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Гипоксия запускает целый ряд био�

химических процессов, направленных на

стабилизацию гемостаза поврежденного

органа и организма в целом.

Гипоэргоз, или энергетическая недо�

статочность, – это несоответствие между

потребностью организма (органа�мише�

ни) в энергии и тем ограниченным коли�

чеством аденозинтрифосфата (АТФ), ко�

торое может в данный момент использо�

ваться для поддержания структурной

целостности и функциональной актив�

ности ткани или органа (А.Г. Бояринов,

2002). Чаще всего энергодефицит разви�

вается в результате гипоксии или недо�

статочного количества субстратов окис�

ления в клетке. Дефицит энергии (АТФ),

лежащий в основе любого вида гипоксии,

приводит к качественно однотипным

метаболическим и структурным сдвигам

в различных системах и органах

(А.Х. Коган, 1992).

В условиях внутриклеточной недоста�

точности кислорода клетка поддерживает

собственные энергетические потребнос�

ти за счет активации процессов анаэроб�

ного гликолиза. В результате истощения

внутренних энергетических резервов

происходит деструкция клеточных мем�

бран и разрушение клеток. Преобладание

анаэробных путей воспроизводства энер�

гии служит ведущим механизмом разви�

тия гипоксических и ишемических

повреждений органов и тканей.

Гипоксия приводит к комплексной мо�

дификации функций биологических

мембран, затрагивающей как липидный

бислой, так и мембранные ферменты.

В результате энергодефицита, активации

на его фоне фосфолиполиза и перекис�

ного окисления липидов (ПОЛ) повреж�

даются или модифицируются главные

функции мембран: барьерная, рецептор�

ная, каталитическая. Распад фосфолипи�

дов и ингибирование их синтеза ведут

к повышению концентрации ненасы�

щенных жирных кислот, усилению их

ПОЛ за счет подавления активности

антиоксидантных систем (супероксид�

дисмутазы, каталазы, глутатионперокси�

дазы, глутатионредуктазы) из�за распада

и торможения синтеза их белковых ком�

понентов (С.В. Оковитый, 2004).

В результате образуется порочный

круг: недостаток кислорода нарушает

энергетический обмен и стимулирует

ПОЛ, а активация свободно�радикаль�

ных процессов, повреждая мембраны

митохондрий и лизосом, усугубляет

энергодефицит и вызывает необратимые

повреждения и гибель клетки.

Клинические данные и теоретические

исследования убедительно свидетельст�

вуют, что наиболее перспективным

в борьбе с гипоксией является использо�

вание фармакологических средств, улуч�

шающих утилизацию организмом цирку�

лирующего кислорода, снижающих по�

требность в последнем органов и тканей

и тем самым способствующих уменьше�

нию гипоксии и повышению устойчи�

вости организма к кислородной недоста�

точности, – антигипоксантов.

Условно антигипоксанты разделяют на

две группы:

• действующие на транспортную фун�

кцию крови;

• корригирующие метаболизм клетки.

К первой относятся соединения, повы�

шающие кислородную емкость крови,

сродство гемоглобина к кислороду, а так�

же вазоактивные вещества эндогенной и

экзогенной природы. Во вторую группу

входят соединения мембранопротектор�

ного, прямого энергизирующего дейст�

вия (т. е. влияющие на окислительно�вос�

становительный потенциал клетки, цикл

Кребса и дыхательную цепь митохонд�

рий) и препараты, непосредственно ока�

зывающие антигипоксический эффект.

Многие типы лекарственных средств

(ноотропные и антиангинальные препа�

раты, блокаторы ионов кальция, адрено�

блокаторы и др.) способствуют лучшему

усвоению кислорода тканями и/или

уменьшают потребление последнего при

осуществлении нормальных функций,

повышая тем самым устойчивость орга�

низма к различным кислородозависи�

мым патологическим состояниям и ока�

зывая опосредованный антигипоксант�

ный эффект.

Механизмы действия Актовегина
Актовегин – препарат, который произ�

водится на основе экстракта из сыворот�

ки крови телят и является депротеинизи�

рованным гемодиализатом, получаемым

путем ультрафильтрации. В состав препа�

рата входят исключительно физиологи�

ческие компоненты: электролиты и ряд

важных микроэлементов (до 70%), а так�

же органические низкомолекулярные со�

единения (аминокислоты, олигопепти�

ды, нуклеозиды и гликолипиды), облада�

ющие высокой биологической актив�

ностью (до 30%). Молекулярная масса

органических соединений составляет

<5 кДа. Актовегин производится в соот�

ветствии с требованиями безопасности

в отношении прионовых заболеваний.

Структурный анализ выявил наличие

в растворе Актовегина нескольких

основных макроэлементов: натрия, ка�

лия, кальция, фосфора и магния.

Препарат существенно повышает энерге�

тический резерв клеток и их устойчи�

вость к гипоксии за счет повышения по�

ступления и утилизации кислорода и

глюкозы. При его применении в 18 раз

возрастает синтез АТФ – основного

энергетического субстрата, за счет чего

увеличивается время работы критичес�

кой мощности при уменьшении напря�

женности метаболических сдвигов – рН,

содержания лактата (Б. Нордвик, 1995;

S. Kanowski et al., 1995).

Актовегин оказывает системное дейст�

вие на организм и переводит процессы

окисления глюкозы на аэробный путь.

Для живой клетки аэробное окисление

глюкозы гораздо выгоднее анаэробного

(38 молекул АТФ против 2 соответствен�

но). Кроме АТФ, увеличивается концент�

рация и других непосредственных пере�

носчиков свободной энергии (АДФ,

а также аминокислот – глутамата, аспар�

тата и гамма�аминомасляной кислоты).

Активная фракция Актовегина оказы�

вает инсулиноподобное действие на

изолированные жировые клетки, причем

антитела против инсулина не приводят

к торможению этого эффекта и не нару�

шают транспорт глюкозы. Не установле�

но влияния этого препарата на фосфори�

лирование рецептора и связь с ним инсу�

лина (F. Machicao et al., 1989).

Активная фракция препарата повыша�

ет транспорт глюкозы в зависимости от

дозы – до 5�кратного увеличения, а не в

10 раз по сравнению с инсулином

(B. Obermaier�Kusser et al., 1989), что сви�

детельствует об отличном от инсулинового

механизме действия Актовегина. Глико�

липидная фракция Актовегина содержит

инозитолфосфоолигосахариды и вызыва�

ет прямую активацию переносчиков, ко�

торые расположены в мембране и не

находятся в состоянии инсулиновой

активности (S. Kanowski et al., 1995).

Максимально выраженный эффект

Актовегина проявляется в условиях кис�

лородной недостаточности: препарат

увеличивает поступление в клетку глюко�

зы, усиливая окисление последней за

счет активации ферментов окислитель�

ного фосфорилирования, вследствие че�

го улучшается энергетическое обеспече�

ние клетки в условиях гипоксии.

Влияние препарата на утилизацию

глюкозы особенно велико, так как при

артериальной недостаточности любого

генеза глюкоза является единственным

субстратом для производства энергии.

С помощью различных хроматографи�

ческих методов доказано, что выделенная

из Актовегина активная фракция оказы�

вает инсулиноподобное действие на био�

синтез липидов, который может увеличи�

ваться в зависимости от дозы в 5 раз,

с торможением образования внутрикле�

точного циклического аденозинмоно�

фосфата (цАМФ). Активная фракция

препарата вызывает зависящую от кон�

центрации стимуляцию пируватдегидро�

геназы.

Антиоксидантный эффект препарата

обусловлен наличием высокой супер�

оксиддисмутазной активности.

Вторичным эффектом Актовегина яв�

ляется улучшение кровоснабжения.

В условиях тканевой гипоксии, вызван�

ной нарушением микроциркуляции, он

способствует становлению капиллярной

сети за счет новообразующихся сосудов.

Повышение диффузии и утилизации

кислорода клетками различных органов и

тканей приводит к улучшению оксигена�

ции в системе микроциркуляции. При

этом улучшается анаэробный энерго�

обмен в эндотелии сосудов, сопровожда�

ющийся высвобождением эндогенных

веществ с мощными вазодилатирующи�

ми эффектами – простациклина и оксида

азота, – обусловливая улучшение пер�

фузии органов (А.П. Бояринов и соавт.,

2002).

Актовегин способствует восстановле�

нию кровообращения в зоне ишемии, что

связано с ускорением васкуляризации и

развитием коллатерального кровообра�

щения, уменьшением вторичного отри�

цательного действия кислородной недо�

статочности на стенки сосудов, особенно

эндотелия. После введения препарата

активируется местный фибринолиз, по�

вышаются щелочные резервы крови, в ре�

зультате чего снижается ее вязкость. Кро�

ме того, Актовегин стимулирует эритро�

поэз, активирует транспортную систему

эритроцитов, способствует увеличению

продолжительности их жизни (М.Б. Горо�

бейко, О.С. Ларин, Е.В. Таран, 2009).

Улучшая доставку кислорода и умень�

шая выраженность ишемических по�

вреждений тканей, Актовегин также

опосредованно способствует стимуляции

белково�синтезирующей функции кле�

ток и оказывает иммуномодулирующее

действие, что наряду с повышением

транспорта и утилизации глюкозы спо�

собствует улучшению аэробного обмена

и приводит к образованию богатых энер�

гией фосфатов.

Способность Актовегина активизиро�

вать обмен веществ на клеточном уровне

за счет усиления транспорта и утилиза�

ции кислорода и глюкозы клетками,

улучшения аэробного метаболизма и сти�

муляции образования энергии делает це�

лесообразным и патогенетически оправ�

данным его применение при заболевани�

ях органов пищеварения.

Применение Актовегина при различных
заболеваниях органов пищеварения
Хронический гастрит

При хроническом гастрите с умерен�

ной секреторной недостаточностью лече�

ние должно быть направлено на стимуля�

цию метаболических и репаративных

процессов, восстановление биоэнергети�

ческого обеспечения секреторного про�

цесса в слизистой оболочке желудка

(СОЖ). Благодаря успехам в изучении

процессов кислотообразования в желуд�

ке разработаны рекомендации по ис�

пользованию для стимуляции секретор�

ной функции оставшихся главных желез

желудка препаратов, способных улуч�

шать метаболические процессы, умень�

шать дефицит тканевого норадреналина,

цАМФ, гистамина, ионов кальция и

рибонуклеиновой кислоты в СОЖ, улуч�

шать микроциркуляцию и устранять тка�

невую гипоксию.

Современные методы лечения хрони�

ческого атрофического гастрита, как пра�

вило, основаны на эрадикации хелико�

бактерной инфекции и воздействуют на

одно из звеньев патогенеза заболевания.

Поэтому поиск наиболее эффективных

методов лечения, основанных на приме�

нении средств, которые могут влиять на

метаболические процессы в СОЖ, явля�

ется чрезвычайно актуальным.

В исследованиях Н.В. Драгомирецкой

(2009) установлено более эффективное

устранение признаков диспепсического,

болевого и астенического синдромов; за�

живление эрозий в желудке и двенадцати�

перстной кишке у больных хроническим

атрофическим гастритом, которым

на фоне стандартной антихеликобак�

терной терапии (АХБТ) назначали

Актовегин, по сравнению с группой

больных, получавших только АХБТ. При

этом атрофические изменения СОЖ со�

хранялись, однако отмечено уменьшение

признаков выраженной метаплазии до

Роль и место Актовегина в комплексной
терапии заболеваний органов пищеварения

Гипоксия – одно из наиболее распространенных патологических состояний, лежащее в основе
широкого спектра функционально�метаболических нарушений в гастроэнтерологии

и характеризующееся наличием полиорганных, мультифункциональных и неспецифических
нарушений, которые формируются на системном уровне. Их выраженность зависит от длительности
и тяжести воздействия. 
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умеренной и отсутствие дисплазии, улуч�

шалось состояние сосудистой сети СОЖ,

что свидетельствует о положительной ди�

намике морфологических изменений.

Следует указать на эффективность тера�

пии Актовегином в комплексном лече�

нии больных хроническим атрофичес�

ким гастритом при условии длительного

применения препарата – 1,5 мес, из них

5 мл (200 мг) внутримышечно 15 дней

с последующим приемом по 1 таблетке

(200 мг) 3 р/сут 30 дней.

С целью лечения хронического неатро�

фического гастрита на фоне антисекре�

торной терапии или АХБТ Актовегин

можно назначать для восстановления на�

рушенной микроциркуляции и коррек�

ции метаболической дисфункции по 4 мл

(160 мг) внутримышечно 1�2 р/день 10�15

дней с последующим приемом препарата

по 1 таблетке 2 р/день 20�30 дней

(И.Н. Бойко, 2006).

Хронические эрозии желудка
При хронических эрозиях желудка

полиорганная дисфункция развивается в

40�75% случаев. Хронические эрозии же�

лудка рассматриваются как местный эк�

вивалент синдрома генерализованных

циркуляторно�гипоксически�метаболи�

ческих расстройств на фоне измененной

иммунореактивности и нарушенного об�

мена веществ в организме. Известно, что

хронические эрозии резистентны к лече�

нию и в 50% случаев не удается достичь

клинико�эндоскопической ремиссии

(А.С. Свінціцький і співавт., 2005;

Н.С. Гаврилюк, 2008). Поэтому при лече�

нии хронических эрозий желудка как

полиорганной сочетанной патологии

органов пищеварения целесообразным

является назначение препаратов с уни�

версальными механизмами протективно�

го действия, которые влияли бы на все

звенья патогенеза, особенно на свободно�

радикальное окисление, систему анти�

оксидантной защиты, цитокиновые

механизмы, микроциркуляцию и про�

цессы детоксикации. С этих позиций

перспективным является использование

Актовегина как антигипоксанта и мета�

болического препарата.

Язвенная болезнь желудка
и двенадцатиперстной кишки

Резистентность СОЖ и слизистой обо�

лочки двенадцатиперстной кишки

(СОДК) в значительной мере зависит от

регионарного кровотока, умеренное сни�

жение которого сопровождается опреде�

ленными нарушениями защитного барь�

ера. О важной роли кровоснабжения

в поддержании целостности СОЖ свиде�

тельствует тот факт, что язвенное пора�

жение последней возникает преимущест�

венно в тех зонах желудка, где уровень

кровотока невелик. Уменьшение крово�

тока находится в прямой зависимости от

нарушения структурной целостности

СОЖ и СОДК (В.Т. Ивашкин и соавт.,

1990).

Наряду с нарушением функции желуд�

ка в патогенезе язвенной болезни (ЯБ)

определенную роль играют нарушения

микроциркуляции, гипоксия СОЖ и

СОДК и последующая активация катабо�

лических процессов, проявляющаяся

прежде всего нарушением энергообразу�

ющих, белково�синтетических процессов

и усилением пероксидации фосфолипи�

дов клеточных и сосудистых мембран,

что в конечном счете приводит к наруше�

нию резистентности слизистой оболочки

гастродуоденальной зоны (И.И. Дегтяре�

ва, 1983�1985; И.И. Дегтярева,

И.Н. Скрыпник, 2000, 2004). В клетках

ишемизированной ткани вследствие

гипоксии происходит торможение цикла

трикарбоновых кислот, аэробное дыха�

ние переключается на гликолитический

путь, который не может восполнить по�

тери энергии в результате торможения

кислотозависимого пути и, прежде всего,

окислительного фосфорилирования

в дыхательной цепи митохондрий. В ре�

зультате гипоксии СОЖ и СОДК проис�

ходит накопление цАМФ, опосредован�

ное выбросом адреналина, гистамина,

серотонина и др. Последние, активируя

аденилатциклазу, увеличивают синтез

внутриклеточного цАМФ, что сопровож�

дается эрозивно�язвенными поражения�

ми слизистой оболочки.

Таким образом, при тканевой гипо�

ксии развивается комплекс патобио�

химических нарушений, замедление

тканевого дыхания, разобщение окисле�

ния и фосфорилирования, увеличение

восстановленности редокс�систем, на�

копление недоокисленных продуктов

жирных кислот, ионов кальция, наруше�

ние процессов ПОЛ.

В активной фазе ЯБ снижаются уро�

вень креатинфосфата, мембраносвязан�

ного кальция, активность восстановлен�

ных пиридиннуклеотидов, окисленных

флавопротеидов. В слизистой оболочке,

окружающей язву, увеличено содержание

восстановленных форм цитохромов, на�

рушен транспорт и усвоение клетками

СОЖ кислорода (И.И. Дегтярева,

Н.В. Харченко, 1995).

В развитии нарушений в СОЖ у боль�

ных ЯБ основное патогенетическое зна�

чение имеют нарушения секреторных

процессов в париетальных, главных и му�

коидных клетках, нервной трофики,

микроциркуляции, ведущие к гипоксии

и угнетению пластических процессов,

что в совокупности лежит в основе нару�

шения резистентности – одного из фак�

торов, ответственных за язвообразова�

ние. Это дает основание рекомендовать

применение в комплексном лечении

больных ЯБ препаратов, устраняющих

тканевую гипоксию, нормализующих

микроциркуляцию и слизеобразование

на фоне базисной антисекреторной тера�

пии или АХБТ.

В настоящее время значительно умень�

шился интерес к средствам, усиливающим

репаративные и анаболические процессы,

так как они считаются малоэффективны�

ми. Обоснованием к применению репа�

рантов служит только необходимость

ускорить заживление гастродуоденаль�

ных язв путем интенсификации стадии

пролиферации эпителиоцитов слизистой

оболочки. Однако в крае язвы пролифе�

рация эпителия и так резко ускорена

(О.Я. Бабак, Г.Д. Фадеенко, 1997), поэто�

му назначение указанных препаратов

оправданно только в качестве дополни�

тельных средств к основной терапии

пациентам с вялотекущими трофически�

ми процессами.

Если СОЖ у больных ЯБ реагирует на

нарушение трофики тканей в условиях

гипоксии однонаправленно (усилением

распада и замедлением синтеза белка), то

в печени не только снижается синтез

белка, но и нарушается превращение

аминокислот, в основном обеспечиваю�

щееся реакциями переаминирования и

гидроксилирования (И.И. Дегтярева,

Е.В. Солодова, 1984).

Проведение АХБТ и одновременное

назначение Актовегина 20 больным ЯБ

двенадцатиперстной кишки в возрасте от

33 до 64 лет способствовало эрадикации

Helicobacter pylori (Нр) в 95% случаев, за�

живлению язвенных дефектов через

10 дней у 90% больных и улучшению ка�

чества их жизни (Т.Д. Звягинцева,

И.М. Плутенко, 2008).

Включение Актовегина в терапию боль�

ных ЯБ и хроническим гастритом оправ�

данно и необходимо, поскольку позволяет

значительно сократить длительность кли�

нических симптомов, обусловленных яз�

венным дефектом; сроки заживления яз�

венного дефекта в среднем на 7�12 дней

при длительно рубцующихся вариантах

ЯБ; снизить в 2,5 раза частоту рецидивов

заболевания (Ю.М. Степанов и соавт.,

2008).

Назначение больным ЯБ, осложнен�

ной кровотечением, 10% Актовегина

в виде инфузионного раствора 250 мл

в 0,9% растворе натрия хлорида (1000 мг)

внутривенно капельно со скоростью

2�3 мл/мин 1 р/сут в течение 10 дней на

фоне противоязвенной терапии позволя�

ет снизить вероятность раннего рецидива

кровотечения в 1,6 раза по сравнению

с группой, получавшей только противо�

язвенную терапию (И.Н. Бойко, 2006).

Язвенная болезнь в сочетании
с СД и ИБС

При данной синтропии ульцерогенез и

заживление язвенного дефекта протека�

ют на фоне существенного снижения

энергетического уровня за счет наруше�

ния микроциркуляции при гиперлипиде�

мии, гипергликемии и выраженных

воспалительных изменениях СОДК, под�

держиваемых высокой степенью обсеме�

ненности Нр. При этом определяется вы�

сокая активность свободнорадикального

окисления липидов на фоне тенденции

к снижению активности антиоксидант�

ной системы, нарушается гистоархитек�

тоника слизистой оболочки с расшире�

нием кишечных ворсинок, уплощением

кишечных ямок, снижением функцио�

нальной активности поверхностно�ямоч�

ного эпителия, отмечается расстройство

капиллярного лимфо� и кровообращения

и отек собственной пластинки СОДК.

Лейкопедез с активной воспалительной

реакцией слизистой оболочки наиболее

выражен в периульцерозной зоне,

а резкий отек стромы слизистой, ин�

фильтрация ее массивными скоплениями

нейтрофильных гранулоцитов местами

напоминают микроабсцессы. У больных

с сахарным диабетом (СД) 2 типа обнару�

жено удлинение сроков рубцевания

язвенного дефекта свыше 45 сут

(А.Б. Смолянинов, 2000).

В лечении больных ЯБ в сочетании

с СД следует учитывать особенности

патогенетических механизмов сочетан�

ной патологии, заключающиеся в ло�

кальном снижении регионарного крово�

тока, микроциркуляторных нарушениях,

что на фоне хеликобактерной персистен�

ции приводит к развитию осложненного

течения ЯБ.

Традиционное противоязвенное лече�

ние при ЯБ двенадцатиперстной кишки,

сочетанной с ишемической болезнью

сердца (ИБС) или СД, целесообразно до�

полнять средствами для устранения

биоэнергетических расстройств в ткани

СОДК, уменьшения воспалительно�

клеточной инфильтрации, усиления

кровоснабжения, улучшения микро�

циркуляции, что в комплексе обусловли�

вает уменьшение тканевой гипоксии.

Таким требованиям отвечает Актовегин.

У больных ЯБ двенадцатиперстной

кишки, сочетанной с СД, при прогнозе

длительно рубцующего течения лечение

с применением Актовегина обеспечивает

полное рубцевание язвы в течение 30

дней в 54,9% случаев, а при обычном те�

чении ЯБ – в 100% случаев. В контроль�

ной группе, не получавшей этот препа�

рат, у 100% больных в первые 30 дней не

отмечено полного рубцевания язвы. На

фоне приема Актовегина в сроки более

60 сут рубцевание язвенного дефекта

наблюдалось у остальных больных ЯБ

двенадцатиперстной кишки в сочетании

с СД, в контрольной группе у 17,9% боль�

ных язва не зарубцевалась. Использо�

вание плацебо на фоне стандартной

противоязвенной терапии не привело

к уменьшению частоты предполагавше�

гося рецидивирования заболевания: 3 ра�

за в год у 37,5% больных, 4 раза в год –

у 12,5% больных (А.Б. Смолянинов, 2000).

АХБТ, усиленная Актовегином, оказы�

вает более выраженное противовоспали�

тельное действие, чем эрадикационная

терапия. Так, у больных ЯБ двенадцати�

перстной кишки в сочетании с СД или

ИБС уменьшается в 4 раза количество

нейтрофильных гранулоцитов в строме

слизистой оболочки, снижается количес�

тво эозинофилов в периульцерозной зоне

более чем в 3,5 раза, увеличивается со�

держание нейтральных мукополисахари�

дов в покровно�ямочном эпителии и вос�

станавливается микроциркуляция

в СОЖ и СОДК (И.Н. Бойко, 2006).

В случае длительно рубцующейся язвы

желудка или двенадцатиперстной кишки

с целью восстановления резко сниженно�

го креатинфосфата в периульцерозной зо�

не и крае язвы, ускорения ее заживления

показано назначение на фоне антисекре�

торных средств и АХБТ Актовегина транс�

эндоскопически 5 мл (200 мг) в край

язвенного дефекта 1 раз в 3 дня (4�6 проце�

дур), Актовегин 5�10 мл (200�400 мг)

внутривенно 1 р/день 10 дней; затем

внутримышечно 5 мл (200 мг) 2 р/день

10 15 дней с последующим переходом на

пероральный прием препарата по 200 мг

4 р/день 30 дней (И.Н. Бойко, 2006).

Нами изучено влияние антигипоксанта

Актовегина на показатели тканевой гипо�

ксии, антиоксидантно�прооксидантного

дисбаланса, клинико�эндоскопические,

морфологические особенности слизистой

оболочки гастродуоденальной зоны, дли�

тельность рубцевания и частоту рецидиви�

рования ЯБ у больных СД 2 типа.

Обследовано 48 больных ЯБ двенадца�

типерстной кишки в сочетании с СД

2 типа, которые были распределены на

2 группы: 1�я группа – 23 больных ЯБ

в возрасте 19�55 лет и 2�я – 25 пациентов

67�76 лет с ЯБ, ассоциированной с Hр.

Больные 1�й группы получали АХБТ

10 дней с переходом на прием пантопразола

(Контролока) до 28 дней, 2�й группы –

АХБТ и Актовегин 5 мл – 10 дней, затем

пантопразол (Контролок) до 28 дней.

Активность лактатдегидрогеназы

в сыворотке крови увеличилась в среднем

в 1�й группе в 1,2 раза, во 2�й – в 1,7 раза

по сравнению с практически здоровыми

лицами, причем максимальное увеличе�

ние активности фермента отмечалось

у лиц в возрасте 67�76 лет, что свидетель�

ствует о циркуляторной гипоксии при

старении. Активность фермента в эритро�

цитах крови достоверно не изменялась

в обеих группах.

Под влиянием лечебных комплексов

клинико�эндоскопическая ремиссия ЯБ

через 28 дней зарегистрирована у 95,6%

пациентов 1�й группы и 92% больных

2�й группы, эрадикация Нp�инфекции –

у 91,3 и 88% больных соответственно.

АХБТ в сочетании с Актовегином ока�

зывает более выраженное противовоспа�

лительное действие, о чем свидетельствует

восстановление содержания нейтраль�

ных и уменьшение кислых гликозамино�

гликанов в покровно�ямочном эпителии

СОЖ у больных ЯБ в сочетании с СД.

Антигипоксантная терапия, особенно

у лиц пожилого возраста, способствует

уменьшению частоты рецидивов заболе�

вания. Так, у пациентов пожилого воз�

раста 2�й группы рецидивирование в те�

чение года зарегистрировано у 4 (16%)

больных.

Таким образом, использование анти�

гипоксантной терапии на фоне АХБТ

у больных ЯБ в сочетании с СД способст�

вует положительной клинико�эндоско�

пической динамике, снижению воспали�

тельной реакции СОЖ, уменьшению

активности лактатдегидрогеназы, что до�

казывает важную роль циркуляторной

гипоксии и микроциркуляторных нару�

шений в патогенезе эрозивно�язвенных

поражений гастродуоденальной зоны,

особенно у лиц пожилого возраста

(И.Н. Скрыпник, А.В. Вахненко, 2010).

Актовегин показан больным с локализа�

цией пептических язв в желудке в сочета�

нии с СД 2 типа в связи с медленным за�

живлением последних, рецидивированием

Продолжение на стр. 36.
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и возникновением осложнений. В ре�

зультате антигипоксического и инсу�

линоподобного эффекта улучшается

микроциркуляция в слизистой оболочке,

создаются условия для более быстрого и

эффективного заживления язвенных де�

фектов (С.М. Ткач, 2010).

Лечение больных ЯБ в сочетании

с ИБС и СД должно начинаться как мож�

но раньше, еще на этапе прогноза не�

благоприятного течения заболевания,

что обеспечит значительное сокращение

длительности рубцевания язвенного де�

фекта, снижение частоты рецидивов за�

болевания.

Заболевания поджелудочной железы
В патогенезе острого и хронического

панкреатита ведущее значение играет ак�

тивация процессов ПОЛ. Для гипофер�

ментемической фазы хронического реци�

дивирующего панкреатита (ХРП) харак�

терна неконтролированность липидной

пероксидации, которая редко связана

с аутолитическими процессами. Актива�

ция ПОЛ при этом клинически не прояв�

ляется, учитывая протекание патологи�

ческого процесса на клеточном и субкле�

точном уровнях, а также возможное

обострение заболевания при определен�

ных условиях (гипоксия, стресс и др.).

Высокое содержание эндогенных кате�

холаминов в крови при обострении ХРП

вызывает генерализованные или локаль�

ные нарушения микроциркуляции в под�

желудочной железе и других органах,

приводя к активации ПОЛ (Н.Б. Губер�

гриц, Т.Н. Христич, 2000). В настоящее

время хронический панкреатит по пра�

ву рассматривают как заболевание,

в основе которого ведущее значение

имеют микроциркуляторные нарушения.

С целью устранения микроциркулятор�

ных и гипоксических нарушений целесо�

образно включать в комплексную тера�

пию больных хроническим панкреатитом

Актовегин.

Заболевания печени
Нарушение функций печени возника�

ет, как правило, в условиях хронической

гипоксии, при которой определяются

признаки парциального или тотального

нарушения функций данного органа:

дисбаланс обмена веществ (углеводного,

белкового, липидного, витаминов), сни�

жение детоксической функции. Рас�

стройства обмена веществ – одно из ран�

них проявлений гипоксии. Содержание

АТФ и креатинфосфата при гипоксии

любого генеза прогрессивно снижается

вследствие угнетения процессов биоло�

гического окисления (особенно аэроб�

ных) и сочетания их с фосфорилирова�

нием: содержание АМФ и креатина уве�

личивается в результате нарушения их

фосфорилирования; концентрация не�

органического фосфата в тканях возрас�

тает. Процессы тканевого дыхания

в клетках нарушены вследствие угнете�

ния активности ферментов тканевого

дыхания и дефицита кислорода, субстра�

тов обмена веществ, что также приводит

к образованию активных форм кислоро�

да (М.С. Регеда і співавт., 2006).

Естественное развитие хронического

повреждения печени – прогрессирова�

ние фиброза, в конечном счете приводя�

щее к циррозу и гепатоцеллюлярной кар�

циноме. Гепатоциты – мишени для боль�

шинства повреждающих агентов, в том

числе вирусов гепатита, метаболитов ал�

коголя, токсичных желчных кислот и др.

При этом повреждение гепатоцитов

сопровождается высвобождением ради�

калов кислорода, фиброгенных медиато�

ров и активацией воспалительных кле�

ток, что приводит к развитию тканевой

гипоксии и формированию фиброза пе�

чени, сопровождаемого депозицией бел�

ков экстрацеллюлярного матрикса

(Г.И. Сторожаков, А.Н. Ивкова, 2009;

S. Friedman, 2000; C. Day, 2004).

Одной из актуальных проблем гепато�

логии является неалкогольный стеато�

гепатит (НАСГ), который в 60�80% слу�

чаев становится причиной развития цир�

роза печени неясной этиологии при не�

своевременном установлении диагноза

НАСГ (А.О. Буеверов, П.О. Богомолов,

2009). Летальность пациентов на фоне

цирроза печени, формирующегося у

15�20% больных НАСГ, составляет

30�40%, что сопоставимо с таковой при

хроническом гепатите С (K.G. Tolman,

A.S. Dalpiaz, 2007).

Патогенетической основой развития

первичного НАСГ является инсулиноре�

зистентность, которая развивается в ре�

зультате мутации генов, регулирующих

экспрессию фактора некроза опухоли�α,

процессы окисления свободных жирных

кислот и окислительного равновесия

в клетке. Основная часть морфофунк�

циональных изменений при НАСГ связа�

на с эффектами ПОЛ как одного из уни�

версальных патогенетических механиз�

мов заболевания (D. Pessayre et al., 2009).

При НАСГ истощается запас митохонд�

риальной АТФ и уменьшается перенос

электролитов на молекулу кислорода

с образованием его активных форм

(D. Pessayre et al., 2009), что приводит к тка�

невой гипоксии. Устранение последней

чрезвычайно важно с целью профилактики

развития фиброза печени уже на ранних

стадиях НАСГ. При наличии у больных

метаболического синдрома одновременно

выявляются ожирение, ИБС, артериальная

гипертензия, СД 2 типа.

Лекарственные поражения печени

составляют около 10% всех побочных ре�

акций макроорганизма, связанных с при�

менением лекарственных препаратов,

и развиваются с частотой 0,3 случая на

100 тыс. назначений. Установлено, что

в развитии гепатотоксических реакций

при применении нестероидных противо�

воспалительных препаратов, которые

наиболее часто назначаются врачами и

принимаются самими пациентами,

основными являются 4 механизма: по�

вреждение митохондрий, индукция холе�

стаза, образование активных метаболи�

тов и угнетение активности циклоокси�

геназы (U.A. Boelsteri, 2005), – приводя�

щие к прямому гепатотоксическому

действию, нарушению микроциркуля�

ции и развитию тканевой гипоксии.

Учитывая антиоксидантный эффект

Актовегина, обусловленный его высокой

супероксиддисмутазной активностью,

а также его способность улучшать микро�

циркуляцию и устранять тканевую

гипоксию, целесообразно его назначение

при хронических диффузных поражени�

ях печени в комплексной терапии как

средства патогенетической терапии.

Установлено, что Актовегин дозозави�

симо усиливает потребление кислорода и

синтез богатых энергией фосфатов клет�

ками печени и изолированными мито�

хондриями гепатоцитов (S. Kanowski et

al., 1995). При аноксии гепатоцитов пре�

парат улучшает метаболические процес�

сы, увеличивает выживаемость клеток и

оказывает мембраностабилизирующее

действие (H. De Groot et al., 1990).

Отмечена высокая эффективность ком�

плексного использования Актовегина

с другими препаратами. Так, установлена

высокая эффективность комплексного

применения этого препарата и комбини�

рованного активатора кровообращения и

метаболизма головного мозга Инстенона

у больных с острыми и хроническими

формами энцефалопатий различного ге�

неза, в т. ч. и печеночной, что подтверж�

дается клиническими данными, результа�

тами спектрального анализа электро�

энцефалографии, улучшением параметров

энергетического метаболизма головного

мозга (О.П. Врублевский и соавт., 1992).

Учитывая плейотропность действия,

Актовегин может использоваться при пе�

ченочной энцефалопатии, так как маг�

ний, входящий в состав препарата, ока�

зывает нейроседативный эффект, являет�

ся структурным компонентом многих

нейропептидов и играет важную роль

в нейротрансмиссии (A. Gottsater et al.,

1999).

Заболевания кишечника
При воспалительных заболеваниях ки�

шечника протективная способность сли�

зистой оболочки разрушается воспалени�

ем и изъязвлением, что связано со взаимо�

действием между иммунной системой,

генетической предрасположенностью и

окружающей средой. Установление важ�

ной роли резистентности слизистого

барьера кишечника в патогенезе неспе�

цифического язвенного колита (НЯК)

послужило основой для оптимизации ле�

чебных комплексов с использованием

цитопротекторов, антибактериальных

препаратов, пробиотиков, фосфатидил�

холина, препаратов желчных кислот и

антигипоксантов.

Важным направлением в реализации

концепции выздоровления слизистой

в лечении больных воспалительными за�

болеваниями кишечника является назна�

чение антигипоксантов с целью устране�

ния тканевой гипоксии и улучшения

кровообращения в слизистой кишечни�

ка. Улучшение микроциркуляции под

влиянием Актовегина связано с улучше�

нием аэробного обмена в эндотелии

сосудов кишечника, вазодилатацией,

уменьшением периферического сосудис�

того сопротивления.

Под влиянием комплексной терапии

(месалазин 2�3 г/сут; кортикостероиды

при тяжелом течении) с включением

Актовегина у больных НЯК и болезнью

Крона отмечалось улучшение самочув�

ствия на 8�10�е сутки, а у пациентов

с хроническим колитом – на 6�8�е сутки

лечения. У 82,6% больных улучшилась

функция сосудистого эндотелия по

результатам изучения эндотелийзависи�

мой вазодилатации плечевой артерии

в пробе с реактивной гиперемией. Кроме

того, у этих больных на фоне приема

Актовегина снижалась в крови концент�

рация малонового диальдегида на фоне

повышения активности СОД и каталазы,

что свидетельствует о повышении анти�

оксидантного статуса организма, при

снижении концентрации молекул сред�

ней массы – интегрального показателя

эндотоксемии (Т.Й. Бойко, 2010).

Онкология
Актовегин уменьшает токсическое дей�

ствие цитостатиков на печень, почки и

здоровые ткани (Л.Е. Денисов и соавт.,

1995) у больных, которые получали химио�

терапию по поводу рака желудка и молоч�

ной железы; при этом снижается гемато�

логическая токсичность цитостатиков,

ускоряется эпителизация изъязвленных

метастазов.

Отсутствие стимулирующего действия

на опухолевый рост при назначении

Актовегина в комплексной терапии онко�

логических заболеваний позволяет

уменьшить степень поражения у больных

слизистой оболочки кишечника, стрик�

тур в области прямой кишки и мочеточ�

ников (В. Фроммхольд и соавт., 1995).

***
Таким образом, препаратом выбора

для лечения гипоксических состояний

является депротеинизированный гемо�

дериват, который обеспечивает увеличе�

ние энергетического потенциала клеток

(увеличение в 5 раз потребления глюкозы

клетками), уменьшает воспалительно�

клеточную инфильтрацию, оказывает

анаболическое действие, улучшает

кровоснабжение, устраняет тканевую

гипоксию.

Основными механизмами действия

Актовегина по поддержанию энергети�

ческого гомеостаза являются:

• обеспечение транспорта глюкозы;

• активация глюконеогенеза и системы

гликолиза;

• утилизация лактата и фосфолипаз;

• сопряжение окисления и фосфори�

лирования;

• сохранение и ресинтез энергии.

Способность Актовегина активизиро�

вать обмен веществ на клеточном уровне

за счет усиления транспорта и утилиза�

ции кислорода и глюкозы клетками,

улучшения аэробного метаболизма и сти�

муляции образования энергии делает це�

лесообразным и патогенетически оправ�

данным его применение при заболевани�

ях органов пищеварения.

Особенностью механизма действия

Актовегина является отсутствие влияния

на гемодинамику (не обладает прямым

хроно� и инотропным эффектами), а так�

же – как антигипоксанта и метаболичес�

кого препарата – переключение выработ�

ки энергии с окисления жирных кислот

на окисление глюкозы с образованием

большего количества молекул АТФ.

Препарат можно вводить трансэндо�

скопически, внутривенно, внутри�

мышечно, принимать перорально, что

позволяет избрать наиболее оптималь�

ную форму приема, а при необходи�

мости – комбинированное или поэтапное

назначение различных форм выпуска.

Актовегин имеет различные формы

выпуска для использования в гастро�

энтерологической или терапевтической

практике: в ампулах в виде раствора для

инъекций по 2 мл (80 мг), 5 мл (200 мг),

растворов для инфузий 10% (1000 мг)

250 мл в физиологическом растворе или

с глюкозой и 20% (2000 мг) 250 мл в фи�

зиологическом растворе и таблеток

(200 мг).

Анализируя патогенетические меха�

низмы развития наиболее распростра�

ненных заболеваний в гастроэнтероло�

гии, установлено наличие кислороддефи�

цитных состояний практической при

любой патологии, что является убеди�

тельным основанием для применения

антигипоксантов метаболического типа,

в частности Актовегина, в комплексной

антигипоксической терапии.

Улучшение микроциркуляции под вли�

янием Актовегина, связанное с интенси�

фикацией аэробного обмена в сосудис�

том эндотелии, вазодилатацией и умень�

шением периферического сосудистого

сопротивления, его универсальный меха�

низм антигипоксического действия,

разнообразие форм выпуска, практичес�

ки полное отсутствие противопоказаний

и побочных эффектов позволяют считать

Актовегин препаратом выбора для лече�

ния заболеваний, в патогенезе которых

одно из ведущих мест занимает гипоксия.

Роль и место Актовегина в комплексной терапии заболеваний
органов пищеварения

И.Н. Скрыпник, д.м.н., профессор, заведующий кафедрой внутренних болезней и медицины неотложных состояний, 
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