 58 публикаций с описанием по�

бочных эффектов у 131 пациента: 22 случая

после перорального приема ПЭГ [22�40] и

109 случаев после приема ФН [4, 41�78].

Дополнительно обнаружено три сообще�

ния о побочных явлениях у 5 пациентов по�

сле введения ПЭГ через назогастральный

зонд [79�81].

Сообщения о побочных эффектах при�

ема ПЭГ в основном касались нарушений

натриевого баланса, повреждений желудоч�

но�кишечного тракта (ЖКТ) вследствие

рвоты, аллергических реакций и аспирации

при назогастральном введении.

Острые нарушения натриевого гомеостаза.
Три автора сообщили о пяти случаях серьез�

ных нарушений обмена натрия после ис�

пользования ПЭГ [22�24]. В четырех случаях

наблюдались гипонатриемия и гипергидра�

тация, которые вызвали спутанность созна�

ния. В трех случаях водная интоксикация

сопровождалась судорогами. Один пациент

умер. Поскольку суммарные показатели на�

копления воды и потери натрия, ассоцииро�

ванные с очищением кишечника при ис�

пользовании ПЭГ, обычно не превышают

700 мл и 30 ммоль соответственно [25], пред�

полагается, что причиной этих побочных

эффектов могло быть неадекватное выделе�

ние антидиуретического гормона, вызван�

ное стрессом, рвотой, одновременным при�

емом других лекарств (тиазидов, селектив�

ных ингибиторов обратного захвата серото�

нина) или сопутствующими заболеваниями.

В пятом случае [22] у пациента с терми�

нальной стадией болезни почек после при�

ема ПЭГ развилась глубокая гипернатрие�

мия вследствие дегидратации, что привело

к смерти пациента. Данное состояние было

обусловлено рвотой, диареей и неспособ�

ностью перорально принимать жидкость.

Авторы упоминают еще один подобный

случай фатальной гипернатриемии, но не

сообщают деталей.

Повреждения верхних отделов ЖКТ вслед�
ствие рвоты. Восемь авторов [26�33] сооб�

щили о семи случаях синдрома Мэллори�

Вейсса и трех случаях перфорации пищево�

да, вызванных рвотой после употребления

растворов для подготовки кишечника на ос�

нове ПЭГ. Возраст пациентов составлял от

59 до 79 лет. Случаи, скорее всего, не были

связаны с какими�либо коморбидными со�

стояниями. Все больные выздоровели после

консервативного лечения в случаях синдро�

ма Мэллори�Вейсса и после хирургических

вмешательств по поводу перфораций.

Еще в одном сообщении упоминался па�

циент мужского пола (возраст не указан),

которому предстояла колэктомия по поводу

дивертикулеза [34]. После приема 4 л рас�
твора на основе ПЭГ и электролитов для под�
готовки к операции пациент испытывал силь�
ную боль в животе, которая, как было уста�
новлено во время вмешательства, была вы�
звана перфорацией дивертикула сигмовидной
кишки. Пациент выздоровел.

Аллергические реакции и другие случаи.
ПЭГ – это сложный органический полимер

и поэтому потенциальный аллерген. При

анализе литературы найдены сообщения

о двух случаях анафилаксии и одном случае

ангионевротического отека после исполь�

зования ПЭГ 3350: в одном случае в стан�

дартных дозах в качестве слабительного

[35], в двух других – для подготовки кишеч�

ника к колоноскопии [36, 37]. Все три па�

циента выздоровели. Также сообщалось об

одном случае генерализованной крапивни�

цы после употребления ПЭГ [38].

В двух клинических случаях описаны дру�

гие явления: один эпизод ухудшения сер�

дечной недостаточности у пациента с диабе�

том, левожелудочковой недостаточностью

ІІІ класса и гастропарезом [39], а также слу�

чай острого панкреатита, возможно, вслед�

ствие растяжения двенадцатиперстной киш�

ки и панкреатического рефлюкса [40]. Оба

пациента выздоровели.

Аспирация после назогастрального введения.
Введение больших объемов через назогаст�

ральный зонд опасно тем, что пациент не мо�

жет контролировать поступление жидкости.

В литературе описано пять случаев аспира�

ции ПЭГ [79�81]: три у взрослых доброволь�

цев [81], один у седированного пациента с де�

менцией [80] и один у пятилетнего ребенка,

которого лечили от запора [79]. В трех случа�

ях у взрослых возникли рвота и аспирация.

В педиатрическом случае не ясно, развилось

такое же состояние или был неправильно

установлен назогастральный зонд. Один

взрослый больной умер от бронхопневмонии

[81], а другой перенес инсульт и остался с ре�

зидуальным дефицитом [80]. Двое остальных

взрослых и ребенок выздоровели.

Побочные эффекты, связанные с при�

емом ФН, можно отнести к трем группам:

1) острые нарушения кальциевого и элект�

ролитного гомеостаза (n=46); 2) почечная

недостаточность в отдаленном периоде

вследствие нефрокальциноза (n=26); 3) аф�

тозные язвы слизистой оболочки толстой

кишки (n=37).

Острые нарушения кальциевого и электро�
литного гомеостаза. С 1971 по 2006 год сооб�

щалось о клинически значимых расстройст�

вах метаболизма у 46 пациентов [4, 41, 68].

В 39 случаях ФН использовался в качестве

препарата для очистки кишечника перед

колоноскопией, бариевой клизмой или опе�

рациями. В большинстве случаев ФН при�

менялся самостоятельно в форме раствора

или в таблетках. В пяти случаях перораль�

ный прием комбинировали с одной или не�

сколькими клизмами ФН, а в двух случаях

пациенты по невнимательности приняли

раствор ФН для клизм перорально.

Токсичные эффекты опосредованы сис�

темной абсорбцией ФН в количествах, пре�

вышающих возможности почечного кли�

ренса, что приводит к компенсаторному

вымыванию кальция, натрия и магния с по�

следующим развитием метаболического

ацидоза. Спектр клинических проявлений

варьировал в зависимости от степени фос�

фатной перегрузки. При самой мягкой

форме симптомы были обусловлены гипо�

кальциемией: пациенты жаловались на

периферические или околоротовые парес�

тезии, в некоторых случаях наблюдались

судороги. При развитии гипокалиемии и

гипернатриемии на первый план высту�

пали нарушения ритма сердца, сознания и

судороги. При самом тяжелом варианте

возникали острая олигурическая почечная

недостаточность, угнетение дыхания и

остановка сердца.

Из 46 случаев 11 пациентов умерли непо�

средственно от метаболических наруше�

ний, еще один пациент умер через 2 нед

от бронхопневмонии [60]. Шесть пациен�

тов выздоровели в результате короткого

курса диализа, однако у седьмого функция

почек ухудшилась и сохранялась потреб�

ность в продолжении диализа. Остальные

27 пациентов полностью восстановились

после коррекции электролитного дисба�

ланса и поддерживающей терапии.

Отсроченная почечная недостаточность
вследствие нефрокальциноза. В литературе

найдено 26 случаев фосфатной нефропатии,

ассоциированных с приемом ФН [69�75].

Из них 21 случай описан в одном клиничес�

ком центре по результатам ретроспективно�

го анализа почечных биопсий [74]. Этот

аудит был инициирован в связи с рядом слу�

чаев острой почечной недостаточности у па�

циентов с исходно сохранной функцией по�

чек после перорального приема ФН для

подготовки к колоноскопии. Авторы про�

анализировали гистологические находки

нефрокальциноза среди 7349 биопсий, вы�

полненных в лаборатории почечной пато�

логии Колумбийского университета в тече�

ние 5 лет. Из 31 случая нефрокальциноза 27

наблюдались у пациентов, которых готови�

ли к колоноскопии. В 21 случае было точно

известно, что больные принимали в качест�

ве препарата для очищения кишечника ФН

при отсутствии данных о других причинах

почечной недостаточности.

У этих пациентов, а также в других опи�

санных случаях наблюдалась схожая карти�

на острой почечной недостаточности с низ�

коуровневой протеинурией, которая прояв�

лялась через несколько недель после коло�

носкопии. У большинства больных со вре�

менем функция почек восстановилась, хотя

ни у одного не вернулась к исходному уров�

ню. У четырех пациентов потребовалась за�

местительная терапия.

Афтозные язвы слизистой толстой кишки.
Случаи наблюдения неглубоких афтозных

язв или гиперемированных кольцеобразных

неязвенных возвышений на слизистой толс�

той кишки, преимущественно в ректосигмо�

идном отделе, описаны в публикациях не�

скольких клинических центров [76�78, 82].

На них также обращалось внимание в аудите

Канадской ассоциации гастроэнтерологов

[83]. По данным одного центра [76], при рет�

роспективном анализе 175 случаев последо�

вательных колоноскопий у 7 (13,7%) из 51

пациента, которые для подготовки к проце�

дуре использовали ФН, обнаруживались аф�

тозные язвы по сравнению с 4 (3,2%) из 124

пациентов, которые применяли пикосуль�

фат натрия. В другом обзоре [77] сообщается

о 17 случаях язвообразования после приема

ФН при отсутствии признаков воспалитель�

ных заболеваний кишечника.

В рандомизированном контролируемом

исследовании сравнивали риски афтозного

язвообразования у пациентов, которые ис�

пользовали ФН или ПЭГ для подготовки

кишечника [78]. У 13 (24,5%) из 53 пациен�

тов, которые принимали ФН, были обнару�

жены поражения слизистой по сравнению

с 1 (2,3%) из 44 пациентов, принимавших

ПЭГ. Эти результаты согласуются с данными

Побочные эффекты ФН

Побочные эффекты ПЭГ

Введение
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опроса канадских врачей [83], в котором

16% респондентов отметили, что наблюда�

ли афтозные эрозии после применения ФН

и только 1% – после применения ПЭГ.

Ни в одном из описанных случаев не воз�

никали клинические последствия этого по�

бочного эффекта. Дефекты слизистой за�

живали без вмешательства [84].

К приведенным здесь данным следует

относиться осторожно, ведь реальное коли�

чество назначений ФН и ПЭГ неизвестно,

поэтому нельзя напрямую сравнивать ко�

личество случаев нежелательных явлений.

Несмотря на это, сообщения о побочных

эффектах следует воспринимать серьезно:

хотя они и считаются редкими, но могут

быть опасными. В случаях, которые анали�

зировались в данном обзоре, 25% больных

с метаболическими расстройствами умер�

ли, а все пациенты, у которых развилась

фосфатная нефропатия, остались с нару�

шенной функцией почек.

Невозможно оценить абсолютный риск

перечисленных явлений для пациентов

в реальной клинической практике, по�

скольку опубликованные случаи отражают

лишь небольшую их часть. Национальные

реестры фармакологического надзора явля�

ются еще одним источником информации

о частоте побочных эффектов, но также со�

держат только те случаи, о которых добро�

вольно сообщают клиницисты. О многих

других случаях не упоминается, особенно

если это незначительные нарушения. Час�

тота сообщений может изменяться со вре�

менем, отражая общий уровень обеспоко�

енности медиков той или иной проблемой.

Так, в 1998 г., когда Управление по контролю
за качеством пищевых продуктов и лекарст�
венных препаратов (FDA) США впервые
опубликовало предупреждение о нефроток�
сичности ФН, частота сообщений об острой
почечной недостаточности или нефрокальци�
нозе была пренебрежительно низкой. Но за�
тем количество сообщений существенно воз�
росло, и через 2 года, к декабрю 2007 г., сред�
нее число ежеквартальных сообщений достиг�
ло 21,4 (всего 171). За этот же период было

зарегистрировано всего 10 случаев почеч�

ной недостаточности, связанной с приемом

любых форм ПЭГ [19, 21]. 51 случай нефро�
кальциноза отмечался после приема ФН и ни
одного при использовании ПЭГ [20, 21].

Спектр и тяжесть побочных эффектов по�
сле приема ПЭГ и ФН отличаются. При ис�
пользовании ПЭГ единственной часто упоми�
навшейся проблемой были капиллярные кро�
вотечения в результате рвоты [26, 33]. Во всех
этих случаях пациенты принимали большие
объемы раствора (4 л), что, скорее всего, и вы�
зывало рвоту. Доказано, что прием меньших
объемов (1,5�2 л) с или без назначения проки�
нетиков обеспечивает эквивалентное очище�
ние кишечника [90�95], поэтому целесообраз�
но рекомендовать этот режим как базисный.

При введении ПЭГ через назогастраль�

ный зонд следует позаботиться о защите

дыхательных путей, особенно у пациентов

с высоким риском аспирации, при этом

скорость инфузии не должна превышать

20�30 мл/мин [96].

В четырех случаях острой гипергидрата�

ции после приема ПЭГ, скорее всего, имело

место неадекватное выделение антидиуре�

тического гормона. И хотя это явление

слишком редкое, чтобы рекомендовать ру�

тинный мониторинг диуреза у всех пациен�

тов, следует обращать внимание на возмож�

ные нарушения сознания после приема

раствора и при их появлении немедленно

принять меры для коррекции гипонатрие�

мии.

При использовании ФН самым частым

первым признаком метаболических рас�

стройств были парестезии ладоней и лица

как следствие падения уровня кальция под

влиянием перегрузки фосфатом. В боль�

шинстве случаев этот эффект предсказуем и

зависит от способности почек выводить

фосфаты. Производители препаратов ФН

дают следующие рекомендации: 1) ограни�

чивать суммарную суточную дозу препарата;

2) разделять дозу на два приема с промежут�

ком 10�12 ч; 3) выпивать много воды (ми�

нимум 2 л). В недавнем обзоре еще раз под�

черкнута важность достаточной гидратации

при использовании как ФН, так и ПЭГ для

подготовки кишечника [89]. По некоторым

данным, в качестве жидкостей для поддер�

жания адекватной гидратации предпочти�

тельно использовать электролитные/угле�

водные растворы [87, 88].

Категорию высокого риска по развитию

электролитных нарушений составляют па�

циенты пожилого возраста с сопутствую�

щими заболеваниями почек или сердечно�

сосудистой патологией, а также лица, кото�

рые принимают препараты с диуретичес�

ким эффектом [97�99].

Что касается нефрокальциноза, то, по

данным FDA, это осложнение чаще разви�

валось у женщин, принимавших диурети�

ки, ингибиторы АПФ, блокаторы ангио�

тензиновых рецепторов или нестероид�

ные противовоспалительные препараты.

Из опубликованного ряда случаев у боль�

шинства пациентов (у 17 из 26) была ги�

пертензия, 16 принимали ингибиторы ан�

гиотензинпревращающего фермента или

блокаторы рецепторов ангиотензина.

Только у одного пациента была превышена

доза ФН. Возможно, что у остальных име�

ла место недостаточная гидратация, этот

фактор отмечен как потенциальная причи�

на почечной дисфункции.

Общая рекомендация такова: если пре�

имущества от использования ФН все же

превосходят риски, необходимо измерить

уровни электролитов крови и обратить

внимание на водный баланс до и после

приема раствора [8, 9].

Подготовка кишечника – редкая причи�

на ятрогенных расстройств, но серьезные

осложнения, описанные в литературе, ве�

роятно, остаются недооцененными. Коло�

носкопия как скрининговая процедура

применяется все чаще, поэтому при выборе

препарата для очищения кишечника следу�

ет индивидуально оценивать соотношение

польза/риск.

Список литературы находится в редакции.
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Заключение

Обсуждение

В мае 2006 г. (обновлено 26 августа 2013 г.) на официальном сайте FDA было
опубликовано уведомление с предупреждением о риске развития острого поражения
почек при применении препаратов фосфата натрия и даны следующие рекомендации. 
Препараты фосфата натрия НЕ СЛЕДУЕТ применять:
– у детей до 18 лет;
– в сочетании с другими слабительными, содержащими фосфат натрия.
Препараты фосфата натрия следует применять с осторожностью:
– у пациентов старше 55 лет;
– у пациентов в состоянии дегидратации, с активным колитом, заболеваниями почек,

замедленным кишечным транзитом;
– у пациентов, которые принимают препараты, влияющие на почечную функцию

(диуретики, ингибиторы АПФ, блокаторы ангиотензиновых рецепторов, возможно
также нестероидные противовоспалительные препараты). 
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