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Основой лечения КЗЗ в целом и ГЭРБ

в частности является антисекреторная те�

рапия, несомненными лидерами которой

на сегодняшний день являются препараты

из группы ингибиторов протонной помпы

(ИПП) [5, 8, 19]. Благодаря механизму

действия на молекулярном уровне (блоки�

рование финальной фазы секреции водо�

родных ионов независимо от вида стиму�

ляции рецепторного аппарата париеталь�

ной клетки) ИПП являются наиболее

эффективными кислотоснижающими

препаратами. Кроме того, молекулярный

механизм их действия обусловливает низ�

кую частоту побочных эффектов этих пре�

паратов [2, 7, 9]. Именно благодаря высо�

кой эффективности и безопасности ИПП

быстро завоевали популярность во всем

мире, а их широкое применение в клини�

ческой практике позволило достичь ог�

ромного прогресса в лечении КЗЗ. ИПП

первого поколения – омепразол – вышел

на официальный фармацевтический ры�

нок еще в 1988 г., и на сегодняшний день

им пролечено несколько десятков милли�

онов больных. Кроме него и ланзопразо�

ла, введенного в практику несколько поз�

же, в арсенале врача�гастроэнтеролога

имеются ИПП новых генераций – пан�

топразол и рабепразол, а в последние 5 лет

для лечения КЗЗ стали использовать эзо�

мепразол.

По конечному клиническому эффекту

при КЗЗ в сопоставимых дозах все ИПП

примерно одинаковы [16]. Их эффектив�

ность доказана в многочисленных строго

контролируемых многоцентровых иссле�

дованиях на десятках тысяч больных. Од�

нако по скорости наступления эффекта,

длительности действия, антихеликобак�

терному эффекту и активности взаимо�

действия с системой цитохрома Р450

между ИПП есть различия [4, 12, 13, 18].

Они обусловлены разницей в химической

структуре ИПП, что отражается прежде

всего на метаболизме и фармакокинети�

ке: обладают различным диапазоном рН,

в котором происходит их активация,

разной скоростью наступления и дли�

тельностью эффекта, профилем межле�

карственных взаимодействий и собствен�

ным антихеликобактерным эффектом.

� Преимущества ИПП новых генера�

ций:

• ИПП второго поколения не взаимо�

действуют или слабо взаимодействуют

с системой цитохрома Р450;

• ИПП второго поколения оказывают

более выраженный и быстрый антисекре�

торный эффект, более стойко и длительно

удерживают рН >4;

• ИПП второго поколения лучше пе�

реносятся пациентами, быстрее купируют

основные клинические симптомы ГЭРБ

и приводят к заживлению пептических

эрозий и язв.

Эталонным и наиболее изученным

ИПП является омепразол – первый пре�

парат, селективно концентрирующийся

и активизирующийся в секреторных ка�

нальцах париетальных клеток и блокиру�

ющий Н+/К+�АТФазу путем окисления

сульфгидрильных групп некоторых ами�

нокислот ее альфа�субъединицы. Этот

эффект подавляет как базальную, так

и стимулированную (любым веществом)

секрецию, поскольку омепразол, как

и другие ИПП, воздействует не на рецеп�

торный аппарат париетальной клетки,

а на внутриклеточный фермент. Одно�

кратная доза омепразола в 20 мг ингиби�

рует желудочную секрецию, незначитель�

но уменьшая объем желудочного сока,

секрецию пепсина и внутреннего факто�

ра, существенно не влияя на моторную

функцию желудка [3, 6, 7, 17].

Поскольку омепразол и другие ИПП

метаболизируются в печени, они в той

или иной мере действуют на микросо�

мальные ферменты гепатоцитов, изменяя

монооксидазную активность системы ци�

тохрома Р450. Это может привести к не�

благоприятным эффектам при одновре�

менном приеме ИПП с другими препара�

тами, метаболизирующимися этой же

системой. Так, омепразол ингибирует ме�

таболизм диазепама, фенитоина и R�вар�

фарина в печени, способен потенцииро�

вать гепатотоксические эффекты фенаце�

тина и ацетаминофена. При хронических

заболеваниях печени биодоступность

омепразола повышается примерно в 2 ра�

за, поэтому у таких больных из�за увели�

чения времени его выведения дозы дол�

жны быть снижены [3, 6].

Пантопразол стали применять в клини�

ке с 1994 г. В нейтральной или слабокислой

среде он более стабилен, чем другие ИПП,

а под воздействием сильнокислой среды

быстро активируется. Такая рН�зависимая

активация обеспечивает более высокую

селективность против париетальной

Н+/К+�АТФазы, чем у омепразола и

ланзопразола. Пероральный прием панто�

празола (от 20 мг/сут до 60 мг/сут на про�

тяжении 5�7 сут) обеспечивает стойкую

дозозависимую ингибицию базальной,

ночной и 24�часовой секреции у здоровых

людей с незначительной дополнительной

ингибицией при повышении дозы до 80�

120 мг. Повышение интрагастрального рН

>3 у здоровых длится 8 ч и 14 ч после прие�

ма 40 мг и 60 мг пантопразола соответс�

твенно. У пациентов с дуоденальной язвой

после приема 40 мг пантопразола интрагас�

тральный рН остается выше 3 в течение

19 ч, что является достаточным для дости�

жения клинического эффекта. Перораль�

ный прием 40 мг пантопразола более эф�

фективно ингибирует ночную секрецию,

чем 40 мг омепразола [1, 9, 13].

В сравнении с омепразолом заживле�

ние желудочных язв после 4 нед приема

пантопразола достоверно выше (88% про�

тив 77%). По скорости купирования ос�

новных симптомов при кислотозависи�

мых заболеваниях пантопразол эффек�

тивнее омепразола [13, 18]. Клиническая

эффективность пантопразола при лече�

нии дуоденальных язв и рефлюкс�эзофа�

гитов примерно такая же, как и у других

ИПП [16].

Пантопразол имеет более низкую аф�

финность к печеночной цитохром Р450�

ферментной системе, не влияет на ее ак�

тивность и не дает клинически значимых

перекрестных реакций с другими препа�

ратами [10]. Это значительно расширяет

область его применения, так как врач мо�

жет назначать, а пациент – принимать

его с любыми медикаментами, будучи

уверенными в том, что их действие не из�

менится в сторону усиления или ослаб�

ления.

Не так давно на фармацевтическом

рынке Украины появился препарат с до�

казанной биоэквивалентностью Пульцет

компании «Нобель», действующим ве�

ществом которого является пантопразол.

Нами проведено сравнительное исследо�

вание клинической эффективности лече�

ния пациентов с ГЭРБ препаратом Пуль�

цет и омепразолом. Сравнивали быстроту

купирования симптоматики и скорость

заживления эрозий при эндоскопически

позитивной ГЭРБ.

Материалы и методы исследования
Пролечены 62 пациента (38 мужчин

и 24 женщины) с эндоскопически пози�

тивной ГЭРБ. Критериями включения

в исследование были: 

• рефлюкс�эзофагит легкой степени,

выявляемый при эндоскопии; 

• согласие пациента. 

Критерии исключения: 

• непереносимость ингибиторов про�

тонной помпы; 

• прием ИПП на момент обращения

к врачу; 

• беременность; 

Опыт применения препарата Пульцет для лечения больных
с гастроэзофагеальной рефлюксной болезнью

Кислотозависимые заболевания (КЗЗ) по�прежнему остаются актуальной проблемой, требующей своевременной
диагностики и адекватного лечения. Среди них лидируют по распространенности язва двенадцатиперстной кишки
и желудка, а также гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ), которая является классическим примером КЗЗ.
Эта проблема во всем мире чрезвычайно актуальна в связи с широкой распространенностью, нарушением качества жизни
пациентов, обусловленным изжогой, а также возможными осложнениями, в частности развитием кишечной метаплазии
слизистой оболочки пищевода (пищевод Барретта) и его аденокарциномы [8, 14]. По данным систематического обзора
популяционных исследований, распространенность изжоги и/или регургитации варьирует от 10% до 48%. К примеру, 61 млн
человек в США испытывают изжогу раз в месяц, а более 2 раз в неделю это ощущение беспокоит 18 млн американцев [11,
15]. Последние исследования по изучению связи рака пищевода и ГЭРБ показали, что появление изжоги и/или регургитации
у пациентов чаще одного раза в неделю ассоциировано почти с 8�кратным увеличением риска аденокарциномы пищевода.
А персистенция симптоматики на притяжении свыше 20 лет повышает риск возникновения рака пищевода в 43,5 раза [14].
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• тяжелые сопутствующие заболевания

(сердечная недостаточность, цирроз пе�

чени, хроническая почечная недостаточ�

ность; 

• отказ пациента. 

Видеоэзофагогастродуоденоскопию

проводили с помощью систем EVIS�160,

EVIS�140 (Olympus, Япония). В первую

группу вошел 31 пациент с рефлюкс�

эзофагитом (19 мужчин и 12 женщин).

Степень А по Лос�Анджелесской класси�

фикации была у 20 человек, В – у 11. Вто�

рую группу составил 31 (19 мужчин и 12

женщин) пациент, из которых эзофагит

степени А отмечали у 23, степени В – у 8.

Группы были сопоставимы по полу, воз�

расту, давности заболевания, а также ис�

ходному уровню желудочной секреции,

установленному при базальной топогра�

фической экспресс�рН�метрии (с помо�

щью системы регистрации внутриполос�

тного рН «Оримет», Украина). Инфици�

рованность H. pylori устанавливали с по�

мощью 13С�уреазного дыхательного теста

(инфракрасный спектрофотометр IRIS,

Wagner, Германия). В первой группе

H. pylori�позитивными оказались 17 чело�

век, во второй – 14. Достоверных отличий

по частоте инфицированности H. pylori

между группами не было. Основная жало�

ба пациентов – ежедневная изжога, про�

воцирующаяся приемом пищи и/или на�

клонами туловища, или физическими на�

грузками. Лечение проводили в соответс�

твии с рекомендациями Генвальского

консенсуса по диагностике и лечению

ГЭРБ 1999 г. [8]. Пациенты первой группы

(n=31) принимали препарат Пульцет в до�

зе 40 мг/сут в течение 30 сут, во второй

группе также в течение 30 сут назначали

омепразол в дозе 20 мг/сут. Для определе�

ния антисекреторного эффекта Пульцета

у 15 больных первой группы на 1�e и 7�е

сутки проведен 24�часовой интрагас�

тральный рН�мониторинг. Контрольная

гастроскопия выполнена пациентам обе�

их групп через месяц лечения. Статисти�

ческая обработка проводилась с помощью

общепринятых правил вариационной ста�

тистики с использованием компьютерной

программы «Статистика».

Результаты и их обсуждение
По данным многочасового рН�монито�

ринга, начало кислотоингибирующего

действия пантопразола отмечено в сред�

нем через 5,2 ч после приема первой дозы.

Продолжительность действия первой таб�

летки составляла в среднем 8,9 ч (рис. 1).

На 7�е сутки лечения интрагастраль�

ный показатель рН превышал 4,0 в сред�

нем в течение 17,8 ч (рис. 2), что являет�

ся достаточным кислотоингибирующим

эффектом для заживления эрозий пище�

вода [5].

Исчезла изжога у пациентов первой

группы (принимали Пульцет) в среднем

за 4,7±1,8 сут, второй (омепразол) – за

5,0±1,9 сут. Отличия по скорости ку�

пирования симптомов недостоверны

(р>0,05). Ночная изжога в начале лечения

наблюдалась у 3 пациентов первой груп�

пы (9,7% ± 5,3%) и у 7 из второй (22,5% ±

7,5%). Исчез рефлюкс�эзофагит, по дан�

ным контрольной гастроскопии, у 27 па�

циентов первой группы (87,1% ± 6,0%),

у 4 наблюдалась регрессия эзофагита от

степени В к А. Во второй группе заживле�

ние слизистой оболочки отмечено у 20

пациентов (64,5% ± 8,4%), у 7 – регрессия

от степени В к А, у 4 состояние не улуч�

шилось. Отличия в частоте заживления

эзофагита между группами достоверны

(р<0,05). Клинически значимые побоч�

ные эффекты не зарегистрированы.

Таким образом, полученные данные сви�
детельствуют о преимуществах препарата
Пульцет в отношении скорости наступле�
ния и полноты клинического эффекта
и сходны с данными, полученными ранее.
Кроме того, относительно невысокая стои�
мость этого препарата делает его доступ�
ным для пациентов в Украине.

Выводы
Пантопразол (Пульцет) – эффектив�

ный антисекреторный препарат, который

обладает достаточным для лечения ГЭРБ

кислотоингибирующим эффектом в стан�

дартной дозе.

Пульцет обеспечивает быстрое купиро�

вание изжоги у больных с ГЭРБ.

«Ночные прорывы» кислотности при

лечении Пульцетом наблюдаются реже,

чем при терапии омепразолом.

Клиническая эффективность 30�суточ�

ного курса терапии эрозивной ГЭРБ

Пульцетом превышает таковую при лече�

нии омепразолом.
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Рис. 1. Типичная pH�грамма пациента,
принимавшего Пульцет, в 1�е сутки лечения
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Рис. 2. Типичная pH�грамма пациента,
принимавшего Пульцет, на 7�е сутки лечения
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тракта. Представителем данной группы пре�

паратов является пинаверия бромид. Препа�

рат представляет собой спазмолитик мио�

тропного действия. Пинаверия бромид из�

бирательно блокирует потенциалзависимые

кальциевые каналы L�типа в клетках глад�

кой мускулатуры кишечника и желчевыво�

дящих путей, тем самым препятствуя избы�

точному поступлению кальция внутрь клет�

ки. Он предотвращает чрезмерное мышеч�

ное сокращение сфинктера Одди и мускула�

туры кишечника 

Для купирования спазма гладкой муску�

латуры сфинктера Одди можно использо�

вать ряд препаратов, имеющих спазмоли�

тический эффект (нитраты). Так, нитро�

глицерин, нитросорбид используются

с целью быстрого купирования боли. Ме�

ханизм действия нитратов сводится к обра�

зованию в гладких мышцах свободных ра�

дикалов оксида азота, которые активируют

гуанилатциклазу, что приводит к их рас�

слаблению. Однако выраженные кардио�

васкулярные эффекты, побочные действия

и развитие толерантности делают их ма�

лоприменимыми для длительной терапии

дисфункции сфинктера Одди. 

Для коррекции дисфункции сфинктера

Одди могут быть использованы антихоли�

нергические средства, которые могут бло�

кировать мускариновые рецепторы на

постсинаптических мембранах органов�

мишеней. В итоге происходит блокада

кальциевых каналов, прекращается про�

никновение ионов кальция в цитоплазму

гладкомышечных клеток. Вследствие этих

эффектов наступает купирование мышеч�

ного спазма. С этой целью используются

как неселективные (препараты красавки),

так и селективные М�холиноблокаторы

(пирензепин и др.). Однако при примене�

нии препаратов данной группы часто на�

блюдаются побочные эффекты в виде су�

хости во рту, задержки мочеиспускания,

нарушения зрения, возрастание внутри�

глазного давления, тахикардия, появление

сонливости. Эти побочные эффекты не�

сколько ограничивают применение пре�

паратов этой группы для коррекции дис�

функции сфинктера Одди. 

В последнее время появились сообще�

ния о применении ботулотоксина – потен�

циального ингибитора освобождения аце�

тилхолина. Введение ботулотоксина

в сфинктер вызывает снижение давления

в нем, улучшение оттока желчи и купиро�

вание болевого симптома.

При наличии синдрома избыточного

бактериального роста назначают анти�

бактериальные препараты – ко�тримок�

сазол, интетрикс, фуразолидон, нифу�

роксазид, ципрофлоксацин, кларитроми�

цин, которые применяют в общеприня�

тых дозах. При необходимости проводит�

ся несколько курсов антибактериальной

терапии со сменой препаратов в очеред�

ном курсе. После курса антибактериаль�

ной терапии назначают пробиотики, со�

держащие бифидо� и лактобактерии, пре�

биотики, которые нормализуют кишеч�

ную микрофлору, стимулируют регенера�

цию поврежденных деконъюгированны�

ми желчными кислотами эпителиоцитов

кишечной стенки. 

Для связывания избытка желчных и дру�

гих органических кислот, особенно при на�

личии холагенной диареи, показано при�

менение алюминийсодержащих антаци�

дов. По показаниям возможно применение

ферментных препаратов поджелудочной

железы. 

Высокая оперативная активность при

желчнокаменной болезни связана с боль�

шими экономическими затратами системы

здравоохранения. В связи с этим наиболее

эффективным путем профилактики холе�

литиаза и, как следствие, дисфункции

сфинктера Одди является выявление и ле�

чение пациентов с желчнокаменной бо�

лезнью на ранних стадиях. 

Мероприятия по профилактике дис�

функции сфинктера Одди заключаются

в комплексном обследовании больных

в процессе подготовки к операции

с целью выявления и своевременного

адекватного лечения в первую очередь за�

болеваний гепатопанкреатодуоденальной

зоны. Технически грамотно и в полном

объеме выполненная операция при необ�

ходимости с применением интраопераци�

онных диагностических методик направ�

лена на профилактику различных после�

операционных осложнений, в первую оче�

редь дисфункции сфинктера Одди. Одним

из основных условий профилактики этой

патологии является своевременно выпол�

ненное хирургическое вмешательство до

развития осложнений заболевания, а так�

же в необходимом объеме проведенная

предоперационная подготовка с целью

коррекции выявленных нарушений.

Для профилактики образования желчного

сладжа или конкрементов во внепеченоч�

ной билиарной системе целесообразно

ограничение (но не абсолютное исключе�

ние) приема продуктов, содержащих хо�

лестерин (жиры животного происхожде�

ния) и жирные кислоты (жиры, прошед�

шие термическую обработку при темпера�

туре свыше 100°С – жареные продукты),

регулярный 4�6�кратный прием пищи,

медленное постепенное снижение массы

тела, включение в пищевой рацион пище�

вых волокон. При этом овощи, фрукты

лучше применять после термической об�

работки (отварные, запеченные).

Таким образом, своевременная и пра�

вильная оценка клинической симптома�

тики, развивающейся у больных после

операции холецистэктомии, полноцен�

ное инструментальное обследование для

уточнения характера и степени наруше�

ний в гепатобилиарной системе дает воз�

можность подобрать адекватную терапию

и в результате существенно улучшить ка�

чество жизни пациентов с заболеваниями

гепатобилиарной системы. 
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