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Введение
Неалкогольная жировая болезнь печени (НАЖБП) пред-

ставляет собой широко распространенную нозологическая
группу, объединяющую в себя спектр патологических со-
стояний, включая жировой стеатоз печени, который в
большинстве случаев имеет доброкачественное течение, а
также неалкогольный стеатогепатит (НАСГ), характери-
зующийся потенциалом к прогрессированию в цирроз
печени и гепатоцеллюлярную карциному [1, 2]. Согласно
крупному исследованию, опубликованному в 2016 г.,
НАЖБП занимает первую позицию в структуре хрониче-
ских заболеваний печени среди европеоидной расы и вто-
рую позицию среди этиологических причин цирроза пече-
ни во всем мире (рис. 1) [3].

Распространенность НАЖБП уже носит характер панде-
мии, коррелируя с уровнем ожирения среди населения.
Согласно последнему метаанализу, мировая распростра-
ненность НАЖБП составляет 25,24% (95% доверительный
интервал – ДИ 22,10–28,65) [4]. В Российской Федерации
этот показатель достигает 37,1% [5]. Распространенность
НАЖБП среди детей и подростков также неуклонно рас-
тет в силу увеличения числа детей, страдающих ожирени-
ем [6]. В настоящий момент частота НАЖБП у детей до-
стигла 10%, включая 17% у подростков и 40–70% у детей с
ожирением [7].

В связи с высокой распространенностью НАЖБП, а так-
же потенциалом к прогрессирующему течению чрезвы-
чайно актуальным представляется вопрос о ранней диаг-

ностике этой патологии и эффективном лечении. Тем не
менее на настоящий момент оптимальная терапия
НАЖБП до сих пор не разработана. Большинство клини-
ческих исследований, завершенных к настоящему време-
ни, оценивающих эффективность различных лечебных
протоколов, к сожалению, имеют небольшую выборку па-
циентов, гетерогенные критерии включения и конечные
точки, что затрудняет их сравнительный анализ и после-
дующую систематизацию. Целью данной обзорной статьи
является освещение современных подходов к диагностике
и лечению НАЖБП с позиций доказательной медицины и
рекомендаций Европейской ассоциации по изучению за-
болеваний печени, Европейской ассоциации по изучению
диабета, Европейской ассоциации по изучению ожирения
(EASL–EASD–EASO) 2016 г. [8].

Диагностика
НАЖБП должна быть заподозрена у пациентов с ожире-

нием, сахарным диабетом типа 2 (СД 2) и признаками мета-
болического синдрома [9, 10]. При этом в рутинной клини-
ческой практике в подавляющем большинстве случаев ди-
агноз НАЖБП устанавливают случайно на основании сово-
купности клинических, лабораторных и инструментальных
данных [1, 10, 11]. Важно отметить, что НАЖБП является
диагнозом исключения, поэтому при впервые заподозрен-
ном диагнозе необходимо исключение нарушения обмена
меди (болезнь Вильсона–Коновалова), железа (гемохрома-
тоз), маркеров хронических вирусных гепатитов В и С [1].
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У 48–100% пациентов заболевание протекает асимпто-
матично [12, 13]. Лишь единичные пациенты предъявляют
жалобы на слабость, чувство дискомфорта или невыра-
женные боли в правом подреберье [1, 10, 13]. При физи-
кальном обследовании имеет место невыраженная гепато-
мегалия, выявление которой с помощью пальпации и пер-
куссии может быть затруднено в случае наличия ожире-
ния у пациента [11].

Лабораторная диагностика позволяет дифференциро-
вать форму НАЖБП. Так, в случае отсутствия цитолитиче-
ского синдрома диагностируется стеатоз печени, наличие
же цитолиза свидетельствует о процессе воспаления и со-
ответствует НАСГ, активность которого определяется в
зависимости от степени повышения печеночных транс-
аминаз (обычно не превышающих 2–4 нормы) [2, 10]. При
оценке соотношения уровня аланиновой (АЛТ) и аспара-
гиновой (АСТ) трансаминаз чаще отмечается преоблада-
ние АЛТ, в отличие от алкогольного гепатита, где в боль-
шем количестве случаев, напротив, уровень АСТ превы-
шает уровень АЛТ [14].

В рамках лабораторной диагностики НАЖБП целесооб-
разно определение инсулинорезистентности для подтвер-
ждения генеза поражения печени в рамках метаболиче-
ского синдрома. В рекомендациях EASL–EASD–EASO (А1)
для этих целей предлагается использование HOMA-индек-
са, позволяющего выявить феномен инсулинорезистент-
ности у пациентов без признаков СД [8].

Расчет показателя HOMA-IR производится по следую-
щей формуле: 

инсулин плазмы натощак (мкед/мл) ¥ глюкоза плазмы
натощак (ммоль/л) / 22,5.

Значение НОМА-IR>2,27 указывает на наличие инсули-
норезистентности у пациента.

Согласно рекомендациям EASL–EASD–EASO (A1),
ультразвуковое исследование (УЗИ) является методом
выбора при скрининге НАЖБП (рис. 2) [8]. УЗИ обладает
достаточной степенью точности при диагностике стеатоза
печени у пациентов с НАЖБП, его чувствительность со-
ставляет 60–94%, а специфичность – 66–97% [15]. Ультра-
звуковыми критериями, позволяющими заподозрить
НАЖБП, являются: умеренное увеличение размеров пече-
ни, снижение эхогенности паренхимы (так называемый
эффект «яркой» печени), обеднение или отсутствие визуа-
лизации сосудистого рисунка, признак «затухания» ульт-
развукового луча [11]. Помимо УЗИ в рамках диагностики
НАЖБП среди визуализационных методов исследования
используются компьютерная (КТ) и магнитно-резонанс-
ная томография (МРТ); табл. 1. По данным разных авто-
ров, чувствительность КТ варьирует от 33 до 93% с пози-
тивной предсказательной ценностью 62–76% [16, 17].
Проведение КТ с болюсным усилением повышает инфор-
мативность исследования. МРТ обладает большей чув-
ствительностью, чем УЗИ органов брюшной полости, осо-
бенно при диагностике средневыраженного стеатоза
печени [18]. МРТ имеет чувствительность 80% и специ-
фичность 95% для выявления стеатоза печени умеренной
и тяжелой степени и чувствительность 85% и специфич-

ность 100% при определении легкого стеатоза [19]. Един-
ственным методом, позволяющим неинвазивно оценить
количество триглицеридов в печени, является метод про-
тонной МР-спектроскопии [15, 18]. Эта неинвазивная ме-
тодика обладает большими преимуществами перед други-
ми визуализационными методами исследования в диагно-
стике стеатоза печени, однако малодоступна в клиниче-
ской практике [11].

По рекомендациям EASL–EASD–EASO (В2), в случае ес-
ли методы визуализационной диагностики недоступны,
то возможно использовать индексы предиктивной диаг-
ностики стеатоза, основанные на лабораторных показате-

Рис. 1. НАЖБП в структуре гепатологических заболеваний 
у европеоидной расы [3].

Хронические заболевания печени, %
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Примечание: HBV – вирус гепатита B, HCV – вирус гепатита C,
АБП – алкогольная болезнь печени.

3,1
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21,7
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Таблица 1. Неинвазивные методы визуализационной диагностики стеатоза печени

Метод Чувствительность, % Специфичность, % Комментарии

УЗИ органов брюшной полости 60–94 66–97 Согласно рекомендациям EASL–EASD–EASO (2016 г.) – 
метод выбора при скрининге НАЖБП

КТ 33–93 <60 Малоинформативная методика

МРТ 80–85 95–100 Высокоинформативная методика

МР-спектроскопия >85 >95
Высокоинформативная и малодоступная методика. 

Единственный метод, позволяющий неинвазивно оценить 
количество триглицеридов в печени
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лях [8]. Для диагностики стеатоза был предложен тест
NLFS (NAFLD liver fat score), который рассчитывается по
формуле: 

NLFS = -2,89 + 1,18 × метаболический синдром 
(да = 1, нет = 0) + 0,45 ¥ СД 2 (да = 2, нет = 0) + 0,15 ¥ инсу-

лин (мЕд/л) + 0,04 ¥ АСТ (Ед/л) - 0,94 ¥ АСТ/АЛТ.

В крупной когорте пациентов (470 человек) было пока-
зано, что значение NLFS>-0,640 свидетельствует в пользу
НАЖБП с чувствительностью 86% и специфичностью 71%
с точностью AUROC 0,86 [20]. Другой моделью оценки
стеатоза является индекс HSI (Hepatic steatosis index), рас-
считываемый по формуле: 

HSI = 8 ¥ (АЛТ/АСТ отношение) + индекс массы тела
(ИМТ) + 2 (если женщина) +2 (если имеется СД).

Пороговое значение HSI>36,0 свидетельствует в пользу
наличия стеатоза печени у пациента с чувствительностью
93,1% и специфичностью 92,4% с точностью AUROC 0,812
[21].

Согласно рекомендациям EASL–EASD–EASO (А1), диаг-
ностика НАСГ может базироваться на данных биопсии
печени, демонстрирующих наличие стеатоза, баллонной
дистрофии гепатоцитов с лобулярным воспалением. Од-
нако вопрос о необходимости проведения биопсии печени
всем пациентам с НАЖБП продолжает обсуждаться. Пре-
пятствием к широкому внедрению биопсии печени в кли-
ническую практику является ее инвазивность, ассоцииро-
ванная как с дискомфортом пациента, так и с потенциаль-
ной угрозой кровотечения (в силу особенностей крово-
снабжения органа кровотечения могут быть достаточно
обильны). Исходя из сказанного, биопсию печени следует
рассматривать в трудных дифференциально-диагностиче-
ских случаях как метод, дополняющий комплекс неинва-
зивных методов исследования [1, 2, 11].

В связи с тем, что НАЖБП на стадии НАСГ является про-
грессирующим заболеванием, ассоциированным с форми-
рованием фиброза и цирроза печени, важной клинической
задачей является определение выраженности фибротиче-
ских изменений печени у пациентов с рассматриваемой па-
тологией [11]. По рекомендациям EASL–EASD–EASO (А2)
приемлемыми неинвазивными методами оценки фибро-
за/цирроза печени являются индексы предиктивной диаг-

ностики фиброза, основанные на лабораторных биормарке-
рах, и транзиентная эластография [8]. Комбинированная
оценка результатов индексов предиктивной диагностики
фиброза и данных транзиентной эластографии повышает
диагностическую точность при определении выраженности
фиброза печени и позволяет снизить частоту биопсий пече-
ни (В2) [8].

Транзиентная эластография (Фиброскан) является до-
статочно точным методом определения степени фиброза
печени со средними показателями чувствительности и
специфичности, равными 70 и 84% соответственно [22].
Чувствительность методики повышается при определении
умеренного и выраженного фиброза, а также цирроза
печени (F2–F4), превышая 90% [11]. Альтернативными не-
инвазивными инструментальными методиками определе-
ния фиброза печени можно считать акустическую им-
пульсно-волновую  и магнитно-резонансную эластогра-
фию, однако эти методики менее доступны в клинической
практике [23].

Среди индексов предиктивной диагностики фиброза
печени, позволяющих произвести дискриминацию паци-
ентов с выраженным фиброзом и циррозом (F3–F4,) ис-
пользуются индексы APRI, BARD, NFS и FIB-4 [11]. Все
они были валидированы на популяциях пациентов с
НАЖБП, при этом наибольшая диагностическая точность
при определении фиброза F3–F4 (AUROC≥0,80) была про-
демонстрирована последними тремя тестами (табл. 2) [11,
24–27].

Лечение
Согласно современным рекомендациям, диетотерапия и

коррекция образа жизни являются базисной лечебной так-
тикой для пациентов с НАЖБП вне зависимости от кли-
нической формы заболевания [28, 19]. При этом, согласно
рекомендациям EASL–EASD–EASO (B2), у пациентов с
изолированным стеатозом диетотерапия и увеличение фи-
зической активности являются основной терапевтической
тактикой, не требующей назначения фармакотерапии [8].

Многочисленные исследования продемонстрировали,
что снижение массы тела оказывает положительное влия-
ние на течение НАЖБП [30–34]. Метаанализ, объединив-
ший результаты 8 рандомизированных исследований, про-
демонстрировал, что потеря массы тела на 5% и более при-
водит к регрессу стеатоза печени, а снижение массы тела
на 7% и более необходимо для понижения индекса гисто-

Рис. 2. Диагностический алгоритм при подозрении на НАЖБП (рекомендации EASL–EASD–EASO, 2016).
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логической активности NAS [33]. Недавно завершенное
проспективное исследование у популяции пациентов с ги-
стологически верифицированным НАСГ продемонстри-
ровало, что среди пациентов, которые потеряли 10% мас-
сы тела и более, была отмечена значительно более высокая
скорость регресса фиброза печени (63,2% против 9,1%,
p=0,001), которая не зависела от метода потери массы тела
[34]. Cогласно рекомендациям EASL–EASD–EASO (B2), у
пациентов с избыточной массой тела или ожирением сни-
жение массы тела на 7–10% является облигатным услови-
ем для клинически значимого регресса некровоспалитель-
ных изменений в печени [8].

При достижении целевых значений снижения массы те-
ла большинство диетических рекомендаций у пациентов с
НАЖБП регламентируют целесообразность снижения ка-
лоража пищи на 500–1000 ккал в сочетании с увеличением
регулярной физической нагрузки для достижения динами-
ки снижения массы тела в 0,5–1 кг/нед [8, 35]. Использова-
ние очень низкокалорийной диеты (<500 ккал/сут) не реко-
мендуется у пациентов с НАЖБП, так как активируются
воспаление и фиброгенез в печени, несмотря на редукцию
стеатоза [36, 37]. Для пациентов с НАЖБП наиболее благо-
приятен средиземноморский тип питания: потребление
большого количества фруктов (с учетом их калорийности и
содержания простых углеводов), овощей, рыбы, ограниче-
ние потребления жирного красного мяса [8, 29].

Помимо диетотерапии пациентам с НАЖБП необходи-
мо увеличение регулярной физической активности. По ре-
комендациям EASL–EASD–EASO (В2) физические нагруз-
ки, как аэробные, так и анаэробные, способствуют регрес-
су стеатоза печени. Выбор типа физической нагрузки дол-
жен основываться на личных предпочтениях больного [8].
Больным НАЖБП показаны умеренные аэробные нагруз-
ки длительностью 150–200 мин в неделю (ходьба в среднем
темпе, плавание, езда на велосипеде). Регулярная физиче-
ская активность позволяет добиться редукции висцераль-
ного ожирения, уменьшения уровня триглицеридов и кон-
центрации свободных жирных кислот в плазме крови, а
также уменьшения инсулинорезистентности [38, 39].

Согласно рекомендациям EASL–EASD–EASO (B1), фар-
макотерапия должна назначаться пациентам с НАСГ, осо-
бенно лицам с выраженным фиброзом печени (≥F2). Па-
циентам с менее выраженной формой НАЖБП, однако на-
личием маркеров, способствующих прогрессии заболева-
ния (СД, метаболический синдром, устойчивое повыше-
ние АЛТ), также может потребоваться назначение фарма-
котерапии [8]. Пиоглитазон, или витамин Е, или их комби-
нация могут быть использованы в рамках лечения НАСГ
(B2) [8]. Оптимальная длительность терапии неизвестна. У
пациентов с повышенным уровнем АЛТ терапия должна
быть прервана, если не наступило редукции аминотран-
сфераз после 6 мес лечения (C2) [8].

Применение пиоглитазона ассоциировано с целым
спектром метаболических изменений у пациентов с
НАЖБП, включая повышение чувствительности жиро-
вой, мышечной и печеночной тканей к инсулину, умень-
шение уровня триглицеридов, повышение экспрессии
транспортеров глюкозы [28]. По данным нескольких ран-
домизированных клинических исследований (РКИ), про-
веденных к настоящему времени, терапия пиоглитазоном
у пациентов с НАЖБП в дозе 30–45 мг/сут приводила к
регрессу синдрома цитолиза, стеатоза и инсулинорези-
стентности, а также к нормализации гистологической
картины по сравнению с плацебо [40–43]. Недавно завер-
шенное РКИ с периодом проспективного наблюдения 
18 мес подтвердило стабильные отдаленные результаты
терапии пиоглитазоном в дозе 45 мг/сут у пациентов с
НАСГ, выражающиеся в нормализации гистологических
маркеров заболевания [44].

Терапия витамином Е (800–1000 мг/сут) приводит к по-
ложительной динамике печеночных трансаминаз, но со-
вершенно не влияет на гистологическую картину [45]. В не-
больших пилотных исследованиях была показана эффек-
тивность комбинированной терапии витамином Е и вита-
мином С в регрессе фиброза печени. Однако крупное РКИ
не продемонстрировало регресса фиброза печени, несмот-
ря на достигнутое улучшение гистологической картины:
снижение стеатоза, регрессии баллонной дегенерации гепа-
тоцитов и признаков воспаления по сравнению с группой
плацебо [40]. Но следует отметить, что длительное приме-
нение витамина Е в высоких терапевтических дозах сопря-
жено с повышением риска развития геморрагического ин-
сульта, рака простаты и общей летальности в популяции
[46–48].

Урсодезоксихолевая кислота (УДХК) может применять-
ся у пациентов с НАЖБП в качестве гепатопротектора,
улучшающего функцию печени [28]. Систематический об-
зор 12 РКИ (7 исследований – монотерапия УДХК, 5 –
комбинация с другими препаратами; всего 1160 пациен-
тов) продемонстрировал, что монотерапия УДХК вела к
улучшению функции печени в 5 исследованиях и умень-
шала выраженность стеатоза и фиброза в 2. В свою оче-
редь, все 5 исследований, в которых оценивалась эффек-
тивность комбинации УДХК с другими препаратами, про-
демонстрировали существенное улучшение функциональ-
ных печеночных показателей, при этом в 2 из них конста-
тировано уменьшение стеатоза и некровоспаления по дан-
ным гистологии [49].

Коррекция липидного профиля у пациентов с НАЖБП
является важным звеном терапии, так как снижает риск
развития сердечно-сосудистой патологии и ассоцииро-
ванную с ней смертность. Согласно рекомендациям
EASL–EASD–EASO, статины могут быть использованы в
рамках терапии НАЖБП для коррекции ассоциирован-

Таблица 2. Индексы для оценки фиброза печени у пациентов с НАЖБП

Шкала Показатели Расчет Интерпретация

BARD
• ИМТ
• АСТ/АЛТ
• СД 2

Сумма переменных: 
1) ИМТ≥28 = 1 балл; 
2) АСТ/АЛТ≥0,8 = 2 балла; 
3) СД 2 = 1 балл

• Значение ≥2 свидетельствует в пользу фиброза F3 и F4
с точностью AUROC 0,81; 

• значение 0–1 свидетельствует о минимальной веро-
ятности фиброза F3 и F4

NFS

• Возраст
• Гипергликемия
• ИМТ
• Количество тромбоцитов
• Альбумин
• АСТ/АЛТ

• 1,675+0,037 × возраст (лет) + 0,094 ×
ИМТ (кг/м2) + 1,13 × гипергликемия
или СД (да = 1, нет = 0) + 0,99 ¥
АСТ/АЛТ - 0,013 ¥ тромбоциты
(¥109/л) - 0,66 ¥ альбумин (г/дл)

• Значение >0,676 свидетельствует в пользу фиброза F3
и F4 с точностью AUROC 0,88; 

• значение ≤1,455 свидетельствует о минимальной веро-
ятности фиброза F3 и F4

FIB-4
• Возраст
• АСТ
• АЛТ
• Количество тромбоцитов

Возраст ¥ АСТ (Ед/л) / тромбоциты
(×109/л) ¥ √АЛТ (Ед/л)

• Значение >2,67 свидетельствует в пользу фиброза F3 и
F4 с точностью AUROC 0,80; 

• значение <1,3 свидетельствует о минимальной веро-
ятности фиброза F3 и F4
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ной дислипидемии и снижения риска неблагоприятных
сердечно-сосудистых событий. При этом статины не ока-
зывают положительного или отрицательного влияния на
состояние печени (B1) [8]. Помимо этого, для редукции
риска сердечно-сосудистых осложнений у пациентов с
НАЖБП возможно применение омега-3 полиненасыщен-
ных жирных кислот [50].

Сводные данные о лечении пациентов с НАЖБП пред-
ставлены в табл. 3.
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Таблица 3. Лечение пациентов с НАЖБП: сводные данные

Метод лечения Эффект Комментарий

Снижение массы тела, снижение ка-
лоража пищи на 500–1000 ккал

Снижение массы тела на 7% и более приводит к
понижению индекса гистологической активности
NAS; снижение массы тела на 10% и более приво-
дит к регрессу фиброза печени 

Точная степень регресса фиброза печени не уста-
новлена 

Повышение физической активности

Снижение степени висцерального ожирения; ре-
гресс стеатоза печени; снижение уровня тригли-
церидов и концентрации свободных жирных кис-
лот в плазме крови, уменьшение инсулинорези-
стентности

Наилучший эффект достигается при совмещении
с гипокалорийной диетой
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бинированной терапии

Статины Снижают риск сердечно-сосудистых осложнений
и ассоциированной с ними смертности Безопасны у пациентов с НАЖБП



CONSILIUM MEDICUM 2017 | ТОМ 19 | №8 13

D.N.Andreev et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (8): 8–13.

kin V.T., Maevskaia M.V., Pavlov Ch.S. i dr. Klinicheskie rekomendatsii po diagnostike i

lecheniiu nealkogol'noi zhirovoi bolezni pecheni Rossiiskogo obshchestva po izucheniiu

pecheni i Rossiiskoi gastroenterologicheskoi assotsiatsii. Ros. zhurn. gastroenterologii,

gepatologii, koloproktologii. 2016; 2: 24–42. [in Russian]

30. Harrison SA, Fecht W, Brunt EM, Neuschwander-Tetri BA. Orlistat for overweight sub-

jects with nonalcoholic steatohepatitis: a randomized, prospective trial. Hepatology 2009;

49: 80–6.

31. Promrat K, Kleiner DE, Niemeier HM et al. Randomized controlled trial testing the effects

of weight loss on nonalcoholic steatohepatitis. Hepatology 2010; 51: 121–9.

32. Vilar-Gomez E, Martinez-Perez Y, Calzadilla-Bertot L et al. Weight loss via lifestyle modifi-

cation significantly reduces features of nonalcoholic steatohepatitis. Gastroenterology

2015; 149: 367–78.

33. Musso G, Cassader M, Rosina F, Gambino R. Impact of current treatments on liver disea-

se, glucose metabolism and cardiovascular risk in non-alcoholic fatty liver disease

(NAFLD): a systematic review and meta-analysis of randomised trials. Diabetologia 2012;

55: 885–904.

34. Glass LM, Dickson RC, Anderson JC et al. Total body weight loss of 10% is associated

with improved hepatic fibrosis in patients with nonalcoholic steatohepatitis. Dig Dis Sci

2015; 60: 1024–30.

35. Professional Practice Committee for the Standards of Medical Care in Diabetes-2016.

Obesity management for the treatment of type 2 diabetes. Diabetes Care 2016; 39:

S47–S51.

36. Fan JG, Cao HX. Role of diet and nutritional management in nonalcoholic fatty liver disea-

se. J Gastroenterol Hepatol 2013; 28: 81–7.

37. Hannah WN Jr, Harrison SA. Lifestyle and Dietary Interventions in the Management of No-

nalcoholic Fatty Liver Disease. Dig Dis Sci 2016; 61(5): 1365–74.

38. Ismail I, Keating SE, Baker MK, Johnson NA. A systematic review and meta-analysis of

the effect of aerobic vs. resistance exercise training on visceral fat. Obes Rev 2012; 13

(1): 68–91.

39. Houghton D, Thoma C, Hallsworth K et al. Exercise Reduces Liver Lipids and Visceral

Adiposity in Patients With Nonalcoholic Steatohepatitis in a Randomized Controlled Trial.

Clin Gastroenterol Hepatol 2017; 15 (1): 96–102.e3.

40. Sanyal AJ, Chalasani N, Kowdley KV et al. Pioglitazone, vitamin E, or placebo for nonal-

coholic steatohepatitis N Engl J Med 2010; 362 (18): 1675–85.

41. Belfort R, Harrison SA, Brown K et al. A placebo-controlled trial of pioglitazone in subjects

with nonalcoholic steatohepatitis. N Engl J Med 2006; 355: 2297–307.

42. Ratziu V, Giral P, Jacqueminet S et al. Rosiglitazone for nonalcoholic steatohepatitis: one-

year results of the randomized placebo-controlled Fatty Liver Improvement with Rosiglita-

zone Therapy (FLIRT) Trial. Gastroenterology 2008; 135: 100–10.

43. Aithal GP, Thomas JA, Kaye PV et al. Randomized, placebo-controlled trial of pioglitazone in

nondiabetic subjects with nonalcoholic steatohepatitis. Gastroenterology 2008; 135: 1176–84.

44. Cusi K, Orsak B, Bril F et al. Long-Term Pioglitazone Treatment for Patients With Nonalco-

holic Steatohepatitis and Prediabetes or Type 2 Diabetes Mellitus: A Randomized Trial.

Ann Intern Med 2016; 165 (5): 305–15.

45. Harrison SA, Torgenson S, Hayashi P et al. Vitamin E and vitamin C treatment improves

fibrosis in patients with nonalcoholic steatohepatitis. Am J Gastroenterol 2003; 98:

2485–490.

46. Miller ER 3rd, Pastor-Barriuso R, Dalal D et al. Meta-analysis: high-dosage vitamin E sup-

plementation may increase all-cause mortality. Ann Intern Med 2005; 142: 37–46.

47. Lippman SM, Klein EA, Goodman PJ et al. Effect of selenium and vitamin E on risk of pro-

state cancer and other cancers: the Selenium and Vitamin E Cancer Prevention Trial (SE-

LECT). JAMA 2009; 301: 39–51.

48. Schurks M, Glynn RJ, Rist PM et al. Effects of vitamin E on stroke subtypes: meta-analy-

sis of randomised controlled trials. BMJ 2010; 341: c5702.

49. Xiang Z, Chen YP, Ma KF et al. The role of ursodeoxycholic acid in non-alcoholic steato-

hepatitis: a systematic review. BMC Gastroenterol 2013; 13: 140.

50. Marik PE, Varon J. Omega-3 supplements and the risk of cardiovascular events: A syste-

matic review. Clin Card 2009; 32: 365–72.

СВЕДЕНИЯ ОБ АВТОРАХ
Андреев Дмитрий Николаевич – канд. мед. наук, ассистент каф. пропедевтики внутренних болезней и гастроэнтерологии ФГБоу во «мГмсу им. а.и.евдокимова». E-mail: dna-mit8@mail.ru
Маев Игорь Вениаминович – акад. ран, д-р мед. наук, проф., зав. каф. пропедевтики внутренних болезней и гастроэнтерологии ФГБоу во «мГмсу им. а.и.евдокимова», засл. врач рФ, засл. деятель науки рФ
Дичева Диана Тодоровна – канд. мед. наук, доц. каф. пропедевтики внутренних болезней и гастроэнтерологии ФГБоу во «мГмсу им. а.и.евдокимова»
Кузнецова Елена Ивановна – клин. ординатор каф. пропедевтики внутренних болезней и гастроэнтерологии ФГБоу во «мГмсу им. а.и.евдокимова»



14 CONSILIUM MEDICUM 2017 | ТОМ 19 | №8

Долгое время патология тонкой кишки оставалась преро-
гативой хирургов, которые занимались «грубой» пато-

логией, непроходимостью и опухолями тонкого кишечника.
В последние годы развитие технологий позволило повысить
точность диагностики и выявлять другую патологию, также
локализованную в тонком кишечнике. В связи с этим у кли-
ницистов появилась масса вопросов о диагностике и лече-
нии воспалительных и атрофических процессов, располо-
женных в этом труднодоступном участке кишечника.

Целью данного обзора являются изучение доступных
методов диагностики патологии тонкого кишечника и вы-
работка тактики ведения пациентов с выявленными забо-
леваниями.

Этиологический фактор: 
основные причины энтероколитов

Важно понимать, что, как и любая патология, заболева-
ния тонкого кишечника могут быть моноэтиологичными
(вызванными одной причиной) и полиэтиологичными
(вызванными одновременно или последовательно не-
сколькими причинами). Ввиду сложностей в диагностике
патологии тонкого кишечника и длительном сроке вы-
явления большинство пациентов имеют хронические за-
болевания. В подобной ситуации пусковой этиологиче-
ский процесс теряет свою актуальность, несмотря на на-
стойчивое желание пациентов «дойти до истины». Чаще
мы имеем хронический многофакторный самоподдержи-
вающийся процесс, и первой терапевтической задачей яв-
ляется коррекция состояния тонкой кишки по факту на
текущий момент времени [1].

Среди основных причин, приводящих к развитию па-
тологии тонкой кишки, с клинической точки зрения це-
лесообразно выделить несколько групп (рис. 1). Инфек-
ционные процессы, к которым можно отнести острые ки-
шечные вирусные инфекции и кишечные инфекции не-
ясной этиологии, чаще являются триггерным (пусковым)
звеном в развитии патологии тонкой кишки. Они запус-
кают каскад нарушений моторики и за счет действия на
чувствительные нервные окончания вызывают висце-
ральную гиперчувствительность и постинфекционный
синдром раздраженного кишечника (СРК). Именно пост-
инфекционное раздражение зачастую маскирует разви-
тие воспалительного процесса в кишечнике. То же мож-
но сказать и о бактериальных инфекциях, и синдроме из-
быточного бактериального роста в тонкой кишке [2–4].

Большинство коморбидных пациентов и кардиологиче-
ских больных по результатам исследований имеют НПВП-
ассоциированную патологию тонкого кишечника. В осо-
бенности это касается пациентов, принимающих ацетил-
салициловую кислоту в кишечнорастворимой оболочке.
Данная форма выпуска ацетилсалициловой кислоты спо-
собствует более агрессивному местному действию именно
на тонкую кишку, что провоцирует развитие энтеропатии
с образованием эрозивно-язвенного повреждения с разви-
тием воспалительного процесса [5, 6].

Специфической категорией пациентов являются паци-
енты с болезнью Крона с поражением тонкого кишечника.
В отношении этих больных невозможно однозначно опре-
делить этиологический фактор, поскольку генез данного
заболевания полностью не изучен.
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В статье обсуждаются вопросы диагностики и лечения воспалительных заболеваний тонкого кишечника, дифференциальный диагноз. Суще-
ствуют практические трудности в диагностике патологии тонкой кишки. Необходим рутинный скрининг патологии кишечника у пациентов с со-
храняющейся симптоматикой. Для выявления воспалительных заболеваний кишечника целесообразно использовать кальпротектин, пассаж ба-
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Клиническая картина: 
жалобы, симптомы и осмотр живота

Симптоматика поражения тонкого кишечника являет-
ся абсолютно неспецифической, поэтому не может быть
использована как отправная точка в диагностике воспа-
лительных заболеваний кишечника. Появление локали-
зованных или нелокализованных дискомфортных ощу-
щений и болей в животе может являться симптомом как
воспалительного заболевания, инфекционного процесса,
так и СРК. Метеоризм, газообразование и, как результат,
ощущение распирания и вздутие живота могут являться
симптомами любой патологии тонкого и толстого кишеч-
ника, включая СРК или избыточный бактериальный рост
[7–9].

Объективным ориентиром могут служить данные
осмотра живота, выявляющие болезненность при пальпа-
ции в проекции проксимальных или дистальных отделов
тонкого кишечника. Также полезным может быть полипо-
зиционный осмотр живота в положении на правом боку и
на левом боку, приводящий к перемещению газообразных
веществ в кишечнике [10, 11].

Жалобы пациентов на нарушение стула свидетельствуют
о патологии в большей степени толстого кишечника, а жа-
лобы, связанные с моментом дефекации, косвенно под-
тверждают патологию сигмовидной кишки. Более типич-
ным для заболеваний тонкой кишки является синдром
мальабсорбции или нарушенного всасывания. Однако
другие признаки нарушенного всасывания подтверждает
изменение консистенции кала, появление резкого запаха,
наличие «жирных следов» на унитазе, а также снижение
массы тела. У подобных пациентов необходимо проводить
дифференциальный диагноз между кишечной и панкреа-
тической мальабсорбцией. Появление явной крови в кале
не является типичным при поражении именно тонкой
кишки, в большинстве случаев удается обнаружить либо
скрытую кровь при незначительных выделениях, либо ме-
лену при больших объемах выделения крови [12, 13].

Лабораторная диагностика: 
анализы кала и кальпротектин

Традиционно в диагностике патологии кишечника ис-
пользуются анализы кала. Наиболее доступным является
общий анализ кала или копрограмма. Результаты анализа
позволяют выявить «грубую» патологию кишки, обнару-
жив в фекалиях лейкоциты, эритроциты или эпителий,
свидетельствующие о воспалительном процессе в тонкой
или толстой кишке. Детализация переваривания различ-
ных веществ лишь косвенно и с высокой вариабельностью
подтверждает наличие либо выраженных нарушений мо-

торики (вероятно, вследствие воспалительного процесса
или раздражения кишки), либо мальабсорбции. Определе-
ние панкреатической эластазы в кале позволяет исклю-
чить или подтвердить наличие панкреатической мальаб-
сорбции [14, 15].

Наличие скрытой крови подтверждает необходимость
проведения инструментального исследования. Однако
следует помнить о двух методах определения скрытой
крови в кале: химическом (требующем подготовки) и им-
муногистохимическом, дающем более достоверный ре-
зультат [16].

Новые маркеры воспаления в кишечнике пока еще не
получили повсеместного распространения и имеют боль-
шую стоимость в сравнении с копрограммой, но и более
информативны. Сегодня более доступным для определе-
ния является фекальный кальпротектин – вещество, выде-
ляющееся из нейтрофилов в тонкой и толстой кишке при
наличии воспаления. Количественное определение в кале
кальпротектина позволяет разделить пациентов на две
группы: с подозрением на воспаление кишки и без подо-
зрения на воспаление, причем вне зависимости от отдела
кишечника. Рекомендовано рутинное использование
кальпротектина для скрининга патологии кишечника.
Также возможно использование кальпротектина для конт-
роля лечения при изначально повышенных значениях по-
казателя. Необходимо помнить о возможном ложном от-
рицательном результате анализа, что не отменяет проведе-
ния эндоскопического обследования кишки при наличии
сомнений в диагнозе [17].

Диагностический поиск: 
капсульная эндоскопия и пассаж бария

Если «золотым стандартом» диагностики патологии
толстого кишечника является колоноскопия, то в отноше-
нии тонкого кишечника в качестве идеального метода ди-
агностики следует рассматривать двухбалонную энтеро-
скопию – тотальный эндоскопический осмотр тонкой
кишки на всем протяжении. К сожалению, техническая
доступность данного метода весьма ограничена, а сам ме-
тод является очень трудоемким.

По причине сложностей в диагностике и визуализации
патологии тонкой кишки на этапе поиска патологии не-
обходимо прибегать к этапности диагностического про-
цесса. Первичную диагностику возможно осуществить
при помощи гастроскопии и колоноскопии. Гастроскопия
позволяет осмотреть нижние отделы двенадцатиперстной
кишки и незначительный объем начальных отделов тон-
кого кишечника, ориентируясь на косвенные признаки
воспаления, атрофии или избыточного бактериального

S.S.Vialov / Consilium Medicum. 2017; 19 (8): 14–18.

Рис. 1. Дифференциальный диагноз при подозрении воспалительных заболеваний тонкой кишки.
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роста. Колоноскопия, выполненная под медикаментозной
седацией, позволяет осмотреть тонкую кишку до первого
дистального изгиба на протяжении 10–15 см. Эндоскопи-
ческое обследование позволяет взять биопсийный матери-
ал для проведения гистологического исследования, что в
данном контексте является основной целью обследования
[18–20].

Поскольку диагностика патологии кишечника затрудне-
на, часть пациентов с отсутствием патологии на колоно-
скопии получают диагноз СРК. Длительное наблюдение
данных пациентов никто не проводил. Крайне низкая ча-
стота патологии тонкого кишечника может свидетельство-
вать о низком качестве обследования пациентов, а возрас-
тающая частота диагноза СРК без достаточного подтвер-
ждения отсутствия патологии вызывает сомнения.

Альтернативой энтероскопии может выступать капсуль-
ная эндоскопия, позволяющая провести визуальный
осмотр всех отделов тонкой кишки. Однако методика не
позволяет провести забор биопсийного материала для ги-
стологического исследования. Тем не менее спектр вы-
являемой патологии широк: воспалительные заболевания,
эрозии, язвы, атрофические процессы, образования, поли-
пы, стриктуры и дивертикулы [21, 22].

Рентгеновские методы обследования также позволяют
провести визуализацию тонкой кишки на всем протяже-
нии, однако не обладают высокой точностью и могут «про-
пускать» ряд заболеваний, не нарушающих структуру
стенки кишки в значительной степени (например, атро-
фию и легкие формы воспаления). Пассаж бария и вирту-
альные КТ/МРТ-энтероскопии позволяют выявить язвы,
стенозы, стриктуры и дивертикулы тонкой кишки. Однако
пассаж бария по тонкой кишке не теряет своей актуально-
сти, так как позволяет дифференцировать моторные нару-
шения и определять скорость транзита по кишке. Ско-
рость транзита может служить косвенным признаком вос-
паления в кишечнике [23–25].

Формулировка диагноза
Ввиду сложностей в выявлении патологии, проведении

дифференциального диагноза постановка окончательного
диагноза у большинства пациентов затруднена. Пациентам
с неустановленным окончательным диагнозом рекоменду-
ется классифицировать патологию как К52.9 – недиффе-
ренцированный энтерит/энтероколит.

После проведения полного обследования или заверше-
ния отдельных этапов диагностического поиска зачастую
не удается дифференцировать воспаление как специфиче-
ское или соответствующее определенной нозологии. В та-
ком случае можно рекомендовать классифицировать забо-
левание как К52.8 – недифференцируемый энтерит/энте-
роколит (рис. 2).

Клинический пример
Пациентка Б. 57 лет обратилась с жалобами на тяжесть в

животе, переполненность, «надутость», метеоризм, газооб-
разование и газовыделение, ощущение распирания живота
и нарушение стула. Дефекация 2–4 раза в день, позыв есте-
ственный, редко экстренный, без необходимости натужи-
вания, без чувства незавершенности дефекации, конси-
стенция мягкая неоформленная (по Бристольской шкале –
БШ-6), редко жидкий (БШ-7). Считает себя больной в тече-
ние 3–4 лет, когда появились симптомы. Текущее ухудше-
ние в течение 1 мес связывает с эпизодом простудного за-
болевания, погрешностью в питании и усилением стресса
дома. Первые дни ухудшения сопровождались умеренным
болевым синдромом и усилением диареи. В первые дни
температура не повышалась, тошноты и рвоты не было,
цвет кала не менялся.

Ранее проводила обследования по назначению врачей и
самостоятельно 3 мес назад. Результаты колоноскопии:

органической патологи не выявлено. Результаты гастро-
скопии: хронический поверхностный гастрит, обостре-
ние. Результаты ультразвукового исследования (УЗИ)
брюшной полости: диффузные изменения печени (по ти-
пу стеатоза) и поджелудочной железы. Общий анализ
крови, биохимический анализ крови, гормоны щитовид-
ной железы – без патологии. Копрограмма – без патоло-
гии, скрытой крови в кале нет. Многочисленные анализы
кала на дисбактериоз – транзиторная флора в умеренных
количествах. Принимает антигипертензивную терапию –
бисопролол 10 мг (более 10 лет), периодически ибупрофен
200 мг при головных болях (1 раз в 2–3 нед). Ранее наблю-
далась у гастроэнтеролога по месту жительства с диагно-
зом: СРК с преобладанием диареи, дисбактериоз кишеч-
ника, неалкогольная жировая болезнь печени, стеатоз,
хронический панкреатит, вне обострения. Принимала те-
рапию пробиотиками (лакто- и бифидобактерии) и спаз-
молитиками (мебеверин, тримебутин) – временное улуч-
шение без значительного эффекта.

При осмотре состояние удовлетворительное, кожные
покровы не изменены, лимфатические узлы не увеличены,
температура тела 36,6°С. Живот незначительно увеличен в
размере за счет избыточной массы тела, при пальпации бо-
лезненный в проекции проксимальных и дистальных от-
делов тонкого кишечника, локальная болезненность при
пальпации в дистальных отделах тонкой кишки. Толстый
кишечник при пальпации безболезненный. Печень по
краю реберной дуги, не увеличена. Селезенка не пальпиру-
ется. Симптомов раздражения брюшины нет.

Исходя из жалоб, особенностей анамнеза и текущего
ухудшения самочувствия, а также данных осмотра живота,
пациентке поставлен предварительный диагноз и назначе-
но обследование.

К52.9 – недифференцированный хронический энтероко-
лит, ухудшение. Дифференцировать с воспалительным за-
болеванием кишечника, хроническим панкреатитом с сек-
реторной недостаточностью, синдромом избыточного бак-
териального роста в кишечнике, СРК.

Обследование: копрограмма, скрытая кровь, фекальный
кальпротектин – для дифференцированного диагноза вос-
палительных заболеваний кишечника, панкреатическая
эластаза – для дифференцированного диагноза панкреати-
ческой мальабсорбции.

В полученных результатах копрограммы значимых от-
клонений выявлено не было: незначимые нарушения пе-
реваривания, скрытой крови нет, лейкоциты 1–3 в поле
зрения, эпителий 1–3 в поле зрения. Панкреатическая эла-
стаза в достаточном количестве (более 500 ед.). Повышен
уровень кальпротектина до 600 ед. при норме до 50 ед.

На основании анамнеза заболевания, картины текущего
ухудшения, полученных результатов кальпротектина, от-
сутствия отклонений на колоноскопии и отсутствия дина-

Рис. 2. Тактика обследования при подозрении на воспалитель-
ный процесс тонкой кишки.
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мики на спазмолитиках пациентке рекомендована кап-
сульная эндоскопия для дифференциального диагноза по-
вышения кальпротектина и исключения воспалительных
заболеваний тонкой кишки.

Капсульная эндоскопия: протяженный участок воспали-
тельных изменений тощей кишки 120 см с двумя эрозиями
по 15 мм без признаков специфического воспаления. Па-
циентке проведено уточняющее обследование – двухба-
лонная энтероскопия со взятием биопсии из участков вос-
паления и эрозий. Гистологическое обследование также не
выявило специфических признаков, поэтому воспалитель-
ный процесс был расценен как К52.8 – недифференцируе-
мый хронический энтерит. Дальнейшее обследование бы-
ло нецелесообразно по соотношению пользы/риска, так-
тика будет определяться после первичного лечения.

Препаратами выбора для лечения недифференцирован-
ного энтерита могли стать ребамипид и месалазин. Меса-
лазин как производное 5-аминосалициловой кислоты тра-
диционно используется для лечения воспалительных забо-
леваний кишечника (язвенный колит и болезнь Крона).
Обладает высокой эффективностью в отношении воспали-
тельных заболеваний толстого кишечника, но имеет ряд
побочных эффектов. Ребамипид является индуктором
синтеза простагландинов, естественным образом стимули-
рует регенерацию слизистой и уменьшает степень воспале-
ния, не обладая побочными эффектами. Локализация эф-
фекта ребамипида – желудок, тонкая и толстая кишка. Од-
нако, принимая во внимание локализацию действия меса-
лазина в основном в толстой кишке и низкий профиль
безопасности, выбор был сделан в пользу ребамипида.

Пациентке был назначен ребамипид в дозировке 100 мг 
3 раза в день после еды 4 нед. На фоне приема препарата са-
мочувствие постепенно улучшалось и к окончанию 4-й неде-
ли лечения пациентку не беспокоило: стул нормализовался,
метеоризм и боли уменьшились и исчезли. Было назначено
повторное обследование – кальпротектин и капсульная эн-
доскопия для контроля лечения. Уровень кальпротектина
нормализовался до 34 ед. при норме до 50 ед. По результа-
там эндоскопии эрозии эпителизировались, признаков
воспаления не обнаружено. Пациентке рекомендован по-
вторный курс ребамипида через 1 мес для профилактики
рецидива воспаления. При динамическом наблюдении в
дальнейшем в течение 2 лет симптомы не рецидивировали,
уровень кальпротектина сохранялся в пределах нормаль-
ных значений (рис. 3).

Выводы
1. Существуют технические сложности в диагностике вос-

палительных заболеваний тонкого кишечника, в связи с
этим реальная заболеваемость является недооцененной.

2. Отсутствуют специфические симптомы поражения тон-
кой кишки. Необходимо скрининговое обследование
пациентов с применением кальпротектина как маркера
воспаления.

3. При подозрении на воспалительный процесс в тонкой
кишке необходимо проведение уточняющего обследова-
ния (пассаж бария или капсульная эндоскопия).

4. Без проведения достаточного обследования для исклю-
чения воспалительных, инфекционных заболеваний и
объемных образований нет оснований для постановки
диагноза СРК.
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К ислотозависимые заболевания (КЗЗ) – это группа но-
зологических единиц, объединенных общим патоге-

нетическим механизмом развития – кислотной агрессией
желудочного сока.

К классическим КЗЗ относят гастроэзофагеальную реф-
люксную болезнь (ГЭРБ), пептические язвы желудка и две-
надцатиперстной кишки (ДПК), ассоциированные и не ас-
социированные с Helicobacter pylori. В последнее время в
группу КЗЗ стали также включать гастропатии и дуодено-
патии, обусловленные приемом нестероидных противо-
воспалительных препаратов – НПВП (НПВП-гастропа-
тии), и функциональную диспепсию (ФД), в частности та-
кой ее субтип, как эпигастральный болевой синдром. Ред-
кими причинами КЗЗ являются симптоматические эндо-
кринные язвы (синдром Золлингена–Эллисона, язвы при
гиперпаратиреозе) [1, 2].

КЗЗ занимают ведущее место в структуре заболеваемо-
сти желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) и диагности-
руются в развитых странах у 40–50% взрослого населения.
Статистические данные свидетельствуют о сохраняющей-
ся тенденции к росту заболеваемости, что особенно явно
отражается на примере ГЭРБ и эрозивно-язвенных пора-
жений ЖКТ [3].

Широкий возрастной предел, начиная от подросткового
возраста и до преклонных лет, в течение которого могут
дебютировать и активно прогрессировать эти заболева-

ния, затяжной характер обострений, значительное сниже-
ние качества жизни, потенциальная опасность развития
жизнеугрожающих осложнений определяют медико-соци-
альную значимость КЗЗ.

В норме воздействие соляной кислоты (HCl) на слизи-
стую оболочку верхних отделов ЖКТ и ее защитные меха-
низмы сбалансированы. Причиной КЗЗ является наруше-
ние этого равновесия вследствие либо избыточной про-
дукции соляной кислоты в желудке, либо снижения рези-
стентности слизистой оболочки верхних отделов ЖКТ. 

Гиперпродукция соляной кислоты сопровождается: 
• развитием спазма привратника, повышением внутри-

желудочного давления и формированием язвеннопо-
добного болевого синдрома; 

• повышением агрессивности желудочного содержимого
с образованием язв, эрозий и желудочной метаплазии
в луковице ДПК;

• развитием рефлюкс-эзофагита при наличии несостоя-
тельности нижнего пищеводного сфинктера и забро-
сов кислого желудочного содержимого в пищевод;

• повышенной продукцией гастроинтестинальных гор-
монов, участвующих в регуляции панкреатической
секреции, моторики билиарной системы и кишечника.

Полагают, что примерно у 1/2 больных с КЗЗ продукция
соляной кислоты находится в пределах нормы, а, напри-
мер, у больных с язвенной болезнью желудка может быть
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даже снижена. Реализация патологического воздействия
соляной кислоты связана при этих состояниях с избыточ-
ной чувствительностью слизистой оболочки к ионам водо-
рода (Н+) и/или ослаблением механизмов, участвующих в
поддержании целостности слизистых оболочек верхних
отделов ЖКТ. К факторам, защищающим слизистую обо-
лочку, относятся [4]:

• ее проницаемость для ионов водорода (Н+) – слизи-
стый «барьер» для Н+;

• способность секретировать простагландины, слизь и
ионы бикарбоната;

• адекватный кровоток и способность быстро возмещать
поврежденные эпителиальные клетки.

И хотя пальма первенства в лечении КЗЗ по праву при-
надлежит ингибиторам протонной помпы (ИПП), необхо-
димость не только в разной степени супрессии соляной
кислоты на разных этапах заболевания, но и важность уси-
ления цитопротективных свойств слизистой оболочки же-
лудка, настоятельная потребность в некоторых случаях в
адсорбции желчных кислот (особенно при панкреато-би-
лиарной патологии и после перенесенной холецистэкто-
мии), а также неизбежность побочных эффектов при дли-
тельном назначении антисекреторных средств и возмож-
ность трудно прогнозируемых и малоизученных послед-
ствий межлекарственных взаимодействий на уровне фер-
ментных систем печени, осуществляющих метаболизм ле-
карственных препаратов [5, 6], обусловливают сохранение,
а точнее, своеобразный «ренессанс» интереса клиницистов
к антацидным средствам.

Настоящий период времени характеризуется переоцен-
кой роли антацидных препаратов в лечении ряда га-
строэнтерологических заболеваний. Они включены прак-
тически во все схемы лечения КЗЗ, что, в первую очередь,
связано с механизмом действия современных представи-
телей данной фармакологической группы [7].

Как известно, в происхождении боли при КЗЗ основное
значение имеет стимуляция ионами водорода протонакти-
вируемых катионных каналов болевых рецепторов, в нор-
ме реагирующих на чрезмерное растяжение полого органа
и спазм гладкой мускулатуры. При этом ионы Н+ могут
снижать порог возбудимости болевых рецепторов [8].

Антациды, представляющие собой основания, защи-
щают слизистую оболочку желудка от воздействия на нее
соляной кислоты посредством нейтрализации последней.
При повышении рН до 3,5 антациды связывают Н+ на 99%,
что сопровождается значительным уменьшением их диф-
фузии в слизистую оболочку и препятствует прямому по-
вреждающему действию соляной кислоты. Повышая рН,
антациды блокируют превращение пепсиногена в пепсин,
кроме того, пепсин теряет свою ферментативную актив-
ность под влиянием ионов алюминия и магния, входящих
в современные антацидные препараты. Защелачивание
желудочного содержимого повышает тонус нижнего пи-
щеводного сфинктера, что может быть важно, например,
при гастроэзофагеальном рефлюксе.

Таким образом, антациды противодействуют проявле-
нию кислотно-пептической агрессии желудочного сока,
уже выделившегося в просвет желудка, и не оказывают не-
посредственного воздействия на париетальную клетку,
служащую источником секреции соляной кислоты, в отли-
чие от антагонистов Н2-рецепторов (блокирующих гиста-
миновые рецепторы париетальной клетки) или ИПП
(вступающих в ковалентную связь с Н+, К+-аденозинтри-
фосфатазой). 

Антацидные средства различаются по составу, силе и
продолжительности действия, по степени всасывания в
кишечнике. Терапевтическая эффективность, так же как и
побочные эффекты этих препаратов, в большей степени
зависит от иона металла, входящего в состав основания,
обычно алюминия (Al), магния (Mg) или натрия.

Исторически наиболее «заслуженными» являются так
называемые всасывающиеся антациды. К ним относятся,
например, гидрокарбонат натрия (пищевая сода), карбо-
нат натрия и магния, окись магния. В группу резорбируе-
мых антацидов обычно включают и кальция карбонат
осажденный, который абсорбируется примерно на 10%, в
связи с чем при применении существует достаточно высо-
кий риск развития системных эффектов [9]. В последние
годы появились всасывающиеся антациды комбинирован-
ного состава (например, Ренни, содержащий кальция кар-
бонат и магния гидроксикарбонат).

Положительной характеристикой данных препаратов
служит быстрота наступления нейтрализующего эффекта.
Отрицательными свойствами этих средств являются не-
продолжительное по времени действие (от 5 до 30 мин),
развитие в ряде случаев феномена «кислотного рикоше-
та». Повышение кислотопродукции может достигать 1/3
от максимального образования. Гиперсекреция в основ-
ном объясняется стимуляцией освобождения гастрина из
G-клеток, а также прямым влиянием катионов кальция
(Ca2+) на париетальные клетки. В связи с этим не рекомен-
дуется использовать кальцийсодержащие антациды,
прежде всего в ночное время, когда «рикошетная» гипер-
секреция кислоты не может быть нейтрализована прие-
мом пищи. 

Использование антацидных препаратов, содержащих
соединения натрия, вызывает задержку жидкости в орга-
низме. В этом отношении прием 2 г гидрокарбоната нат-
рия (NaHCO3) эквивалентен приему 1,5 г хлорида натрия
(NaCl) – поваренной соли. В результате у пациентов пожи-
лого возраста с сердечно-сосудистыми заболеваниями при
его применении возможны повышение артериального
давления, усиление отеков и нарастание признаков сер-
дечной недостаточности. 

Гидрокарбонат натрия и карбонат кальция, практически
полностью всасываясь в ЖКТ, могут вызывать нарушения
кислотно-щелочного равновесия с повышением рН крови
за счет накопления щелочей. Риск алкалоза особенно вы-
сок у пациентов с нарушением функции почек. При
алкалозе происходят общие и регионарные нарушения ге-
модинамики: уменьшается мозговой и коронарный крово-
ток, снижаются артериальное давление и минутный объем
крови. Возрастает нервно-мышечная возбудимость, воз-
никает мышечный гипертонус вплоть до развития судорог
и тетании. Нередко наблюдаются угнетение моторики ки-
шечника и развитие запоров. Метаболический алкалоз с
гиперкальциемией, который возникает при сочетании мо-
лочной диеты с приемом всасывающихся антацидов, полу-

Таблица 1. Побочные эффекты всасывающихся антацидов

Группа антацидов Побочные эффекты

Натрия гидрокарбонат

• Гипернатриемия
• Вторичная гиперсекреция HCl (за счет вы-

деления СО2, растягивающего стенки же-
лудка)

• Отрыжка, метеоризм, боль (вследствие
образования СО2)

• Отеки 
• Алкалоз 
• Гипокалиемия (на фоне алкалоза)
• Ощелачивание мочи и образование фос-

фатных камней

Кальция карбонат

• Гиперкальциемия
• Вторичная гиперсекреция HCl (за счет

стимуляции высвобождения гастрина)
• Отрыжка, метеоризм, боль (вследствие

образования СО2)
• Угнетение синтеза паратгормона (вслед-

ствие гиперкальциемии)
• Кальцификация тканей, нефрокальциноз
• Запоры
• Алкалоз
• Молочно-щелочной синдром
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чили название синдрома Бернетта – молочно-щелочного
синдрома. Он проявляется тошнотой, рвотой, жаждой, по-
лиурией, головной болью, заторможенностью, отложени-
ем солей кальция в тканях (табл. 1) [9].

В силу присущих всасывающимся антацидам негатив-
ных побочных эффектов длительное систематическое при-
менение этих препаратов нецелесообразно, сфера их при-
менения ограничивается разовыми приемами с целью ку-
пирования эпизодически возникающей изжоги, вызван-
ной погрешностями в питании и злоупотреблением алко-
голем, так называемой постпрандиальной изжоги.

Позднее введенные в практику невсасывающиеся анта-
циды лишены многих недостатков всасывающихся препа-
ратов. К ним относятся алюминия гидроксид, алюминия
фосфат, магния гидроксид, магния трисиликат. В большин-
стве случаев препараты невсасывающихся антацидов со-
держат в своем составе одновременно соединения алюми-
ния и магния в разных пропорциях, что позволяет варь-
ировать скорость наступления терапевтического эффекта,
продолжительность воздействия препарата, а также свести
к минимуму побочные эффекты на моторику ЖКТ. Гидро-
ксид магния обеспечивает быстрое начало кислотонейтра-
лизующего действия, а соединения алюминия – более про-
лонгированный эффект. В последние годы появились пре-
параты на основе комплексных соединений магния и алю-
миния магалдрата (алюминия магния гидроксид сульфат).

Невсасывающиеся антацидные препараты подразде-
ляются на три группы:
1. Алюминиевые соли фосфорной кислоты (например,

Фосфалюгель).
2. Комплексные алюминиево-магниевые антациды (на-

пример, Алмагель, Маалокс).
3. Комбинированные алюминиево-магниевые препараты с

добавлением других веществ: анестетиков, антифлату-
лентов (например, Альмагель А, Альмагель Нео, Анта-
рейт).
Основной механизм действия невсасывающихся анта-

цидов связан с адсорбцией соляной кислоты, поэтому их
эффект развивается медленнее, чем у всасывающихся пре-
паратов, но продолжается дольше – 2,5–3 ч. Но при этом
по скорости наступления защелачивающего эффекта они
значительно превосходят антисекреторные средства, а при
резкой отмене не вызывают развития феномена кислотно-
го рикошета [10–12].

Кроме того, при проведении 24-часовой рН-метрии не
удалось обнаружить достоверных различий между введе-
нием стандартных доз жидкого невсасывающего антацида
каждые 2 ч через назогастральный зонд и внутривенным
струйным введением блокатора Н2-гистаминовых рецеп-
торов каждые 12 ч по их влиянию на показатели рН в теле
желудка [13].

Преимуществом ощелачивающего действия этих соеди-
нений является то, что их растворение и реакция нейтра-

лизации соляной кислоты желудка продолжаются лишь до
тех пор, пока содержимое желудка не достигнет рН
3,0–4,0, т.е. физиологических значений. При этом про-
исходит достаточное для лечебного эффекта подавление
кислотной агрессии. Вместе с тем при поддержании слабо-
кислой среды желудочного содержимого не страдает пи-
щеварение, не нарушается антимикробное действие соля-
ной кислоты и не снижается продукция бикарбонатов
поджелудочной железой.

Невсасывающиеся антациды, являясь адсорбентами,
связывают эндогенные и экзогенные цитотоксины: лизо-
лецитин, желчные кислоты на 59–96%. При многих КЗЗ
отмечается дуоденогастральный рефлюкс. Ведущими фак-
торами агрессии дуоденального содержимого являются
желчные кислоты и лизолецитин (продукт гидролиза ле-
цитина желчи фосфолипазой А), обладающие цитотокси-
ческим действием по отношению к слизистым оболочкам
пищевода и желудка. Адсорбирующие свойства антацидов
иногда рассматриваются как один из механизмов цито-
протекции. Гидроксид алюминия преимущественно сор-
бирует пепсин и компоненты желчи, а гидроксид магния
препятствует их высвобождению [14].

В последние годы акцент в объяснении действия анта-
цидов при КЗЗ смещается с их хорошего болеутоляющего
и кислотонейтрализующего эффекта на их способность
улучшать метаболизм слизистой оболочки желудка. Все
больше появляется данных о цитопротективном действии
Аl/Mg-содержащих антацидов, т.е. их способности повы-
шать (в эксперименте и клинических условиях) резистент-
ность слизистой оболочки желудка к действию разных
ульцерогенных агентов. Они увеличивают синтез проста-
гландинов в слизистой оболочке, стимулируют секрецию
бикарбонатов и защитной мукополисахаридной слизи.
Это приводит к улучшению качества защитного слизисто-
го барьера желудка, нормализации локальной микрогемо-
циркуляции, что в конечном счете способствует поддер-
жанию регенераторного потенциала слизистой оболочки
желудка.

Невсасывающиеся антациды способны связывать эпи-
телиальный фактор роста и фиксировать его в области яз-
венного дефекта, локально стимулируя тем самым репара-
тивно-регенеративные процессы, клеточную пролифера-
цию и ангиогенез. Они способны не только предохранять
эпителиальные клетки от повреждения, но предотвра-
щать микроциркуляторные нарушения в слизистой обо-
лочке под воздействием ульцерогенных и некротизирую-
щих факторов (например, при приеме этанола и НПВП).
Антациды этой группы снижают внутриполостное давле-
ние в желудке и ДПК, повышают тонус нижнего пищевод-
ного сфинктера, улучшают клиренс пищевода (табл. 2)
[15, 16].

По образному выражению Б.Е.Вотчала, «антациды (ще-
лочи) подметают желудок» [17]. Главный фармакологиче-

Таблица 2. Основные механизмы действия невсасывающихся антацидов

Свойства компонентов, входящих в состав невсасывающихся антацидов

Mg-содержащие 
• быстрый антипептический эффект
• усиление слизеобразования
• усиление моторики
• усиление резистентности слизистой оболочки желудка

Al-содержащие
• пролонгированный антипептический эффект
• усиление синтеза простагландинов
• образование защитной пленки на поверхности поврежденных тканей
• адсорбция желчных кислот, пепсина и лизолецитина
• ослабление моторики
• повышение тонуса нижнего пищеводного сфинктера
• уменьшение уреазной активности H. pylori

Суммарный механизм действия современных Al/Mg-антацидных препаратов включает:
• нейтрализацию свободной соляной кислоты в желудке
• предотвращение обратной диффузии ионов водорода
• адсорбцию пепсина и желчных кислот
• цитопротекцию
• опосредованное спазмолитическое действие
• нормализацию гастродуоденальной эвакуации
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ский эффект антацидов – быстрое купирование боли и из-
жоги – позволяет использовать эту группу препаратов не
только с целью симптоматического лечения всех КЗЗ, но и
для подтверждения/исключения кислотозависимого гене-
за патологического процесса.

Цитопротективный и репаративный эффекты – самые
важные фармакологические свойства современных анта-
цидов – позволяют применять их при желудочных рас-
стройствах, связанных с приемом лекарственных средств,
при интоксикациях, для ускорения эпителизации эрозий и
рубцевания язв. Среди практических врачей бытует мне-
ние, что место антацидов в лечении КЗЗ равнозначно ме-
сту нитроглицерина в лечении ишемической болезни
сердца.

Наиболее физиологически обоснованной схемой на-
значения антацидов является прием препаратов [18]:
• через 1 ч после еды в связи с прекращением буферного

действия пищи в период максимальной желудочной сек-
реции;

• через 1,5–2 ч после еды для восполнения антацидного эк-
вивалента, сниженного из-за эвакуации желудочного со-
держимого;

• на ночь и сразу после сна до завтрака для защиты слизи-
стой оболочки от кислоты, выделяющейся во время ноч-
ной секреции.
Необходимо дополнительно учитывать индивидуаль-

ный «профиль» болей, приурочивая прием препаратов к
моменту их возникновения.

Невсасывающиеся антациды хорошо переносятся и в те-
рапевтических дозах практически не вызывают серьезных
побочных эффектов. Однако при необходимости их на-
значения на длительный срок или в повышенных дозах
следует учитывать некоторые важные моменты. Антацид-
ные препараты, содержащие в своем составе алюминий
и/или магний, принимать длительно (на протяжении не-
скольких месяцев) следует с осторожностью даже в тера-
певтических дозах. Показано, что соединения алюминия и
магния могут нарушать всасывание фолиевой кислоты в
кишечнике, соединения магния – всасывание калия (что в
особенности необходимо учитывать, если пациент страда-
ет аритмией или принимает сердечные гликозиды). Соеди-
нения алюминия могут повышать выведение кальция с ка-
лом. Частый прием пациентом лимонной кислоты (в том
числе в составе лимонного или апельсинового сока) спо-
собствует всасыванию алюминия, входящего в состав ан-
тацида, и может приводить к развитию алюминиевой ин-
токсикации [8].

Антацидные препараты влияют на абсорбцию большого
числа лекарственных средств, поэтому нужно всегда пред-
упреждать больных о необходимости соблюдения 2-часо-
вого интервала между их приемом. 

Невсасывающиеся антациды, будучи отнесенными к од-
ному классу, отличаются друг от друга концентрацией и
соотношением алюминиево-магниевых составляющих, хи-

мической формулой алюминийсодержащего или магний-
содержащего антацида (табл. 3) [18].

Из представленных данных видно, что наибольшим ле-
чебным эффектом среди антацидов обладают препараты
на основе магалдрата. Оптимальное соотношение алюми-
ния и магния, особая слоисто-решетчатая структура обес-
печивают сочетание таких свойств антацида, как длитель-
ность действия, выраженность нейтрализующего, обвола-
кивающего и цитопротективного эффектов. 

Появившаяся в последние годы тенденция к разработке
лекарственных средств комбинированного действия нашла
отражение в создании современной модификации магалд-
рата в виде нового комбинированного препарата Антарейт
(Antareit) – невсасывающегося антацида с компонентом,
уменьшающим метеоризм. Препарат выпускается в таблет-
ках для рассасывания с хорошими органолептическими
свойствами. Каждая таблетка содержит 800 мг магалдрата и
40 мг симетикона, максимальная суточная доза – 8 табле-
ток. Таблетки следует тщательно разжевать или держать во
рту до полного рассасывания [20].

Магалдрат (англ. magaldrate), иногда пишут магальд-
рат, Al5Mg10(OH)31(SO4)2 ¥ nH2O – алюминия магния гид-
роксид сульфат – является стабильным веществом с
определенной решетчато-слоистой кристаллической
структурой и содержит в одной молекуле алюминия и
магния гидроксиды. Данная структура образует основу
для оптимального контроля рН, создаваемого препара-
том. Механизм действия решетчато-слоистой структуры
состоит в том, что когда магалдрат взаимодействует с со-
ляной кислотой, активны только поверхностные слои
вещества. Антацидный эффект обусловливается нейтра-
лизацией протонов (Н+) ионами сульфата и гидроксида,
расположенными в узлах решетчатой структуры. При
достижении рН>5 химическая реакция останавливается.
Оставшиеся слои решетки сохраняются до тех пор, пока
количество соляной кислоты в просвете желудка вновь
не возрастет. Далее включается в действие следующий
слой магалдрата. Это определяет постепенное и поэтап-
ное реагирование ионов алюминия и магния с соляной
кислотой в зависимости от величины рН и позволяет
устанавливать и поддерживать идеальный стабильный
уровень рН во всех отделах желудка, в том числе и в кар-
диальной его части между 3 и 5 [18].

Способность магалдрата быстро выравнивать кислот-
ность в полости желудка особенно важна для предупреж-
дения образования так называемого постпрандиального
кислотного кармана. Суть данного феномена состоит в
следующем: в течение 2 ч после еды в полости желудка су-
ществуют 2 слоя с разным значением рН – более низким в
верхнем слое («постпрандиальный кислотный карман») и
более высоким в теле желудка. Данное явление может
быть причиной персистенции кислых гастроэзофагеаль-
ных рефлюксов в постпрандиальном периоде. Так, было
показано, что у пациентов с ГЭРБ протяженность кислот-

Таблица 3. Сравнительные характеристики некоторых компонентов современных антацидных препаратов

Характеристики Магалдрат Аl(ОН)3 Мg(ОН)2 СаСО3 МgНСО3

Нейтрализация кислоты +++ ++ +++ +++ ++++
Связывание кислоты ++ ++ ++ ++++ ++++
Связывание желчных кислот ++++ ++++ ++ + –
Цитопротекция ++ + – ? –
Начало действия Среднее Медленное Быстрое Быстрое Очень быстрое
Длительность Среднее Длительное Среднее Короткое Очень короткое
Всасывание Низкое Низкое Низкое Низкое Высокое
Влияние на моторику Ускоренное Замедленное Ускоренное Не влияет Не влияет
Примечание: – отсутствие эффекта; + низкая активность; ++ средняя активность; +++ высокая активность; ++++ очень высокая активность.
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ного кармана больше, чем у здоровых добровольцев (4–6 и
2 см соответственно) [19].

Магалдрат, представляющей собой комплекс гидрокси-
дов магния и алюминия, диссоциирующих в кислом содер-
жимом желудка, активно адсорбирует пепсин, желчные
кислоты и лизолецитин.

Учитывая химическую формулу магалдрата и его комби-
нацию с симетиконом, по цитопротективными и репара-
тивными эффектам он превосходит все другие Al/Mg-ан-
тациды. Магалдрат, обладая обволакивающим действием*,
создает своего рода «защитную пленку» на поверхности
эпителия и стимулирует синтез простагландинов, необхо-
димых для обеспечения адекватного кровотока и регене-
рации слизистой оболочки. Благодаря своей слоисто-ре-
шетчатой структуре антацид способен накапливать бикар-
бонат и, вступая в контакт с поврежденным участком сли-
зистой, замещать утраченную функцию слизисто-бикарбо-
натного барьера. Ионы алюминия оказывают цитопротек-
тивное действие за счет повышения секреции муцина и
натрия гидрокарбоната, активации простагландина Е2 и
NO, повышения концентрации фосфолипидов в стенках
желудка. Форма выпуска в виде таблеток, которые можно
разжевать или держать во рту до полного рассасывания,
способствует усилению секреции слюны и, таким образом,
синтеза эпидермального фактора роста. Высвобождаемый
эпидермальный фактор роста и антацид связываются по
краям дефекта слизистой, стимулируя локальную регене-
рацию эпителия [21, 22].

Абсорбция ионов алюминия и магния в крови низкая.
При нормальной функции почек концентрация алюминия
и магния в крови не изменяется. У пациентов с хрониче-
ской почечной недостаточностью содержание алюминия и
магния в крови может повыситься до токсических значе-
ний в результате нарушения их выведения.

Вторым компонентом препарата Антарейт является си-
метикон (simeticone), представляющий собой кремнийор-
ганическое соединение группы полидиметилсилоксанов,
обладает ветрогонными и пеногасящими свойствами, а его
действие направлено на уменьшение пено- и газообразова-
ния в желудке и кишечнике. Физически уменьшая поверх-
ностное натяжение, возникающее на границе двух разных
сред, симетикон препятствует образованию пузырьков газа
в слизи и способствует их разрушению. При этом высво-
бождающийся газ всасывается и/или полностью удаляется
из организма естественным путем, не создавая какого-либо
дискомфорта для человека. Вещество инертно, нетоксично,
выводится из организма естественным путем [20].

Таким образом, основными характеристиками препара-
та Антарейт являются: 
1. Высокая кислотонейтрализующая способность в сочета-

нии с саморегулируемым поддержанием рН на уровне
3–5 в течение 2,5–3 ч благодаря специфической слоисто-
сетчатой кристаллической структуре.

2. Выраженные адсорбирующие свойства в отношении
желчных кислот, лизолейцитина, цитотоксинов, газов,
соляной кислоты.

3. Обволакивающий эффект.
4. Цитопротективный и репаративный эффекты на слизи-

стую оболочку желудка.
Благодаря этим свойствам Антарейт можно назначать

как для быстрого купирования симптомов в виде моно-
или дополнительной терапии, так и с целью предупрежде-
ния прогрессирования КЗЗ в стадии ремиссии. При уста-
новленном диагнозе в случаях, когда врач хорошо пред-
ставляет себе течение заболевания и прогноз, целесообраз-
но рекомендовать Антарейт в качестве компонента до-
машней аптечки для быстрой и безопасной ликвидации
проявлений КЗЗ.

Антарейт не вызывает газообразования, метеоризма и
отрыжки, что очень важно для пациентов с ГЭРБ, ФД, осо-
бенно при перекресте симптоматики КЗЗ с другими рас-
стройствами ЖКТ (например, билиарно-панкреатически-
ми заболеваниями, синдромом раздраженного кишечни-
ка – СРК). Эффективен прием препарата при сочетании
гастроэзофагеального и дуоденогастрального рефлюксов
для связывания желчных кислот. А поскольку есть дан-
ные, свидетельствующие об участии желчных кислот в
формировании пищевода Барретта, Антарейт является
препаратом выбора у подобных пациентов.

Отличительное свойство этого антацида – минимальное
количество нежелательных побочных эффектов, поэтому
Антарейт можно рекомендовать для облегчения симпто-
мов диспепсии как практически здоровым людям (напри-
мер, после пищевых погрешностей, употребления алкого-
ля), так и полиморбидным пациентам (но учитывая его ад-
сорбирующие свойства, прием основных лекарственных
средств и антацида должен быть разнесен по времени).

Таким образом, новый препарат Антарейт является оп-
тимальным средством терапии всех без исключения КЗЗ.

Для контроля симптомов и лечения осложнений ГЭРБ
(рефлюкс-эзофагит, пищевод Баррета) наиболее эффек-
тивны ИПП. По показаниям (непереносимость, недоста-
точная эффективность, наличие кислотных «прорывов»,
высокий риск нежелательных межлекарственных взаимо-
действий) к базисной терапии ИПП в качестве адъювант-
ной терапии, в соответствии со стандартами лечения, ре-
комендуются невсасывающиеся антациды.

Основные показания для назначения невсасываю-
щихся антацидов (Антарейт) при ГЭРБ:
• При эпизодических симптомах (1 раз в неделю и реже)

самостоятельный прием пациентами в режиме «по тре-
бованию».

• В качестве скринингового метода диагностики.
• В качестве монотерапии при эндоскопически негативной

форме (неэрозивная ГЭРБ) при маловыраженных симп-
томах рефлюкса в течение 6–8 нед.

• В качестве адъювантной терапии на всех этапах стан-
дартного лечения антисекреторными препаратами
(ИПП) рефлюкс-эзофагита: 
– с целью быстрого купирования симптомов в началь-

ном (латентном) периоде назначения ИПП до дости-
жения стойкого контроля симптомов (изжоги и регур-
гитации);

– при наличии «постпрандиальных» кислотных рефлюк-
сов;

– при развитии феномена «ночного кислотного проры-
ва» на фоне лечения ИПП;

– при сочетании гастроэзофагеального и дуоденогаст-
рального рефлюксов;

– при сочетании с метеоризмом;
– при перекресте симптомов с функциональными га-

строэнтерологическими расстройствами: ФД, СРК,
функциональное расстройство желчного пузыря,
функциональное расстройство билиарного сфинктера
Одди.

• Монотерапия для пациентов пожилого и старческого
возраста с учетом наличия у них нормо- или гипоацидно-
сти, дуоденогастрального рефлюкса.

• В качестве профилактической терапии после завершения
инициального и поддерживающего курсов лечения ИПП.
Если говорить о язвенной болезни, то нет никакого со-

мнения в том, что в случаях, когда заболевание ассоцииро-
вано с H. pylori, лечение должно начинаться с эрадикации
H. pylori, а в дальнейшем должна быть продолжена тера-
пия блокаторами секреции до рубцевания язвы. Цитопро-
тективные и регенераторные эффекты антацидов исполь-

*В состав препарата Антарейт входит симетикон, усиливающий обволакивающий эффект Al/Mg-комплекса.
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зуются при лечении трудно рубцующихся и симптомати-
ческих язв. Особенно оправданным представляется на-
значение невсасывающихся антацидов (Антарейт) у боль-
ных с язвенной болезнью, перенесших резекцию желудка.
Способность магалдрата связывать желчь, в данном случае
представляющую основной повреждающий фактор, ока-
зывает благоприятный эффект на гастрит культи желудка,
а в сочетании с симетиконом эффективно нивелирует дис-
пепсические расстройства [22, 23].

Основные показания для назначения невсасываю-
щихся антацидов (Антарейт) при пептической язве:
• Для купирования болей в период скрининговой фазы, а

также в 1-е сутки приема ИПП до начала блокады кисло-
топродукции.

• В качестве симптоматического средства и в монотерапии
до проведения рН-метрии и диагностики H. pylori.

• При небольших размерах язвы (не более 1,0 см) и корот-
ком язвенном анамнезе, в отсутствие H. pylori в качестве
монотерпии.

• Для язв более 1,0 см, длительно не заживающих язв,
не ассоциированных и ассоциированных с H. pylori, в
комбинации с ИПП.

• В случае применения H2-блокаторов гистамина и их от-
мены для нивелирования возможного кислотного рико-
шета.

• После эрадикации H. pylori для купирования возможных
эпизодических болей, изжоги и метеоризма.

• В качестве противорецидивной терапии.
При ФД, особенно синдроме эпигастральной боли,

Антарейт может быть успешно использован в качестве мо-
нотерапии или как дополнительное средство к антисекре-
торной терапии ИПП. Основная цель включения препара-
та Антарейт в лечение ФД связана с предполагаемой воз-
можностью снижения повышенной чувствительности
слизистой оболочки к раздражающим факторам, в первую
очередь к ионам водорода.

Основные показания для назначения невсасываю-
щихся антацидов (Антарейт) при ФД:
• Основное лечебное средство, принимаемое по требова-

нию (on demand) при рецидивах заболевания.
• Как средство дифференциального диагноза ex juvantibus

эпигастральных и билиарных болей.
• В дополнение к антисекреторной терапии ИПП при эпи-

гастральном болевом синдроме.
• В дополнение к прокинетикам при постпрандиальном

дистресс-синдроме.
• Адъювантная терапия при сочетании с СРК, метеориз-

мом, функциональными билиарными расстройствами.
• Превентивный прием для профилактики стрессовых и

медикаментозных эрозивно-язвенных поражений ЖКТ.
При хроническом панкреатите одной из главных состав-

ляющих лечения является назначение адекватных доз фер-
ментных препаратов – как в качестве заместительной те-
рапии для коррекции нарушенного переваривания и вса-
сывания, так и в качестве средств, способствующих умень-
шению болей и метеоризма. Однако нередко даже высокая
доза ферментов, поступающих в желудок, не обеспечивает
желаемого результата, так как воздействие соляной кисло-
ты приводит к быстрой инактивации основных состав-
ляющих ферментных препаратов – липазы и трипсина.

При отсутствии желаемого эффекта от применения фер-
ментных препаратов в лечении панкреатита одной из при-
чин этого, помимо неадекватно подобранной дозы фер-
ментов и несоблюдения режима их приема, зачастую слу-
жит недостаточная антацидная и антисекреторная тера-
пия. Кроме того, при хроническом панкреатите вследствие
внешнесекреторной недостаточности развивается диге-
стивный метеоризм. В результате процессов мальдигестии
и мальабсорбции появляется масса недорасщепленных
продуктов в верхних отделах ЖКТ, которые подвергаются

воздействию микрофлоры с образованием разных, в том
числе газообразных продуктов. В соответствии с этим для
достижения более высоких значений рН в ДПК и купиро-
вания болевых и диспепсических симптомов и метеоризма
целесообразно включение в схемы лечения хронического
панкреатита невсасывающихся антацидов (в том числе
препарата Антарейт) за 30 мин до и через 1 ч после еды в
дополнение к антисекреторной терапии ИПП [8].

Таким образом, современные комбинированные анта-
цидные средства занимают достойное место среди средств
профилактики и лечения КЗЗ, улучшают качество жизни
больного. Данная группа препаратов не только способ-
ствует снижению кислотности желудочного содержимого,
но и стимулирует процессы регенерации слизистой, обла-
дая цитопротективным действием. Антарейт – один из
наиболее перспективных препаратов из группы современ-
ных невсасывающихся антацидов для лечения КЗЗ.
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В течение последних лет были проведены и продолжают
проводиться большое количество исследований, по-

священных механизмам действия, оценке эффективности
терапии при разных заболеваниях, а также выявлению по-
бочных эффектов хорошо известного препарата – урсоде-
зоксихолевой кислоты (УДХК). Данный препарат с исто-
рической точки зрения известен достаточно давно. Доку-
менты, сохранившиеся с эпохи Древнего Китая, свидетель-
ствуют о применении медвежьей желчи, содержащей
УДХК, еще за 2000 лет до н.э. В связи с тем, что УДХК яв-
ляется естественным компонентом желчи всех млекопи-
тающих и в больших количествах содержится в желчи чер-
ного медведя (до 39%), в несколько меньших – в желчи бу-
рого медведя (17–19%) и у человека (1–5%), следует пред-
полагать, что она не обладает токсичностью, гепатоток-
сичностью и тератогенностью [1, 2].

История научного исследования УДХК началась в 1970-х
годах после широкого внедрения метода синтеза препарата
без использования желчи медведей. Начальные работы бы-

ли сфокусированы на изменениях в составе желчи, защит-
ных свойствах в отношении гепатоцитов, секреции бикар-
бонатов при применении УДХК. Это стало обоснованием
для первоначальной регистрации показаний к примене-
нию препарата. Спустя много лет стало известно и о других
механизмах действия, включая антиапоптотический эф-
фект, защиту от прямого повреждения холангиоцитов
собственными желчными кислотами, стимуляцию гепато-
целлюлярной секреции. Результаты дальнейших исследо-
ваний раскрыли другие механизмы действия, что позволи-
ло расширить спектр показаний для применения УДХК.

С точки зрения безопасности лекарственных средств
практически все исследования, посвященные любому пре-
парату, концентрируются и анализируются в Управлении
по контролю пищевых продуктов и лекарств в США (Food
and Drug Administration – FDA) и в Европейском агентстве
по лекарственным средствам  (European Medicines Agency –
EMEA). Кроме того, одним из условий регистрации препа-
рата, в том числе и на территории России, является прове-
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В статье изучаются особенности применения урсодезоксихолевой кислоты (УДХК) в аспекте безопасности и рисков нежелательных реакций. Ана-
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пациентах с разной патологией, приводятся метаанализы результатов исследований. В статье приводятся актуальные данные об использовании
УДХК при беременности и в детском возрасте. Учитывая особенности зарегистрированных в инструкции показаний в детском возрасте, обсужда-
ется возможность использования УДХК в педиатрии. Инструкция по медицинскому применению является официальным документом, утвержден-
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дение исследований по его безопасности. За все время ис-
пользования УДХК в мире, а это около 60 лет, не было пред-
ставлено достаточно данных о наличии каких-либо суще-
ственных побочных действий или токсичности у данного
препарата. В связи с этим FDA было разрешено использо-
вать УДХК у беременных и препарат отнесен к категории В 
(в нее входят лекарства, при исследовании которых на жи-
вотных не выявлено тяжелых рисков или побочных эффек-
тов у женщин в I триместр беременности). EMEA разрешил
использовать УДХК детям с 1-го месяца жизни и не прекра-
щать использование препарата женщинам в течение всего
срока беременности при наличии медицинских показаний.
В России препарат разрешен к применению детям с 0 лет,
поскольку УДХК не имеет возрастных ограничений.

Таким образом, учитывая разрешение использовать
препарат у беременных и детей, можно сделать логический
вывод о безопасности УДХК. Тем не менее для большей
доказательности обратимся к результатам исследований.
Анализ базы данных научных публикаций PubMed пока-
зывает ежегодно возрастающее количество работ по из-
учению УДХК, расширение показаний к ее использова-
нию, что свидетельствует о глубокой изученности препа-
рата с точки зрения как выявления новых механизмов
действия, так и его безопасности.

Принцип оценки безопасности препарата
Первоначальная оценка безопасности любого лекарст-

венного средства начинается с анализа его механизма дей-
ствия, с учетом которого ставится вопрос о возможности
развития нежелательных явлений.

В настоящее время доказаны 4 механизма действия
УДХК: замещение токсичных эндогенных желчных кис-
лот, цитопротективный эффект в отношении гепатоцитов
и холангиоцитов, иммуномодулирующее действие, холере-
тический эффект [3].

Исходя из одного из них, а именно замещения пула
собственных желчных кислот и холеретического эффекта,
возможно развитие диареи при использовании препарата
в больших дозировках: 28–30 мг/кг или более 1000 мг/сут.
Однако с учетом режима дозирования по массе тела дан-
ное побочное действие может касаться только пациентов с
ожирением и устраняется снижением дозировки, не тре-
буя отмены терапии [4].

Вторичная оценка безопасности проводится в экспери-
ментах на животных. Безопасность УДХК доказана мно-
жеством экспериментальных токсикологических исследо-
ваний. Два 24-месячных исследования на мышах доказали,
что УДХК в дозе 1000 мг/кг в сутки не обладает онкоген-
ностью. При перерасчете на взрослого человека массой те-
ла 50 кг эта доза в 5,4 раза превышает максимальную реко-
мендованную 15 мг/кг в сутки. Исследование по безопас-
ности УДХК в дозах, в 29 раз превышающих допустимые, а
именно 2800 мг/кг в сутки, не выявило побочного дей-
ствия на репродуктивную систему животных. Даже макси-
мальные разовые дозы из расчета 10 г/кг массы тела для
мышей и собак не были летальными [5].

Далее, как третий этап изучения безопасности лекарст-
венного средства, исследуются клинические побочные эф-
фекты, а также возможность применения у беременных и
в детском возрасте.

УДХК у беременных как эталон безопасности
Рекомендации американского надзорного органа FDA

относят УДХК к категории В, что означает разрешение ис-
пользования препарата в любом триместре беременности
при наличии показаний. Кроме того, на основании множе-
ства исследований безопасности УДХК последняя была
включена в рекомендации Американской гастроэнтероло-
гической ассоциации для лечения холестаза беременных.
Экспериментальные исследования показали безопасность

УДХК у беременных животных в дозировках, в 22 раза
превышающих допустимые у мышей и в 7 раз – у кроликов
без негативного воздействия на плод [5].

Метаанализ 21 клинического исследования, включаю-
щего 1197 беременных женщин, показал, что частота
выявлений побочных и нежелательных явлений при ис-
пользовании УДХК не отличалась от плацебо, и под-
твердил безопасность применения препарата при бере-
менности. Другой метаанализ 10 клинических исследо-
ваний, включавших 727 пациенток с холестазом бере-
менных, также не выявил отличий по нежелательным
явлениям между УДХК и плацебо. Два не менее интерес-
ных исследования, включавших 515 и 303 детально об-
следованных беременных женщин с холестазом, показа-
ли отсутствие нежелательных явлений, а также негатив-
ных эффектов на организм матери и плода на фоне тера-
пии УДХК [6, 7].

Внутрипеченочный холестаз беременных (ВХБ) являет-
ся причиной более 20% всех гепатопатий во время бере-
менности. Во многих исследованиях было показано, что
прием УДХК при ВХБ эффективно купирует кожный зуд,
нормализует биохимические показатели печени, суще-
ственно снижает риск преждевременных родов и абсолют-
но безопасен как для плода, так и для матери, в том числе и
при приеме в дозировке 20 мг/кг в сутки [8].

Прогноз для плода при терапии УДХК улучшается за
счет достоверного снижения частоты преждевременных
родов, дистресса плода и других неонатальных нарушений.
Так, рандомизированное плацебо-контролируемое иссле-
дование, включавшее 68 беременных с развившимся на
поздних сроках ВХБ и получавших УДХК, показало значи-
тельное снижение уровней сывороточных трансаминаз и
желчных кислот, что приводило к достоверному улучше-
нию прогноза у плода, уменьшению риска дистресса плода
и снижению частоты преждевременных родов. В другом
исследовании, включающем 130 беременных с холестазом,
проводилось сравнение эффективности терапии УДХК и
дексаметазоном в сравнении с плацебо. В результате ока-
залось, что эффективность УДХК была достоверно выше,
чем при использовании плацебо или дексаметазона [9, 10].

В большом количестве исследований, посвященных
безопасности и эффективности УДХК у беременных, было
установлено, что препарат снижает сывороточные кон-
центрации желчных кислот в организме матери, не при-
водит к повышению содержания токсичных желчных
кислот, а также не обладает тератогенным или токсиче-
ским влиянием на плод [11–13].

УДХК у детей как эталон безопасности
Перед внесением в инструкцию по применению лекарст-

венного препарата информации о возможности примене-
ния его в детском возрасте проводится огромное количе-
ство исследований по подтверждению его безопасности.
Несоизмеримо большее, по сравнению со взрослыми. По-
этому сам факт регистрации препарата в детской форме
уже говорит о безопасности препарата. УДХК доступна в
детской форме в виде суспензии во многих странах мира. 
В одной статье невозможно осветить весь объем исследо-
ваний, проведенных у детей. Тем не менее некоторые из
них очень наглядно демонстрируют как безопасность, так
и эффективность УДХК у детей. Например, в двух исследо-
ваниях, включающих 56 и 118 новорожденных с холеста-
зом, при изучении эффективности и безопасности УДХК
не было выявлено побочных эффектов и токсичности пре-
парата.

И наиболее наглядным является исследование у 22 де-
тей с эпилепсией и лекарственной гепатотоксичностью, в
котором было показано выраженное и статистически до-
стоверное снижение уровня трансаминаз и улучшение
клинической картины гепатита при использовании
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УДХК. Кроме того, длительное применение высоких доз
УДХК, вплоть до 40 мг/кг в сутки, при муковисцидозе 
существенно не повышало частоту развития побочных ре-
акций, в том числе новообразований. Эти данные, 
безусловно, позволяют подтвердить отличный профиль
безопасности препарата и считать необоснованными
утверждения о гепатотоксичности или цитотоксичности
УДХК [14, 15].

Влияние УДХК на цитолиз гепатоцитов 
и холангиоцитов

Обзорная статья P.Angulo сообщает об эффективности
УДХК и ее множественной гепатопротективной активно-
сти, в том числе модификации пула желчных кислот, сни-
жении уровня эндогенных токсичных желчных кислот и
повышении уровня нетоксичных экзогенных. Гидрофиль-
ная УДХК защищает гепатоциты и холангиоциты от нек-
роза и апоптоза, вызванного гидрофобными желчными
кислотами при холестазе. История изучения желчных кис-
лот успешно подтвердила этот факт более чем 50-летним
безопасным применением УДХК. Практический аспект
применения УДХК в рекомендованных дозировках не
приводит к значимому изменению концентраций токсич-
ных желчных кислот [3].

УДХК предотвращает фиброз 
и повреждение печени

В работах T.Peterson и соавт., В.Bouscarel и соавт. доказа-
но ингибирующее воздействие УДХК на циклический аде-
нозинмонофосфат путем активации протеинкиназы С. Ав-
торы исследований делают выводы о том, что данный ме-
ханизм препятствует развитию фиброза за счет тромбо-
цитдоставляемого фактора роста (PDGF), который стиму-
лирует повторный захват и секрецию желчных кислот, что
является начальным механизмом защиты при холестазе.
Подобные свойства УДХК являются протективными и ни
в коей мере не говорят о токсичности УДХК. Наоборот,
приведенные данные подтверждают положительное пато-
генетическое действие УДХК в лечении заболеваний пече-
ни и дают обоснование ее эффективности [16, 17].

Иммуномодулирующее действие УДХК
УДХК показала способность активировать рецепторы

глюкокортикоидов, может также иметь прямое иммуносу-
прессивное действие посредством действия на продукцию
иммуноглобулинов и цитокинов иммунокомпетентными

клетками. Клинически терапия УДХК снижает уровень
сывороточного иммуноглобулина М, антимитохондриаль-
ных антител и антител к пируваткиназе. Важно понимать,
что токсический уровень гидрофобных желчных кислот
при холестазе может быть обратим за счет лечения УДХК
[18, 19].

УДХК улучшает детоксикацию за счет глутатиона
В исследовании, проводимом Р.Pemberton и соавт., из-

учалось влияние УДХК на уровень глутатиона, трансами-
назы и перекисное окисление липидов у пациентов с пер-
вичным билиарным циррозом. По результатам исследова-
ния пониженный уровень глутатиона в плазме восстано-
вился до нормальных цифр и значительно снизились по-
казатели трансаминаз. Исследователи рекомендуют соче-
тать прием УДХК с антиоксидантами [20].

УДХК: терапевтические перспективы
Исследование S.Joo и соавт. показало, что действие

УДХК, направленное на снижение воспаления за счет ин-
гибирования провоспалительных цитокинов, может иметь
огромное значение в лечении нейродегенеративных забо-
леваний, в том числе болезни Альцгеймера, за счет умень-
шения воспаления в микроглии. В исследовании R.Ramal-
ho и соавт. доказано, что УДХК и ее метаболит тауро-
УДХК ингибируют апоптоз, стабилизируют мембраны ми-
тохондрий, ингибируют активацию каспаз; упоминается о
возможном увеличении выживаемости. Также отмечено,
что УДХК имеет отличную переносимость и безопасность
во всех исследованных дозировках при боковом амиотро-
фическом склерозе. Ни один из авторов не указывает нега-
тивного влияния УДХК на какие-либо органы или ткани
[21, 22].

Исследование C.Fimognari и соавт. сообщает, что УДХК
ингибирует апоптоз обычных клеток и индуцирует апоп-
тоз (гибель) именно опухолевых клеток, обсуждает потен-
циал использования производных УДХК для лечения опу-
холевых заболеваний [23, 24].

УДХК как лекарственный препарат
В действии УДХК при холестатических заболеваниях

печени важную роль играют такие механизмы, как влия-
ние на общий пул желчных кислот, иммуномодулирую-
щий эффект, противовоспалительное действие, защита
клеток печени и эпителия желчных протоков, а также
влияние на апоптоз.
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Подавляющее число контролируемых исследований,
включающих в общей сложности более 1 тыс. пациентов
на разных стадиях первичного билиарного цирроза, свиде-
тельствует о высокой или очень высокой эффективности
УДХК. Так, УДХК в дозе 13–15 мг/кг в день достоверно
уменьшает выраженность симптомов у большинства па-
циентов. Кожный зуд, доставляющий наибольшие неудоб-
ства, значительно уменьшается или даже полностью купи-
руется, что приводит к существенному улучшению каче-
ства жизни. Кроме того, улучшаются или полностью нор-
мализуются биохимические показатели печени. УДХК яв-
ляется препаратом 1-й линии при первичном билиарном
циррозе [25–28].

В сравнительных рандомизированных исследованиях
было показано достоверное улучшение биохимических
показателей и гистологии печени у пациентов с первич-
ным склерозирующим холангитом (ПСХ), получавших
УДХК. Терапия УДХК достоверно снижает частоту разви-
тия холангиокарциномы при ПСХ, а также частоту коло-
ректального рака у пациентов с ПСХ и сопутствующим яз-
венным колитом. Этот превентивный эффект может быть
более или менее выражен у разных групп пациентов в за-
висимости от варианта полиморфизма генов [29–31].

Независимый обзор исследований, включающий 
7119 пациентов, принимающих УДХК, и 14 238 пациентов,
не принимающих УДХК, наблюдаемых в течение 10 лет,
сделал однозначный вывод о снижении риска развития
колоректального рака на фоне терапии УДХК [32].

В работах В.Г.Радченко показана усредненная динамика
желчнокаменной болезни на фоне терапии УДХК. Умень-
шение размеров конкрементов в течение 3 мес наблюдает-
ся у 85% пациентов, а эффективность растворения состав-
ляет в среднем 2,86 мм за 3 мес [33]. УДХК высокоэффек-
тивен при билиарном сладже. Исследования последних
лет показали, что УДХК обладает также выраженным про-
тивовоспалительным эффектом, улучшая показатели кле-
точного иммунитета в мышечной оболочке желчного пу-
зыря у пациентов с желчнокаменной болезнью [34].

Высокий риск образования желчных камней отмечается
у страдающих ожирением больных после операции с це-
лью быстрого снижения массы тела. На фоне терапии
УДХК камни формировались значительно реже, чем без
терапии. Аналогичным образом УДХК (600 мг/сут) досто-
верно предотвращает образование желчных камней у па-
циентов, находящихся на многонедельных разгрузочных
диетах в связи с патологическим ожирением [35, 36].

У пациентов с муковисцидозом в рандомизированных
контролируемых исследованиях показано достоверное
улучшение клинических и лабораторных показателей, а
также алиментарного статуса и гистологических показате-
лей печени на фоне терапии УДХК. Лечение УДХК являет-
ся единственным эффективным терапевтическим подхо-
дом у больных муковисцидозом [37].

Первые двойные слепые плацебо-контролируемые иссле-
дования показали, что УДХК предупреждает переход остро-
го гепатита B в хроническую форму. В последующих клини-
ческих исследованиях, в том числе в контролируемых и
двойных слепых, терапия УДХК достоверно снижала уро-
вень трансаминаз при хронических вирусных гепатитах B и
C, способствуя уменьшению частоты рецидивов и сниже-
нию риска развития гепатоцеллюлярной карциномы [38].

Повышение дозы УДХК приводило к снижению уровня
аланиновой, аспарагиновой трансаминаз и g-глутамил-
трансферазы в сыворотке крови у пациентов с вирусным
гепатитом C и компенсированным циррозом печени, свя-
занным с вирусом гепатита С, способствуя уменьшению ак-
тивности заболевания печени. В низких дозах УДХК досто-
верно снижала риск развития гепатоцеллюлярной карци-
номы у пациентов с циррозом печени, связанным с гепати-
том C [39, 40].

Высокая эффективность УДХК при вирусном гепатите C
позволила исследовательской группе по стандартизации
лечения вирусных гепатитов при Министерстве здраво-
охранения, труда и благосостояния Японии включить
УДХК в Национальные стандарты терапии хронического
гепатита C и связанного с ним цирроза печени [41].

На основании множества исследований УДХК включена
в рекомендации по лечению неалкогольной жировой бо-
лезни печени. Метаанализ, включающий 12 рандомизиро-
ванных клинических исследований, проведенных у 1160
пациентов в течение 6 мес, показал интересные результаты.
Монотерапия УДХК значимо и статистически достоверно
улучшает функцию печени, а также эффективна при стеа-
тозе и фиброзе печени. Также улучшение происходит и при
комбинированной терапии УДХК с витамином Е. В иссле-
довании не было отмечено значимых побочных эффектов
или нежелательных явлений на фоне терапии УДХК, тем
более в отношении функции печени [42, 43].

Выводы
1. Подход к оценке безопасности лекарственного препара-

та должен быть методичным и последовательным, исхо-
дить из принципов рациональности, изучать безопас-
ность в эксперименте, на здоровых добровольцах, при
патологии и включать результаты метаанализов.

2. Эффективность и безопасность УДХК подтверждена
множеством клинических исследований и многолет-
ним опытом применения, в том числе в акушерской и
педиатрической практике. Безопасность УДХК оцене-
на в экспериментах на животных. В исследованиях не
выявлено токсичности, канцерогенности и тератоген-
ности.

3. Эффективность УДХК доказана при жировой болезни
печени, гепатитах разного генеза, холестатических забо-
леваниях печени и в профилактике колоректального ра-
ка, а также желчнокаменной болезни.
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Гельминты и болезни, которые они вызывают, сопут-
ствуют человеческой цивилизации с момента ее зарож-

дения. Первые сведения о поражении человека паразити-
ческими червями обнаружены в древнейших историче-
ских памятниках. В археологических находках, датируе-
мых XVII в. до н.э., уже есть упоминания об аскаридах, те-
ниидах, болезнях, которые они вызывают, и методах лече-
ния этих болезней.

В современном мире пораженность населения гель-
минтозами крайне высока. По данным Всемирной орга-
низации здравоохранения (ВОЗ), эта цифра может при-
ближаться к 4 млрд. Только гельминтозами органов пи-
щеварения, по данным ВОЗ, инфицированы 1/4 населе-
ния земного шара [2]. В некоторых регионах Африки ин-
фицированность людей достигает 50% и выше, характер-
ны полиинвазии. На территории Российской Федерации
зарегистрировано более 70 видов гельминтов, ежегодно
заболевают более 1,5 млн человек, большая часть из них –
дети.

Учитывая необычность возбудителя, сложность его
строения и жизненный цикл, проходящий порой со сме-
ной нескольких хозяев, заражение гельминтозами связано
с обязательными условиями внешней среды и эпидемио-
логического анамнеза, а клиническая картина обусловлена
местом паразитирования червя в организме человека.

Гельминты в процессе своего развития проходят 3 обяза-
тельные стадии: яйцо, личинка и половозрелый паразит. 
В основу эпидемиологической классификации заложено
определение места обитания личинки. Если личинка пара-
зита обитает в организме промежуточного хозяина, это
биогельминтоз. Если место обитания личинки паразита –
внешняя среда, эти гельминтозы относятся к группе гео-
гельминтозов. Последнее время принято выделять группу
контактных гельминтозов, куда входят энтеробиоз и гиме-
нолепидоз, которые, по сути, являются геогельминтозом и
биогельминтозом соответственно. Но эта группа сформи-
ровалась благодаря важной особенности данных инвазий –
возбудитель инфекции передается от больного человека к
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здоровому без существования дополнительных условий пе-
редачи.

В структуре заболеваемости гельминтозами на террито-
рии России доминируют контактные инвазии, а группа
контактных гельминтозов практически полностью сфор-
мировалась за счет энтеробиоза.

Энтеробиоз является наиболее часто регистрируемым
гельминтозом на территории РФ, его удельный вес состав-
ляет около 61% от всех регистрируемых гельминтозов. 
В мире ежегодно энтеробиозом болеют около 350 млн че-
ловек, в России выявляется более 200 тыс. новых случаев,
из которых в 96% – дети в возрасте до 17 лет. Наиболее
подверженная энтеробиозу возрастная группа – от 7 до 
14 лет (более 50% заболевших), в группе детей от 3 до 6 лет
энтеробиоз регистрируется в 39% случаев [13].

Возбудителем энтеробиоза является острица, Enterobius
vermicularis. Это небольшая нематода, взрослая особь до-
стигает в длину 12 мм. Зрелая самка паразитирует в слепой
кишке. В ночное время при расслабленном анальном
сфинктере самка в перианальных складках откладывает до
15 тыс. яиц, после чего погибает. Продолжительность жиз-
ни острицы – около 30 дней. В течение 5 ч в яйце созревает
зародыш, превращаясь в инвазионную личинку.

Источник инвазии при энтеробиозе – больной человек.
Механизм заражения фекально-оральный. Факторами пе-
редачи являются загрязненные яйцами остриц руки (в том
числе пространство под ногтями), игрушки, нательное и
постельное белье, предметы домашнего обихода, детские
горшки, мебель и др. Возможна ретроинвазия, когда яйца
проникают обратно в толстую кишку и там происходит
процесс их созревания.

Прикрепляясь к стенкам толстой кишки, острицы трав-
мируют ее, находясь в перианальных складках, яйца и про-
дукты жизнедеятельности остриц вызывают интенсивный
зуд перианальной области. Иногда острицы погружаются
в толщу слизистой толстой кишки и формируют грануле-
мы. Перемещаясь по толстой кишке, острицы достигают
червеобразного отростка и могут вызывать аппендикуляр-
ные боли. У девочек, мигрируя в область промежности и
далее в половые пути, острицы вызывают вагиниты и эн-
дометриты.

Взрослые, как правило, переносят энтеробиоз субклини-
чески или бессимптомно. Более ярко клиническая картина
проявляется у детей. Самой частой жалобой является зуд в
области заднего прохода, наиболее интенсивный в ночное
время. При множественных инвазиях зуд становится по-
стоянным, изнуряющим. Травматизация кожи и слизи-
стой в перианальной области способствует развитию дер-
матитов, пиодермии, сфинктерита, парапроктита. По-
являются жалобы на боль в животе, метеоризм, тошноту,
рвоту, нарушения стула (тенденция к запорам или диарея).

Методом выбора для обнаружения яиц остриц является
соскоб с перианальных складок с помощью тампона, шпа-
теля, липкой ленты или метод отпечатка с применением
стеклянных глазных палочек с клеевым слоем по Рабино-
вичу. Иногда взрослых гельминтов можно обнаружить на
поверхности каловых масс.

Препаратами выбора для этиотропного лечения энтеро-
биоза являются албендазол (взрослым 400 мг однократно,
детям от 2 лет 5 мг/кг массы тела однократно), мебендазол
(10 мг/кг массы тела однократно), карбендацим (10 мг/кг
массы тела в 3 приема 1 день). Курс повторяют через 2 нед.
Очень важно дегельминтизацию проводить всем членам
семьи одновременно. Перед лечением (в 1 и 2-й курсы де-
гельминтизации) проводят влажную уборку всех поверх-
ностей помещения, больным необходимо вымыться, на-
деть чистое нижнее белье, плотно облегающее тело, утром
сменить постельное и нательное белье.

Из других геогельминтозов, регистрируемых на терри-
тории России, как наиболее часто встречаемые можно вы-

делить аскаридоз, токсокароз, трихоцефалез, стронгилои-
доз, анкилостомидозы. Из этой группы гельминтозов наи-
более распространен аскаридоз, на его долю приходится
90,2% случаев. Второе место занимает токсокароз – 8,7%,
трихоцефалез – 1%, стронгилоидоз и анкилостомидозы
занимают 0,1% от общей заболеваемости геогельминтоза-
ми [11].

Аскаридоз – один из наиболее распространенных гель-
минтозов в человеческой популяции. Он занимает второе
место после энтеробиоза и регистрируется повсеместно на
всем земном шаре за исключением Арктики, Антарктики,
жарких пустынь и высокогорья. В мире аскаридозом зара-
жены более 1 млрд человек. Более 100 тыс. человек ежегод-
но гибнут от аскаридоза и его осложнений.

В центральных областях России максимум заражения
аскаридозом отмечается с апреля по октябрь, в регионах с
теплым влажным климатом заражение возможно кругло-
годично.

Ежегодно в России регистрируется до 30 тыс. новых слу-
чаев аскаридоза. Прослеживается тенденция к снижению
заболеваемости. Так, в 2015 г. зарегистрировано 24 115 слу-
чаев аскаридоза (16,15 на 100 тыс. населения), в 2014 г. – 
26 864 случая (18,42). Среди заболевших в 2015 г. около 67%
составили дети до 14 лет – 16 068 (66,67 на 100 тыс. детского
населения). Максимальная заболеваемость наблюдалась в
возрастной группе от 3 до 6 лет (117,40 на 100 тыс. возраст-
ной группы).

Наиболее неблагополучная по аскаридозу ситуация сло-
жилась в Республике Дагестан, где заболеваемость состав-
ляет 250,5 на 100 тыс. населения. Там же было зарегистри-
ровано максимальное число случаев аскаридоза у детей до
1 года (86 случаев в 2015 г.). Кроме того, неблагополучны-
ми по аскаридозу регионами в РФ являются Псковская
(заболеваемость 229,9 на 100 тыс. населения), Тверская
(229,7), Смоленская области (175,3) [11].

Чаще всего (более 50% случаев) заражение аскаридозом
происходит при употреблении плохо промытых ягод,
фруктов, овощей и зелени, в 30% случаев – при работе на
приусадебных участках. Около 5% случаев заражения ре-
гистрируют после посещения регионов ближнего и даль-
него зарубежья.

Возбудителем аскаридоза является Ascaris lumbricoi-
des, раздельнополая нематода. Длина самца составляет
15–20 см, самки – до 40 см. Половозрелые аскариды пара-
зитируют в тонкой кишке человека. Оплодотворенная
самка за сутки откладывает до 240 тыс. яиц, которые с фе-
калиями выделяются в окружающую среду. Дальнейшее
созревание яиц происходит в почве в течение 2–3 нед при
температуре от 12 до 36°С. По истечении этого периода в
яйце аскариды формируется инвазионная личинка.

Источником инфекции при аскаридозе является боль-
ной аскаридозом человек. Заражение происходит при про-
глатывании яиц аскариды с инвазионными личинками,
которыми обсеменены овощи, фрукты, ягоды, зелень, а
также грязные руки.

С момента попадания инвазионной личинки в организм
человека начинается ее миграционная стадия, которая
длится до 2 нед. За этот период личинки аскариды, освобо-
дившись от оболочек яйца, проникают через стенку тон-
кой кишки в вены кишечника и с током крови заносятся
сначала в печень, а затем в легкие. Основное повреждаю-
щее действие аскарид в этой фазе обусловлено сенсибили-
зацией организма продуктами жизнедеятельности парази-
та. Клинически это проявляется повышением температу-
ры тела, слабостью, недомоганием. Нередко появляются
уртикарная экзантема и другие аллергические реакции
вплоть до отека Квинке. Возможны приступы удушья,
боль в грудной клетке, одышка в покое, боль в животе,
диарея. Одним из частых проявлений аскаридоза является
кашель со слизистой или слизисто-гнойной мокротой,
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иногда с прожилками крови. При невысокой интенсивно-
сти инвазии стадия может клинически не проявляться или
протекать лишь со слабостью и легким недомоганием.

После прохождения личинки из альвеол через воздухо-
носные пути в ротоглотку аскариды со слюной и пищей за-
глатываются и вновь попадают в тонкую кишку человека.
С этого момента начинается кишечная фаза аскаридоза,
клинически проявляющаяся снижением аппетита, тошно-
той, рвотой, диареей, болью в животе. Нередко и эта фаза
протекает субклинически или бессимптомно.

Как правило, аскаридоз протекает благоприятно и за-
канчивается выздоровлением при отсутствии повторного
заражения в течение 9–12 мес, учитывая, что продолжи-
тельность жизни аскариды – около 1 года.

При неблагоприятном течении аскаридоза в кишечной
фазе развиваются осложнения, связанные, с одной сторо-
ны, с большой подвижностью аскарид (развитие кишечной
непроходимости, перфорации, обтурация желчевыводя-
щих путей, асфиксия, легочное кровотечение), с другой – с
присоединением бактериальных осложнений (гнойный хо-
лангит, абсцессы печени и брюшной полости, пневмония,
гнойный плеврит, сепсис).

В детском возрасте наиболее часто аскаридоз устанавли-
вается при госпитализации ребенка с диагнозом «острая
респираторная вирусная инфекция», обструктивный
бронхит, аллергические реакции. Часто диагноз ставят при
диспансеризации или при самостоятельном обращении
больных с жалобами на отхождение гельминтов.

Одним из основных методов подтверждения диагноза
является копрологическое исследование с обнаружением
яиц аскарид в фекалиях. Возможна микроскопия мокро-
ты, лаважной жидкости, дуоденального содержимого.
Кроме того, используют серологическое исследование
крови (иммуноферментный анализ – ИФА, реакция ла-
текс-агглютинации – РЛА).

Основными препаратами для лечения аскаридоза яв-
ляются мебендазол (для взрослых и детей старше 2 лет –
внутрь по 100 мг 2 раза в сутки в течение 3 дней) и албен-
дазол (для взрослых – однократно 400 мг после еды, для
детей старше 3 лет – 10 мг на кг массы тела в 2 приема в
течение 1–3 дней).

Токсокароз является вторым по распространенности на
территории РФ геогельминтозом. В 2015 г. было зареги-
стрировано 2507 случаев токсокароза. Заболеваемость
этим гельминтозом составляет 1,72 на 100 тыс. населения.
Среди болеющих токсокарозом дети до 14 лет составляют
до 37%. Городские жители болеют чаще, чем сельские, –
57% и 43% случаев соответственно. Однако точных данных
по заболеваемости токсокарозом нет, так как в некоторых
регионах РФ не отработана диагностика токсокароза, и в
связи с этим данное заболевание в ряде республик и обла-
стей не регистрируется [11]. Учитывая, что пораженность
токсокарами собак в некоторых регионах колеблется от
40–50 до 100%, данные статистики могут быть значительно
занижены.

Токсокароз вызывается личиночной стадией гельминта
собаки Toxocara canis. Заражение происходит через загряз-
ненную фекалиями собак почву. Очень большое значение
придается геофагии как фактору риска токсокароза, осо-
бенно у детей. Факторами передачи могут служить овощи,
фрукты, зелень, вода, контаминированные яйцами токсо-
кар. В распространении гельминтоза доказана роль тара-
канов.

Яйца токсокар попадают через рот в желудок, а затем в
тонкую кишку, где происходит инкапсуляция личинки.
Через слизистую оболочку тонкой кишки личинки попада-
ют в систему воротной вены и мигрируют по организму,
оседая в разных органах и тканях. Вокруг личинки форми-
руются воспалительный инфильтрат и гранулема. Антиге-
ны живых и погибших личинок вызывают выраженный

сенсибилизирующий эффект и аллергизацию. В организме
человека личинки могут жить до 10 лет.

С учетом клинической картины выделяют несколько
форм токсокароза: висцеральный токсокароз с поражени-
ем дыхательной системы, желудочно-кишечного тракта
(ЖКТ), мочеполовой системы, миокарда; токсокароз цент-
ральной нервной системы; токсокароз мышц; токсокароз
кожи; токсокароз глаз; диссеминированный токсокароз.

Клиническая картина токсокароза крайне разнообразна,
но, как правило, у всех больных в острый период наблю-
даются повышение температуры тела, легочной синдром,
гепатомегалия, генерализованная лимфаденопатия, абдо-
минальный синдром, эритематозная или уртикарная эк-
зантема, эозинофилия периферической крови.

При неблагоприятном течении токсокароза, а также при
множественной инвазии развиваются выраженные пора-
жения центральной нервной системы, миокарда, что яв-
ляется причиной гибели больных. Токсокароз глаз неред-
ко приводит к развитию слепоты.

Пожизненный паразитологический диагноз возможен
крайне редко, когда удается выполнить биопсию и иссле-
довать полученный материал. Проводится серодиагности-
ка (ИФА). Как правило, заподозрить токсокароз удается
при наличии длительной эозинофилии крови и эпидемио-
логического анамнеза.

На сегодняшний день эффективного средства терапии
токсокароза в России не существует. Одним из препаратов
выбора является диэтилкарбамазин, который в РФ зареги-
стрирован, но в аптечную сеть не поступает. Его следует
назначать в дозе 3–4 мг/кг массы тела в сутки в течение 
21 дня. Для этиотропной терапии используют албендазол
в дозе 10 мг/кг массы тела в течение 14 дней или мебенда-
зол 200–300 мг препарата в сутки в 2–3 приема в течение
10–15 дней (терапию мебендазолом проводят 2 курсами с
перерывом в 14 дней).

Трихоцефалез – антропонозный геогельминтоз, скло-
нен к хроническому течению и преимущественному пора-
жению ЖКТ. Трихоцефалез не имеет значительного рас-
пространения на территории РФ вследствие неблагопри-
ятных климатических условий для развития возбудителя.
Однако в мире ежегодно регистрируется до 600 млн случа-
ев трихоцефалеза, 10 тыс. из которых заканчиваются ле-
тально.

В 2015 г. в России было зарегистрировано 206 случаев
трихоцефалеза (0,14 на 100 тыс. населения), из них 133 слу-
чая (65%) – среди детей до 14 лет. Среди сельского населе-
ния больных трихоцефалезом больше, чем среди город-
ских жителей, – 66% и 34% соответственно. Самым небла-
гополучным по трихоцефалезу регионом в РФ является
Республика Дагестан. Там зарегистрировано 65% всех слу-
чаев трихоцефалеза в России, а заболеваемость на 100 тыс.
населения составляет 4,47 [11].

Трихоцефалез вызывает Trichocephalus trichiurus (вла-
соглав), небольшая нематода до 45 мм в длину. Это разно-
полый гельминт, паразитирующий в толстой, чаще в сле-
пой кишке. Половозрелая самка откладывает в сутки до
3500 яиц, которые с фекалиями попадают в окружающую
среду. В почве яйца находятся при определенной темпера-
туре до 25 дней, после чего приобретают инвазионные
свойства. При употреблении в пищу плохо промытых
овощей, фруктов и зелени, контаминированных личинка-
ми власоглава, паразит проникает в тонкую кишку, где
личинка освобождается от оболочек яйца и в течение не-
скольких дней перемещается в толстую кишку. В течение
3 мес личинка достигает половозрелой стадии, и взрослая
особь начинает откладывать яйца. Миграционная стадия
у власоглава отсутствует. Продолжительность жизни па-
разита в организме человека достигает 5 лет.

Клиническая картина при трихоцефалезе в первую оче-
редь обусловлена травматизацией толстой кишки гель-
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минтом. Своим тонким концом власоглав повреждает не
только слизистый и подслизистый слои толстой кишки, но
и доходит до мышечной оболочки, формируя эрозии и яз-
вы толстой кишки. Кроме того, власоглав является фа-
культативным гематофагом и при множественной инва-
зии может служить причиной гипохромной анемии. Сен-
сибилизация организма не имеет большого значения при
трихоцефалезе, однако продукты жизнедеятельности па-
разита играют определенную роль в развитии диареи.

У большинства больных клинических проявлений бо-
лезни нет или они очень слабо выражены. В некоторых
случаях больные жалуются на слюнотечение, снижение
аппетита, подташнивание, метеоризм, диарею. При мас-
сивных инвазиях появляются интенсивная боль в животе,
тенезмы, частый жидкий стул с примесью крови, развитие
анемии, кахексии. В жарких странах нередко совместная
инвазия с амебиазом приводит к тяжелому течению аме-
биаза и развитию кишечных осложнений. Описаны случаи
трихоцефалеза как фактора риска аппендицита.

Для диагностики трихоцефалеза используют копроово-
скопию. Взрослых гельминтов можно обнаружить при
проведении фиброколоноскопии.

Этиотропными препаратами для лечения трихоцефале-
за являются мебендазол (по 100 мг 2 раза в сутки в течение
3 дней) и албендазол (400 мг раз в сутки в течение 3 дней).

Стронгилоидоз – геогельминтоз, протекающий с выра-
женными аллергическими проявлениями и поражением
ЖКТ. Как правило, тяжело переносят заболевание лица с
иммунодефицитом [25]. На территории РФ официально
регистрируется около 20 случаев стронгилоидоза в год [11].

Вызывается заболевание Strongyloides stercoralis, мелкой
раздельнополой нематодой длиной до 2 мм. Цикл разви-
тия паразита сложный, выделяют стадии свободноживу-
щей и паразитирующей взрослой особи, яйца, рабдито-
видной и филяриевидной личинки (инвазионная стадия).
Возможны 3 варианта развития гельминта: в 1-м случае
половозрелые особи паразитируют в организме человека,
личинки развиваются в окружающей среде; при 2-м вари-
анте размножение и развитие гельминта проходят в окру-
жающей среде без участия человека; при 3-м варианте и
половозрелые особи, и личинки находятся в организме хо-
зяина, где происходят полный цикл развития и размноже-
ние паразита.

В организме человека половозрелые особи находятся в
верхних отделах тонкой кишки, чаще в либеркюновых
криптах, желчных и панкреатических протоках, где самки
откладывают до 40 яиц в сутки. В тонкой кишке из яиц вы-
ходят рабдитовидные личинки, которые с фекалиями вы-
деляются во внешнюю среду. При благоприятных усло-
виях окружающей среды рабдитовидные личинки дают
начало половозрелым особям и развитие стронгилоид
происходит без участия человека. При неблагоприятных
условиях внешней среды рабдитовидная личинка в тече-
ние 4 дней превращается в филяриевидную личинку, кото-
рая, самостоятельно перемещаясь в почве, ищет организм
хозяина для паразитирования. Человек заражается перку-
танно (при активном внедрении личинки через кожу) или
алиментарно, съедая плохо промытые овощи, фрукты, зе-
лень, контаминированные личинками. Возможен водный
путь заражения и половой (у гомосексуалистов). В орга-
низме хозяина филяриевидная личинка, проходя стадию
миграции (подобно аскаридам), развивается до половозре-
лой особи.

При 3-м варианте паразитирования, если рабдитовид-
ная личинка не смогла попасть в окружающую среду в
течение 24 ч (тенденция к запорам, дивертикулярная бо-
лезнь, долихосигма), она трансформируется в инвазион-
ную (филяриевидную) личинку, которая сразу же внед-
ряется в стенку кишки и начинает миграционную стадию.
Таким образом, происходит аутосуперинвазия, что объ-

ясняет многолетнее течение стронгилоидоза и высокую
интенсивность инвазии.

В клинической картине выделяют раннюю стадию бо-
лезни, связанную с миграцией личинок, и хроническую
стадию, связанную с поражением ЖКТ. В ранней стадии
болезни повышается температура тела до 38–39°С, боль-
ные жалуются на слабость, головокружение, появляется
аллергическая экзантема, нередко на коже, где проникли
личинки, появляется зудящая сыпь. Присоединяются ка-
шель со слизистой, слизисто-гнойной мокротой, иногда с
прожилками крови, одышка, боль в грудной клетке. На
рентгенограммах органов грудной клетки выявляются «ле-
тучие» эозинофильные инфильтраты в легких. Данная
симптоматика продолжается в течение 2–3 нед, после чего
появляются симптомы поражения ЖКТ. Больные жа-
луются на боль в животе разной интенсивности, наруше-
ние стула (диарею или склонность к запорам), тошноту,
рвоту, снижение аппетита, развивается гепатоспленомега-
лия. В клиническом анализе крови наблюдаются лейкоци-
тоз, повышение СОЭ, эозинофилия может достигать 60%.
Через 2–3 мес клинические проявления угасают и заболе-
вание переходит в хроническую стадию, для которой ха-
рактерен полиморфизм поражений внутренних органов,
однако преобладают симптомы поражения ЖКТ.

При хронической стадии выделяют несколько вариан-
тов течения болезни: желудочно-кишечная форма, нерв-
но-аллергическая форма, поражение органов дыхания и
смешанная форма.

У лиц с иммунодефицитом развивается множественная
инвазия с тяжелым поражением легких, печени, сердца,
ЖКТ, центральной нервной системы. Возможны выра-
женные эрозивно-язвенные поражения ЖКТ с перфора-
циями и развитием перитонита, развитие панкреатита,
дистрофии печени, тромбозы сосудов головного мозга с
быстрой гибелью больного.

Диагностируют стронгилоидоз путем выявления личинок
в фекалиях или дуоденальном содержимом с использовани-
ем специальных методов (Бермана и его модификаций).

С целью этиотропной терапии применяют албендазол в
дозе 400 мг 2 раза в сутки 3–5 дней. Возможен прием ме-
бендазола в дозе 10 мг/кг массы тела в сутки в 3 приема в
течение 3–5 дней или карбендацима в тех же дозировках
(10 мг/кг массы тела в сутки в 3 приема в течение 3–5
дней).

В структуре паразитарных болезней биогельминтозы на
территории РФ занимают около 13,6%. Ведущая роль при-
надлежит описторхозу (79,3%) и дифиллоботриозу (17,4%)
[1]. Заражение этими гельминтозами происходит при упо-
треблении в пищу термически необработанной рыбы раз-
ных сортов.

Описторхоз является социально значимой проблемой
для России, так как 2/3 мирового ареала возбудителя при-
ходится на территорию нашей страны. Кроме того, за по-
следние 20 лет происходит увеличение числа регионов
РФ, где регистрируется описторхоз с включением в эпиде-
мический процесс человека как источника инвазии. Мест-
ные случаи описторхоза зарегистрированы в 27 регионах
РФ. Ежегодно в России выявляется до 30 тыс. случаев
описторхоза, при этом наиболее высокие показатели за-
болеваемости регистрируются в Ханты-Мансийском
(375,4 на 100 тыс. населения) и Ямало-Ненецком автоном-
ных округах (162,08). Высокая заболеваемость наблюдает-
ся в Томской (145,2 на 100 тыс. населения), Новосибир-
ской (143,4), Тюменской (106,9), Омской (82,08), Курган-
ской (63,2), Кемеровской областях (49,72), Красноярском
(44,93) и Алтайском краях (33,13) [15].

Сложная ситуация по описторхозу обусловлена многи-
ми факторами. Не всем выявленным инвазированным
проводится дегельминтизация. Например, из состоящих
на диспансерном учете больных описторхозом в Ханты-

I.V.Davydova et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (8): 32–40.



36 CONSILIUM MEDICUM 2017 | ТОМ 19 | №8

Мансийском автономном округе не прошли лечения до
90%. В результате в стране происходит накопление числа
инвазированных лиц. Интенсивная миграция населения,
нерегулируемый завоз рыбной продукции семейства кар-
повых (язь, сибирский елец, линь, плотва, чебак, лещ,
красноперка, сазан, карп, усач, густера, подуст, уклея, голь-
ян, жерех, серебряный и золотой караси, чехонь) обуслов-
ливают ухудшение эпидемиологической ситуации по опи-
сторхозу как в Западной Сибири, так и в целом в РФ. Кро-
ме того, существует ряд проблем на предприятиях, заня-
тых переработкой рыбы: недостаток производственных
мощностей низкотемпературных камер, несоблюдение
технологического режима обеззараживания рыбы от
личинок описторхоза, что поддерживает распространение
описторхоза.

Возбудителем описторхоза является Opisthorchis felineus,
трематода длиной до 8–14 мм. У описторха сложный цикл
развития со сменой двух промежуточных хозяев. В орга-
низме основных хозяев (человек, плотоядные млекопитаю-
щие) половозрелый гельминт паразитирует в желчном пу-
зыре и желчевыводящих путях, откуда яйца гельминта
вместе с желчью попадают в кишечник, а затем с фекалия-
ми во внешнюю среду. Дальнейшее развитие описторхов
происходит в водоемах, где яйца заглатываются первым
промежуточным хозяином – моллюском рода Codiella. Из
моллюска выходят церкарии, которые проникают в мыш-
цы рыб семейства карповых – второго промежуточного хо-
зяина, через 6 нед превращаясь в инвазионные метацерка-
рии. Человек заражается, поедая сырую и недостаточно
термически обработанную рыбу. Кроме человека оконча-
тельными хозяевами Opisthorchis felineus могут быть кош-
ка, собака, лисица, песец, росомаха, домашняя свинья и др.
В организме окончательного хозяина через 2–4 нед после
заражения гельминты достигают половозрелой стадии и
после оплодотворения начинают выделять яйца. Яйца со-
храняют свою жизнеспособность в окружающей среде в
течение 1 года. В организме человека описторх может жить
до 25 лет.

В патогенезе описторхоза выделяют две фазы – раннюю
(острую) и позднюю (хроническую). В острой фазе пре-
обладают токсико-аллергические реакции, связанные с от-
ветом организма на выделение продуктов жизнедеятель-
ности гельминта. В хронической стадии аллергические
проявления сохраняются, но они не выражены, на первый
план выступают изменения, обусловленные травматизаци-
ей описторхами желчного пузыря и желчевыводящих пу-
тей. Формируются холангиты, перихолангиты, впослед-
ствии развиваются фиброз печени, панкреатит, гастроду-
оденит. Выраженные пролиферативные процессы при со-
вместном действии экзогенных канцерогенов нередко
приводят к развитию холангиокарциномы.

Клинически выраженный описторхоз, как правило, на-
блюдается у приезжих неиммунных лиц [10]. Повышается
температура тела до фебрильных цифр, появляются боль в
правом подреберье, миалгии, артралгии, аллергическая эк-
зантема, гепатоспленомегалия. В клиническом анализе
крови – лейкоцитоз с эозинофилией. Острая фаза может
длиться от 2 нед до 2 мес, затем проявления болезни сти-
хают и болезнь переходит в хроническую стадию.

У коренных жителей эндемичных по описторхозу регио-
нов острая фаза протекает латентно или субклинически.
Развившиеся при хронической стадии поражения желче-
выводящих путей, печени, поджелудочной железы, желуд-
ка могут сохраняться на протяжении всей жизни даже
после успешно проведенной дегельминтизации, поэтому
многие авторы выделяют резидуальную фазу болезни.

Течение болезни чаще всего доброкачественное. Леталь-
ные исходы редки и связаны с развитием холангиокарци-
номы или гнойных осложнений (гнойный холецистит, хо-
лангит, панкреатит, перитонит).

Наиболее достоверный метод диагностики описторхоза –
микроскопическое исследование желчи. Копроовоскопия
неэффективна в острую фазу болезни, так как описторхи
начинают выделять яйца лишь через 4 нед после инвазии,
однако по истечении месяца болезни исследование фекалий
на наличие яиц описторха применяют наиболее часто. Ис-
пользуют серологические методы диагностики (ИФА) для
определения специфических антител.

Препаратом выбора для лечения описторхоза является
празиквантел (Азинокс) в суточной дозе 75 мг/кг массы те-
ла в 3 приема. Эффективность курса свыше 90%.

Диффилоботриоз регистрируется повсеместно в Север-
ном полушарии: в странах Северной Европы, США, Кана-
ды. В России наиболее неблагополучная ситуация по диф-
филоботриозу наблюдается в республиках Саха (137,16 на
100 тыс. населения), Хакасия (103,56), Ямало-Ненецком ав-
тономном округе (54,83), Красноярском крае (40,79), рес-
публиках Коми (20,96), Бурятия (15,78), Астраханской
области (6,87) [15, 16]. Источником заражения дифилло-
ботриозом для человека являются не только рыбы, обитаю-
щие в пресноводных водоемах (щука, окунь, ерш, налим и
др.), но и морские рыбы, которые нерестятся в пресновод-
ных реках (тихоокеанский лосось, горбуша, кета и др.).

Возбудитель диффилоботриоза – широкий лентец Di -
phyllobothrium latum, цестода, достигающая в длину 10 м.
Цикл жизни лентеца сложный и включает смену трех хо-
зяев: основного и двух промежуточных. Из организма ос-
новного хозяина с фекалиями яйца лентеца попадают в
окружающую среду, где могут сохранять свою жизнеспо-
собность в течение 30 дней. Но развитие яиц происходит
только в воде, где они заглатываются первым промежуточ-
ным хозяином – рачком-циклопом. Рачков поедают вто-
рые дополнительные хозяева – хищная речная или проход-
ная лососевая рыба. Личинки широкого лентеца мигри-
руют в мышцы, печень, икру и другие органы рыбы, где пе-
реходят в инвазионную для человека стадию. Основными
хозяевами для Diphyllobothrium latum являются человек и
животные, питающиеся рыбой (кошка, собака, лисица,
медведь, свинья). Продолжительность жизни гельминта в
организме основного хозяина составляет до 20 лет.

В организме человека лентец прикрепляется к стенке тон-
кой кишки, травмирует ее, вызывает атрофию и некрозы.
При массивной инвазии может развиться непроходимость.
Одной из особенностей диффилоботриоза является форми-
рование В12-дефицитной анемии. Ее развитие связано с на-
рушением связывания витамина В12 и гастромукопротеина
из-за действия токсина гельминта (специфического белко-
вого компонента). Учитывая многолетнюю длительность
инвазии, В12-дефицитная анемия может приобретать тяже-
лый характер и сопровождаться нарушениями перифериче-
ской нервной системы и спинного мозга.

Очень часто клиническая картина диффилоботриоза ма-
лосимптомна и длительное время инвазия не сопровождает-
ся нарушениями в состоянии больного. Однако больные мо-
гут видеть фрагменты гельминта в каловых массах. При кли-
нически выраженном течении возможны боль в животе, ги-
персаливация, тошнота. Аппетит повышается, но при этом
больные худеют, снижается работоспособность. При разви-
тии В12-дефицитной анемии одним из первых признаков яв-
ляется глоссит, сопровождающийся чувством жжения язы-
ка. Появляются воспалительные изменения десен, слизи-
стой оболочки полости рта, глотки, пищевода. Возможна ге-
патоспленомегалия. При длительной инвазии развиваются
неврологические нарушения: парестезии, онемение, не-
устойчивость походки, спастические реакции, гиперрефлек-
сия, нарушения психики (раздражительность, депрессивные
состояния). В клиническом анализе крови выявляется мега-
лобластный тип кроветворения, анизо-, пойкилоцитоз,
определяются кольца Кебота, тельца Жоли, развиваются
тромбоцитопения, нейтропения, ретикулоцитопения.
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Диагностика диффилоботриоза основывается на копро-
овоскопии или исследовании стробил гельминта, выделен-
ных с фекалиями.

Специфическую терапию проводят препаратом празик-
вантел (Азинокс) однократно в дозе 15 мг/кг массы тела.
Другим этиотропным препаратом является никлозамид,
который принимают в дозе 2 г на ночь. При возобновле-
нии отхождения стробил гельминта курс дегельминтиза-
ции повторяют.

На долю биогельминтозов, передающихся через мясо
пораженных животных, приходится менее 4%. В этой
группе гельминтозов наиболее часто встречаются на тер-
ритории России тениаринхоз, тениоз и цистицеркоз, три-
хинеллез.

Тениаринхоз распространен повсеместно, но наиболь-
шую проблему представляет в районах, занимающихся
животноводством, а также у народностей, традиционно
употребляющих в пищу недостаточно термически обра-
ботанное мясо. Тениаринхоз распространен в Юго-Вос-
точной Азии, Африке, Южной Америке. В РФ эндемич-
ными регионами являются Ямало-Ненецкий автономный
округ (заболеваемость 1,44 на 100 тыс. населения), Кара-
чаево-Черкесская Республика (0,63), Чеченская Республи-
ка (0,46), Республика Калмыкия (0,35), Астраханская
область (0,3) [14].

Тениаринхоз – биогельминтоз из группы цестодозов, вы-
зывается Taeniarynchus saginatus (бычьим цепнем). Гель-
минт в длину может достигать до 12 м. Цикл его развития
включает смену двух хозяев – основного и промежуточно-
го. Человек для бычьего цепня является единственным
окончательным хозяином. Промежуточными хозяевами
являются бык, буйвол, зебу, як, северный олень, домашний
крупный рогатый скот. Находясь в кишечнике основного
хозяина (человека), отрываясь от стробилы, зрелые члени-
ки с онкосферами выделяются в окружающую среду, ак-
тивно покидая кишечник человека или выделяясь с фека-
лиями. В окружающей среде через корм, загрязненный фе-
калиями больного человека, яйца паразита попадают в ки-
шечник промежуточного хозяина, где личинка развивается
до инвазионной стадии (финны). У северных оленей фин-
ны образуются только в полушариях мозга и мозжечке. 
В организме промежуточного хозяина финна может сохра-
нять жизнеспособность до 3 лет. Дальнейшее развитие до
половозрелого гельминта происходит только в организме
человека. Финны попадают в организм человека при упо-
треблении в пищу недостаточно термически обработанной
говядины. В случае с северным оленем заражение финнами
происходит при употреблении в пищу термически необра-
ботанного мозга животного. В кишечнике человека финны
превращаются в половозрелого гельминта в течение 
2,5–3 мес, удлиняя свое тело в сутки до 7–10 см. В организ-
ме человека гельминт может паразитировать до 20 лет.

Чаще всего в организме человека происходит развитие
единственной особи гельминта, но в эндемичных зонах
может возникать множественная инвазия.

Прикрепляясь мощными присосками к слизистой тон-
кой кишки, гельминт вызывает механическое поврежде-
ние – некроз и атрофию участков слизистой. Повреждаю-
щим является «гофрированное» расположение гельминта
внутри кишечника, это ведет к распиранию стенок кишки
и возникновению висцеро-висцеральных патологических
рефлексов. Отделившиеся членики, перемещаясь в про-
свете кишки, могут вызывать болевой синдром при про-
хождении через баугиниеву заслонку. Членики способны
проникать в червеобразный отросток, общий желчный и
панкреатический протоки, вызывая воспаление в этих ор-
ганах. В редких случаях описаны перфорация кишки и раз-
витие кишечной непроходимости.

При тениаринхозе в остром периоде нередки аллергиче-
ские проявления, при хроническом течении болезни ха-

рактерно развитие иммуносупрессии. Учитывая, что бы-
чий цепень не имеет собственной пищеварительной систе-
мы и абсорбирует питательные вещества из просвета тон-
кой кишки поверхностью своего тела, в организме челове-
ка снижаются уровень незаменимых аминокислот и содер-
жание альбуминов, нарушаются липидный обмен и баланс
витаминов.

В большинстве случаев тениаринхоз протекает бессимп-
томно. У некоторых больных болезнь протекает только с
субъективными ощущениями отхождения члеников из
анального отверстия.

У части больных наблюдаются гиперсаливация, метео-
ризм, изжога, привкус во рту, ощущение распирания и
боль в животе, нарушение пристрастий в еде, диарея, бу-
лимия, быстрое насыщение едой. Часть больных предъ-
являют жалобы на головокружения, головную боль, нару-
шение сна, обмороки, судорожные состояния.

При осложненном течении развивается клиника аппен-
дицита, холангита, перфорации кишки или кишечной не-
проходимости.

Для диагностики тениаринхоза используют метод пе-
рианального соскоба, который направлен на обнаружение
зрелых члеников. При внезапном обследовании эффек-
тивность его приближается к 90%. Также проводят копро-
овоскопическое исследование фекалий, однако эффектив-
ность метода не превышает 70%.

Лечение тениаринхоза проводят препаратом празикван-
тел (Азинокс) в дозе 20–25 мг на 1 кг массы тела в сутки од-
нократно. Возможен повторный прием той же дозы через
10–12 дней. Эффективность лечения составляет 95%. Так-
же используют никлозамид. Препарат в дозе 2–3 г пьют
перед сном. За 10–15 мин до приема препарата рекоменду-
ется выпить до 2 г пищевой соды. Утром натощак (за 2–3 ч
до еды) выпивают еще 1 г препарата. Через 5 ч после прие-
ма никлозамида необходимо выпить слабительное. Эф-
фективность лечения не превышает 70%, а порой достига-
ет всего 45%.

Тениоз – биогельминтоз, тесно связанный со свиновод-
ством. В РФ заболеваемость тениозом достигает 0,05 на
100 тыс. населения и, как правило, не превышает 50 случа-
ев в год. Случаи тениоза регистрировались в Республике
Хакасия (заболеваемость 1,13 на 100 тыс. населения), Крас-
ноярском крае (0,14), Оренбургской области (0,25) [14].

Возбудитель тениоза – свиной цепень, Taenia solium,
длина взрослого гельминта достигает 4 м. Выделяясь с фе-
калиями окончательного хозяина – человека, яйца обсеме-
няют почву и попадают в организм промежуточных хозяев
(свиньи, реже собаки, кошки), где проходят личиночную
стадию. Личинка высвобождается из яйца, с током крови
разносится по органам и тканям и в течение 60–70 дней
превращается в цистицерк (финну) размерами до 8–15 мм.
В организме промежуточных хозяев цистицерки живут до
5 лет. Человек заражается, поедая термически необрабо-
танное мясо с находящимися в нем финнами.

Патогенез и клиническая картина тениоза при неослож-
ненном течении схожи с таковыми при тениаринхозе. Од-
нако ввиду неподвижности члеников свиного цепня жа-
лоб на отхождение члеников из анального отверстия боль-
ные не предъявляют.

Человек, будучи окончательным хозяином при тениозе,
может выступать и промежуточным хозяином. При нару-
шении перистальтики зрелые членики забрасываются из
тонкой и двенадцатиперстной кишки в желудок, таким об-
разом происходит аутоинвазия онкосферами и развивает-
ся грозный вариант инвазии личиночной стадии Taenia so-
lium – цистицеркоз.

При цистицеркозе возбудителем является Cysticercus
cellulosae, личиночная стадия Taenia solium. Заражение че-
ловека происходит при заглатывании онкосфер или путем
аутоинвазии. Цистицерки выявляются в подкожной клет-
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чатке, головном и спинном мозге, глазах, мышцах, сердеч-
ной мышце, печени, легких, брюшине и других органах.
Повреждающий механизм связан с развитием воспали-
тельных реакций и дегенеративных изменений вокруг
личинок, а также с эффектом сдавления окружающих тка-
ней. Наиболее тяжелые последствия имеет цистицеркоз
головного мозга и глаз.

Клиническая картина зависит от локализации паразита и
интенсивности инвазии. Цистицеркоз мышц и подкожной
клетчатки, как правило, протекает бессимптомно и опреде-
ляется как твердые узелки в тканях. Цистицеркоз головно-
го мозга имеет крайне разнообразную симптоматику, кото-
рая зависит от локализации очага поражения [23].

Цистицеркоз глаз приводит к снижению зрения, а в
последующем и к развитию слепоты, возможно формирова-
ние экзофтальма при локализации цистицерка в глазнице.

Цистицеркоз сердца при локализации паразита в обла-
сти предсердно-желудочкового пучка ведет к развитию на-
рушений ритма.

Для диагностики цистицеркоза проводят биопсию узел-
ков подкожной клетчатки и мышц. Используют рентгено-
логическое исследование, компьютерную и магнитно-ре-
зонансную томографию. При развитии поражения голов-
ного мозга исследуют ликвор, где выявляют плеоцитоз 
эозинофильного и лимфоцитарного характера, увеличе-
ние содержания белка. Проводят серологическое исследо-
вание крови (ИФА). При цистицеркозе глаз используют
прямую офтальмоскопию и биомикроскопию, при прове-
дении которых можно увидеть движения паразита.

Лечение цистицеркоза проводят празиквантелом в дозе
50 мг/кг массы тела в сутки в 3 приема в течение 14 дней.
Другим этиотропным препаратом является албендазол,
его используют в дозе 400 мг 2 раза в сутки курсом 28 дней.
Рекомендуется проведение 3 курсов химиотерапии албен-
дазолом с перерывами между курсами по 14 дней.

Трихинеллез – гельминтоз, протекающий с яркой кли-
нической картиной поражения мышечной ткани и выра-
женными аллергическими реакциями. Это природно-оча-
говый биогельминтоз. Распространен повсеместно, за ис-
ключением Австралии. В России наиболее высокая заболе-
ваемость отмечается в Республике Бурятия (0,72 на 100 тыс.
населения). Также заболевание регистрируется в Алтай-
ском, Красноярском, Пермском, Приморском краях, Амур-
ской, Владимирской, Кемеровской, Липецкой, Новосибир-
ской, Нижегородской, Томской областях [14], а также в
Москве [7]. Наиболее частым фактором передачи, в 45%
случаев, является мясо домашних животных (свинина). 
В 30% случаев происходит передача трихинелл с мясом ди-
ких животных (медвежатина, барсук, кабан). В 27% по дан-
ным Роспотребнадзора фактором передачи является мясо
диких собак. В целом заболеваемость в РФ трихинеллезом
не превышает 0,02 на 100 тыс. населения [14].

Трихинеллез вызывается Trichinella spiralis, небольшой
нематодой: взрослая особь размерами до 4 мм, размеры ли-
чинки не превышают 1 мм. Более 100 видов млекопитаю-
щих могут быть хозяевами трихинелл. При этом один и тот
же организм служит для трихинеллы промежуточным и ос-
новным хозяином. В организм нового хозяина трихинеллы
попадают с мясом животного, в котором находятся живые
инкапсулированные личинки. Капсула личинки раство-
ряется под действием желудочных ферментов, и в течение
часа личинка активно внедряется в слизистую оболочку
тонкой кишки. Здесь происходит созревание личинок в по-
ловозрелые особи, и через 4–7 дней самка трихинеллы на-
чинает производить личинки. За время репродуктивного
периода, который длится до 30 дней, одна самка может
произвести до 2 тыс. личинок. Далее личинки с током кро-
ви разносятся по всему организму, но дальнейшее их раз-
витие происходит только в поперчено-полосатой мускула-
туре. Через 3 нед после заражения личинки становятся ин-

вазионными и приобретают характерную спиралевидную
форму. Через месяц после заражения вокруг личинки соз-
дается фибринозная капсула, а через 6 мес капсула начина-
ет обызвествляться. В такой капсуле личинка сохраняет
жизнеспособность и инвазионные свойства более 10 лет.
Обызвествленные личинки трихинелл в мясе животных
приобретают чрезвычайную устойчивость к воздействию
внешних факторов: они устойчивы к солению, копчению,
замораживанию. В куске мяса толщиной 10 см личинки со-
храняют жизнеспособность в течение 2 ч варки [14, 24].

В основе патогенеза болезни лежит сенсибилизация орга-
низма к продуктам жизнедеятельности и антигенам самих
трихинелл. К концу 1-й недели болезни в стенке тонкой
кишки, где паразитируют трихинеллы, начинаются воспа-
лительные изменения катарально-геморрагического харак-
тера. При множественной инвазии изменения могут при-
обретать язвенно-некротический характер. После миграции
личинок трихинелл в разные органы и ткани на 2-й неделе
болезни развиваются выраженные аллергические реакции с
явлениями васкулитов, коагуляционными нарушениями,
отечным синдромом. Личинки трихинелл обнаруживаются
не только в скелетной мускулатуре, но и в головном мозге,
легких, сердечной мышце, почках. В паренхиматозных ор-
ганах личинки гибнут, однако выраженные аллергические и
воспалительные реакции ведут к тяжелым поражениям
этих органов. Воспалительные процессы к началу 2-го меся-
ца болезни сменяются на дистрофические, последствия ко-
торых исчезают в течение года. Из скелетных мышц наибо-
лее часто поражаются межреберные, жевательные, глазо-
двигательные, мышцы языка, шеи, конечностей, диафрагма.
При тяжелом течении болезни в 1 г мышечной ткани нахо-
дят до 100 личинок трихинелл. В миокарде развивается вы-
раженная воспалительная реакция с последующими дис-
трофическими изменениями, однако истинного образова-
ния капсул не происходит.

Первыми симптомами болезни являются боль в животе,
тошнота, рвота, нарушение аппетита, диарея. Эти жалобы
могут сохраняться от нескольких дней до 6 нед. С первых
дней болезни присоединяется лихорадка, которая может
длиться до 2 нед, а субфебрилитет сохраняется несколько
месяцев. На 1–5-й день болезни появляется отечный син-
дром. Он проявляется конъюнктивитом, периорбиталь-
ным отеком, далее отек распространяется на лицо. При не-
благоприятном течении болезни отек переходит на шею,
туловище и конечности. Нередко на коже появляется
сыпь, часто с геморрагическим компонентом.

На 2–4-й неделе болезни развиваются поражения серд-
ца, легких, центральной и периферической нервной систе-
мы, которые могут являться причиной летального исхода.

Диагностика при групповых вспышках затруднений не
представляет. Выявляют и исследуют источник заражения
на наличие личинок трихинелл. Для подтверждения диаг-
ноза возможна биопсия дельтовидной или икроножной
мышцы с последующей микроскопией. Серодиагностику
используют на 3-й неделе болезни (ИФА, реакция непря-
мой гемагглютинации – РНГА).

Препаратами выбора с целью этиотропной терапии яв-
ляются албендазол и мебендазол. Албендазол назначают
по 400 мг 2 раза в сутки в течение 14 дней. Мебендазол – в
дозе 10 мг/кг массы тела в 3 приема в течение 14 дней.

Эхинококкоз и альвеококкоз – биогельминтозы, встре-
чающиеся на территории РФ, тесно связанные с пастбищ-
ным животноводством и охотничьим промыслом. Сочета-
ние развитого сельского хозяйства и невысоких экономи-
ческих возможностей, низкой санитарной культуры
значительно повышает риск развития эхинококковой бо-
лезни среди людей и домашних животных.

Эхинококкоз – хронически протекающий биогельмин-
тоз с формированием во внутренних органах, чаще пече-
ни, паразитарных кист разных размеров.
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Ежегодно в РФ регистрируется свыше 500 случаев эхино-
коккоза, в 14,5% из них – эхинококкоз у детей. За послед-
ние 25 лет заболеваемость эхинококкозом возросла в 3 раза
и составляет 0,33 на 100 тыс. населения. В ряде регионов
уровень заболеваемости существенно превышает средне-
российские показатели. Так, в Чукотском округе заболевае-
мость превышает средние значения по России в 13,2 раза,
Ямало-Ненецком округе – 9,3, в Карачаево-Черкесской Рес-
публике – 7,1, в Башкортостане – 4. В эндемичных зонах за-
болеваемость колеблется от 1,2 до 9 больных эхинококко-
зом на 100 тыс. населения. Ежегодно продолжают реги-
стрироваться единичные летальные случаи эхинококкоза
[12].

Возбудителем эхинококкоза является Echinococcus gra-
nulosus, небольшая цестода размерами от 2 до 11 мм. Яйца
эхинококка выделяются во внешнюю среду с фекалиями
окончательного хозяина (собака, волк, шакал и др.) и по-
падают с пищей в ЖКТ промежуточного хозяина (круп-
ный рогатый скот, человек и др.).

В ЖКТ промежуточного хозяина оболочка яйца разру-
шается, личинки, вышедшие из яйца, проникают в слизи-
стую кишки и с током крови по системе воротной вены до-
стигают печени (до 70%) или через малый круг кровообра-
щения попадают в легкие и другие органы и ткани. Личин-
ка в органе превращается в ларвоцисту (кисту). Размеры
кист варьируют, достигая до 5–20 см и более в диаметре.
Возможно формирование нескольких кист в одном или
разных органах. При гибели животного его поедает окон-
чательный хозяин, кисты и их содержимое попадают в же-
лудок хищника, из них в течение 24 ч развивается ленточ-
ная форма паразита. Так завершается цикл жизни эхино-
кокка.

Основными патогенетическими факторами в развитии
болезни являются сенсибилизация организма продуктами
жизнедеятельности эхинококка и синдром сдавления ор-
гана, где растет киста. При разрыве кисты возможно раз-
витие анафилактоидных реакций. Излитие содержимого
кисты ведет к обсеменению близлежащих органов и разви-
тию множественного эхинококкоза.

Течение эхинококкоза, как правило, многолетнее, со
скудной неспецифической симптоматикой, нарастающей
в течение длительного времени (от нескольких недель до
нескольких лет). Наиболее часто у взрослых регистриру-
ется эхинококкоз печени (более чем в 70% случаев), гораз-
до реже диагностируют внепеченочные кисты (около
15–17%) [6].

В клинической картине выделяют 3 стадии: доклиниче-
скую, когда рост кисты не приводит к появлению жалоб и
симптомов болезни; неосложненную, характеризующуюся
неспецифической симптоматикой в виде слабости, бы-
строй утомляемости, диспепсических расстройств, перио-
дически возникающей головной боли, сыпи аллергическо-
го характера; и стадии осложнений, проявляющейся на-
гноением и/или разрывом эхинококковой кисты [17, 20].

Для диагностики эхинококкоза используют серологиче-
ские методы (ИФА, РЛА, РНГА). Окончательный диагноз
эхинококкоза ставят во время оперативного вмешатель-
ства при макро- и микроскопическом исследовании пре-
паратов.

Основным методом лечения эхинококкоза является хи-
рургическое удаление паразитарных кист [6]. После прове-
денного хирургического лечения проводится противоре-
цидивная химиотерапия албендазолом в дозе 400 мг 2 раза
в сутки в течение 28 дней. Рекомендуется проведение не
менее 3 курсов химиотерапии с перерывами между курса-
ми в 14 дней [22].

Альвеолярный эхинококкоз (альвеококкоз) – хрони-
чески протекающий гельминтоз, характеризующийся раз-
витием кистозных образований в печени, склонный к ин-
фильтративному росту и метастазированию.

С 2013 г ведется отдельный от эхинококкоза учет заболе-
ваемости альвеококкозом. В период с 2013 по 2015 г. было
зарегистрировано 174 случая альвеококкоза. Городские и
сельские жители подвержены заболеванию в равных до-
лях. Удельный вес женщин составляет 59%. Максимальное
число случаев альвеококкоза регистрируется в Алтайском
крае, Республике Башкортостан, Новосибирской, Кеме-
ровской областях, Москве [12].

Возбудителем альвеококкоза является Alveococcus multi-
locularis, небольшая цестода длиной до 4 мм. Основные хо-
зяева альвеококка – плотоядные животные (лисицы, песцы,
кошки, собаки), промежуточные – грызуны и человек как
биологический тупик. Источник инфекции для человека –
основные хозяева, которые с фекалиями выделяют яйца
альвеококка в окружающую среду. Заражение происходит
при заносе яиц альвеококка в рот при охоте, обработке
шкур и разделке туш убитых животных, употреблении в пи-
щу лесных ягод и фруктов, обсемененных яйцами альвео-
кокка. Цикл развития гельминта подобен циклу развития
эхинококкоза. Личиночная форма в организме человека
представляет собой мелкобугристую опухоль, состоящую из
пузырьков. Морфологически это – очаг продуктивно-нек-
ротического воспаления. Особенностью личиночной фор-
мы альвеококка являются инфильтративный рост и способ-
ность к метастазированию, что ставит альвеококкоз прак-
тически в один ряд со злокачественными опухолями. Пер-
вично всегда поражается печень. Возможно метастазирова-
ние в лимфатические узлы, легкие, головной мозг, кости.

Для диагностики используют серологические методы
(ИФА, РЛА, РНГА), но возможна отрицательная реакция,
не исключающая наличие альвеококкоза у больного. Ис-
пользуют ПЦР-исследование.

При возможности проводят тотальное хирургическое
удаление альвеококкового узла. Учитывая возможность
метастазов в отдаленные органы, химиотерапия альвео-
коккоза является не радикальным, но желательным мето-
дом лечения. Химиотерапию проводят албендазолом в до-
зе 400 мг 2 раза в сутки курсами по 28 дней с перерывами в
14 дней. При невозможности хирургического лечения те-
рапию албендазолом проводят пожизненно.

Несмотря на высокую пораженность гельминтозами, тя-
желые осложнения, развивающиеся при глистных инвазиях,
мы обладаем ограниченным количеством противопарази-
тарных препаратов. Не всегда эффективность их достигает
желаемого уровня, а выраженность побочных эффектов
ограничивает возможности применения. Некоторые гель-
минтозы до сих пор не имеют эффективных схем терапии.

По данным ВОЗ, появились сведения о развитии рези-
стентности у кишечных нематод к ряду антигельминтных
препаратов (пирантел, мебендазол). При назначении недо-
статочно эффективных препаратов в популяции гельмин-
тов происходит отбор особей, имеющих резистентность к
определенным препаратам или к группе препаратов сход-
ной химической структуры. Таким образом, химиотера-
пия должна назначаться с расчетом на максимально выра-
женный антигельминтный эффект [2].

С учетом низкой настороженности медицинских работ-
ников, отсутствия выраженной клинической картины и
склонности к хроническому малосимптомному течению
часто диагноз гельминтоза ставится на позднем сроке, ко-
гда развиваются необратимые изменения органов и си-
стем, ведущие к инвалидизации больного.

Большую роль в предотвращении развития гельминтозов
имеет осведомленность населения о путях и факторах пере-
дачи инфекции и мерах профилактики этих заболеваний.
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В енозные тромбоэмболические осложнения (ВТЭО) яв-
ляются частыми осложнениями в хирургии. По раз-

ным оценкам, риск ВТЭО составляет до 20% в общехирур-
гической практике и до 30% у пациентов, перенесших ко-
лоректальное вмешательство [1–3].

Тромбоэмболия легочной артерии (ТЭЛА) признана
наиболее распространенной причиной предотвратимой
госпитальной смертности, что составляет до 200 тыс. смер-
тей ежегодно в США [4–10].

У большинства пациентов периоперационные ВТЭО
протекают бессимптомно, поэтому очень трудно оценить
реальную заболеваемость. Ряд работ, в которых проводи-
лась скрининговая флебография у больных, перенесших
хирургические вмешательства, указывает, что частота
тромбоза глубоких вен (ТГВ) составляет 25%. Заболевае-
мость еще выше у пациентов со злокачественными ново-
образованиями [11, 12].

Хорошо известно, что повышенный риск послеопера-
ционного венозного тромботического события выходит за

пределы периода стационарного лечения. F.Fleming и со-
авт. изучили 30-дневную заболеваемость и факторы риска,
связанные с возникновением ранних симптоматических
ВТЭО у пациентов, подвергшихся хирургическому лече-
нию по поводу колоректальной патологии в период
2005–2008 гг. Пациентам выполнялась резекция толстой
или прямой кишки. Оценивали частоту возникновения
ТГВ или ТЭЛА в течение 30 дней после первичной опера-
ции. В исследование авторами были включены 52 555 па-
циентов, из них диагноз ТГВ установлен у 240 (0,3%) боль-
ных. У 130 (0,26%) был диагностирован эпизод ТЭЛА. Об-
щая кумулятивная заболеваемость в отношении ВТЭО со-
ставила 0,67% (n=340) [13].

Риск развития ТГВ и ТЭЛА среди больных, получавших
хирургическое лечение по поводу патологии толстого ки-
шечника, может быть снижен на 67% с использованием пе-
риоперационной профилактики [14–16]. Но исследования,
оценивающие рутинную клиническую практику хирургов,
показали, что 50% пациентов общехирургической клиники
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получили неправильную профилактику ВТЭО, а 1/2 из них
не получали никакой профилактики вообще [17].

Для профилактики ВТЭО используются разные методы.
К ним относятся механические средства профилактики:
компрессионный трикотаж, аппаратный пневмомассаж,
электронейромиостимуляция мышечно-венозной помпы
голени и фармакологические средства, такие как нефра-
кционированный гепарин, низкомолекулярные гепарины
и фондапаринукс. В большинстве схем профилактики ис-
пользуется комбинация механических методов и фармако-
логических агентов. Новые оральные антикоагулянты, как
и традиционно используемые таблетированные формы
антикоагулянтной терапии (варфарин, фенилин), в абдо-
минальной хирургии не получили широкого применения
в силу очевидных причин.

Механические способы тромбопрофилактики
Компрессионный трикотаж
Несмотря на широчайшее распространение и практически

всеобщее признание эффективности градуированной ком-
прессии для профилактики ВТЭО в периоперационном пе-
риоде, точный механизм действия градуированного ком-
прессионного трикотажа (ГКТ) остается не совсем понят-
ным. В соответствии с классическими представлениями, ко-
торые впервые были сформулированы в середине XX в., счи-
тается, что ГКТ оказывает свое действие путем сжатия как
поверхностных, так и глубоких сегментов венозного русла,
тем самым увеличивая скорость венозного оттока, а также
повышая эффективность работы венозных клапанов [18, 19].

В ряде работ, в которых подробно изучалось профилак-
тическое действие градуированной компрессии в отноше-
нии венозного тромбоза, было установлено, что использо-
вание ГКТ приводит к изменению в биохимических пока-
зателях крови, в частности происходят существенные из-
менения в показателях коагулограммы. Отмечалось уве-
личение уровня ингибирования внешнего пути коагуля-
ционного каскада [20].

Существует два типа госпитального компрессионного
трикотажа: гольфы и чулки, распространяющие компрес-
сию до уровня бедра.

Эффективность ГКТ в профилактике тромбоэмболии
широко изучалась в литературе. Систематический обзор,
включающий 15 рандомизированных контрольных иссле-
дований (РКИ), показал снижение относительного риска
(ОР) на 64% у общехирургических пациентов [21]. В этом
обзоре не было различий при сравнении эффективности
использования гольф или чулок. В РКИ у 200 пациентов, пе-
ренесших внутриабдоминальную операцию, было зафикси-
ровано 57% случаев ТГВ (p<0,025) [22]. В этом исследовании
эффективность ГКТ наблюдали в отношении пациентов с
доброкачественными и злокачественными заболеваниями
органов брюшной полости. В другом исследовании ГКТ
применялся у 70 пациентов, перенесших абдоминальное
вмешательство, используя ГКТ на одной ноге и наблюдая
другую ногу в качестве контроля. В контрольной группе бы-
ло 7 двусторонних ТГВ, 19 односторонних ТГВ и только 
1 ТГВ в группе с применением ГКТ (p=0,0003) [23]. Имеются
противоречивые результаты в отношении того, является ли
ГКТ в виде чулка лучше, чем ГКТ ниже колена. Кохранов-
ский обзор 7 РКИ, включивший 1027 пациентов, показал,
что у 15% пациентов, которым назначался ГКТ, был вы-
явлен ТГВ, по сравнению с 29% в контрольной группе
(р<0,00001). Частота ТГВ уменьшилась до 3%, когда ГКТ
был использован с другим методом профилактики, по
сравнению с 14% в контрольной группе [24].

Механическая перемежающая компрессия 
нижних конечностей
Достаточно хорошо изучен механизм действия

устройств механической перемежающей компрессии

(МПК) нижних конечностей. Считается, что последова-
тельное применение внешнего сжатия на нижней конеч-
ности увеличивает пульсирующий венозный поток. Это
приводит к улучшению опорожнения вен, уменьшая тем
самым венозное давление, приводящее к увеличению арте-
риовенозного градиента давления и последующему уве-
личению артериального потока [25]. Механические силы,
применяемые устройствами МПК, приводят к сдвигу и де-
формации сил на эндотелиальных клетках. Это приводит к
усилению антитромботических, профибринолитических и
сосудорасширяющих эффектов, в том числе к высвобож-
дению тканевого активатора плазминогена (tPA) [26]. Счи-
тается, что увеличение tPA связано с уменьшением кон-
центрации ингибитора активатора тканевого плазминоге-
на 1 (tPAI-1) [27]. Существуют разные типы МПК. Сегмен-
тарные устройства последовательного сжатия производят
сжатие от дистальной к проксимальной части нижней ко-
нечности, тем самым создавая эффект «доения» [28]. Це-
лостные устройства сжатия обеспечивают равномерное
сжатие. Эти два типа устройств одинаково эффективны в
снижении риска развития ТГВ [29, 30]. Метаанализ резуль-
татов использования МПК для профилактики ТГВ у паци-
ентов после операции оценивал 15 исследований, вклю-
чавших 2270 пациентов. Использование МПК уменьшало
риск ТГВ на 60% по сравнению с отсутствием профилакти-
ки (ОР 0,40, доверительный интервал – ДИ 95%, 0,29–0,56,
p<0,001) [31]. Большинство исследований показали, что
комбинация МПК с фармакологическими методами более
эффективна, чем один из методов. Кохрановский обзор 
11 исследований, включавших более 7 тыс. пациентов,
сравнивал механическое сжатие с комбинацией механиче-
ских и фармакологических методов [32]. Эффективность
комбинированного подхода была выше, чем при исполь-
зовании только механических методов, при уменьшении
частоты возникновения ТГВ, 1% против 4% (отношение
шансов – ОШ 0,43, 95% ДИ 0,24–0,76), и симптоматиче-
ской ТЭЛА, 1% против 3% (ОШ 0,39, 95% ДИ 0,25–0,63).
Аналогичным образом, комбинированная модальность
была лучше, чем при использовании только фармакологи-
ческих средств для снижения частоты развития ТГВ (0,65%
против 4,21%, ОШ 0,16, 95% ДИ 0,07–0,34). В другом Ко-
храновском обзоре особое внимание было уделено тром-
бопрофилактике у пациентов, получающих хирургическое
лечение по поводу патологии толстой и прямой кишки
[33]. Этот обзор также показал, что комбинация механиче-
ских методов с гепарином была лучше, чем только гепа-
рин, для предотвращения ТГВ и/или ТЭЛА (ОШ 4,17, 95%
ДИ 1,37–12,70).

Фармакологические методы
Основными агентами, используемыми для фармаколо-

гической профилактики в абдоминальной хирургии и хи-
рургии толстой и прямой кишки в частности, являются:
нефракционированный гепарин (НФГ) и низкомолекуляр-
ные гепарины (НМГ). НМГ, которым отдается предпочте-
ние в настоящее время как в российской, так и в мировой
клинической практике, инактивируют Ха-фактор, но они
мало влияют на тромбин из-за их структуры [34]. НМГ
имеют разные структуры и фармакологические свойства,
поэтому они не взаимозаменяемы друг с другом или с ге-
парином [35].

Фондапаринукс является синтетическим пентасахари-
дом, который связывается с антитромбином, но не влияет
на тромбин. Он не взаимодействует с тромбоцитами или
фактором тромбоцитов IV, поэтому не вызывает индуци-
рованную гепарином тромбоцитопению. Конкретный вы-
бор фармакологического агента часто зависит от ценооб-
разования и предпочтений клиники.

Большое многоцентровое исследование, включившее в
себя 28 центров и более 4 тыс. пациентов, оценивало ис-
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пользование НФГ для профилактики фатальной ТЭЛА
[36]. В этом исследовании у пациентов, получавших НФГ,
было значительно меньше случаев бессимптомного ТГВ,
симптоматического ТГВ/ТЭЛА и фатальной ТЭЛА по
сравнению с контрольными группами (0,1% против 0,7%).

Многочисленные исследования показали, что НФГ, как
и НМГ, одинаково эффективны в предотвращении ТГВ и
ТЭЛА [1, 37, 38].

Метаанализ эффективности НМГ по сравнению с от-
сутствием профилактики или плацебо показал, что НМГ
снижает риск ТГВ на 72% (ОР 0,28, 95% ДИ 0,14–0,54,
р<0,001), клинической ТЭЛА – на 75% (ОР 0,25, 95% ДИ
0,08–0,79, р=0,018) и 71% для клинических ВТЭО (ОР 0,29,
95% ДИ 0,11–0,73, p=0,009). Существенного снижения
риска смертности не произошло, однако было отмечено
значительное увеличение осложнений кровотечения
[39]. В этих исследованиях изучалась эффективность
эноксапарина, далтепарина, надропарина, тинзапарина и
парнапарина.

В сравнении с НФГ НМГ имеют ряд доказанных преиму-
ществ:
• более высокую биодоступность;
• более продолжительный период полувыведения после

подкожной инъекции;
• удобство дозирования из-за более широкого терапевти-

ческого диапазона и прогнозируемого ответа;
• отсутствие необходимости рутинного лабораторного

контроля действия антикоагулянта;
• однократное ежедневное подкожное введение;
• возможность амбулаторного применения.

Дальнейшее повышение безопасности и эффективности
НМГ связано с уменьшением их молекулярной массы и
обеспечением однородности полисахаридных цепей. Рабо-
ты в этом направлении привели к созданию II поколения
низкомолекулярных гепаринов, представителем которой
является бемипарин.

Бемипарин натрий (бемипарин) представляет собой
НМГ, получаемый путем щелочной деполимеризации 
(р-элиминация) НФГ, экстрагируемого из слизистой обо-
лочки кишечника свиней. Бемипарин обладает самой низ-
кой среди НМГ средней молекулярной массой 3600 Да и
однородностью молекулярных цепей, 85% которых весят
менее 6000 Да.

В Российской Федерации бемипарин (препарат Цибор®)
зарегистрирован для использования в целях профилакти-
ки ВТЭО и предупреждения свертывания крови в систе-
мах экстракорпорального кровообращения при проведе-
нии гемодиализа. Препарат Цибор® доступен в двух дози-
ровках: 2500 МЕ (12 500 МЕ/мл, шприц 0,2 мл) и 3500 МЕ
(17 500 МЕ/мл, шприц 0,2 мл). Максимальный плазменный

анти-Ха эффект доз 2500 и 3500 МЕ наступает через 2–3 ч
после подкожного введения [40, 41]. Препарат Цибор®
2500 МЕ предназначен для профилактики ВТЭО у пациен-
тов с умеренным и средним риском, а препарат Цибор®
3500 МЕ – для профилактики ВТЭО у больных высокого
риска. У хирургических пациентов 0,2 мл препарата вво-
дят подкожно за 2 ч до или через 6 ч после окончания опе-
рации. В послеоперационном периоде инъекции препара-
та продолжают в эквивалентных дозах каждые 24 ч, обыч-
но в течение не менее 7–10 сут. При сохранении риска
ВТЭО (послеоперационные осложнения, неподвижность
пациента и др.) длительность профилактических инъек-
ций пролонгируют на необходимый срок.

Препарат Цибор® быстро всасывается после подкожной
инъекции. Биодоступность приближается к 96% [40]. Мак-
симальная плазменная концентрация, оцениваемая по ан-
ти-Ха активности, достигается через 2–4 ч после подкож-
ной инъекции. Низкий объем распределения – 5,1 л после
внутривенного введения свидетельствует о том, что беми-
парин распределяется только в пределах сосудистого рус-
ла. При этом период полувыведения бемипарина состав-
ляет 5,2–5,4 ч [42]. По этому показателю бемипарина на-
много превышает соответствующие данные, полученные
для далтепарина, эноксапарина и надропарина. Анти-Ха
активность определяется в течение 12 ч после профилак-
тических доз и в течение более чем 18 ч после лечебных
доз бемипарина, введенного подкожно. Длительность пе-
риода полувыведения и анти-Ха активности обеспечивает
использование Цибора в виде однократной ежедневной
подкожной инъекции [43, 44].

Клиническая эффективность препарата Цибор® из-
учена в целом ряде исследований. Применение бемипа-
рина для профилактики ВТЭО в абдоминальной хирур-
гии изучена в двойном слепом рандомизированном ис-
следовании у 166 больных в сравнении с НФГ [45]. Одно-
кратное подкожное введение бемипарина через 2 ч после
окончания операции в дозе 2500 МЕ на протяжении 
7 дней привело к тому, что случаев ТГВ (при ультразвуко-
вом сканировании) и ТЭЛА не было. При этом частота
геморрагических осложнений в группе, где использовал-
ся препарат Цибор®, была значительно ниже, чем в груп-
пе НФГ: гематома в зоне операции – у 5 и 15% больных
соответственно; тяжелые кровотечения – у 6,1% больных
группы НФГ и отсутствовали в группе бемипарина.

У онкологических больных при выполнении им хирур-
гического вмешательства профилактика ВТЭО бемипари-
ном в дозе 3500 МЕ оказалась более эффективной и столь
же безопасной, как и при использовании дозы 2500 МЕ.
Увеличение продолжительности введения бемипарина до
28 дней по сравнению со стандартной 8-дневной профи-

Шкала оценки клинических характеристик. Модель балльной оценки риска по Каприни (Caprini)

1 балл 2 балла 3 балла 5 баллов

• Возраст 41–60 лет
• Малая операция
• Индекс массы тела более 25 кг/м2

• Отек нижних конечностей
• Варикозное расширение вен
• Беременность или послеродовый период
• Невынашивание беременности в анамнезе
• Прием эстрогенов/гестагенов
• Сепсис (давностью до 1 мес)
• Тяжелое заболевание легких, в том числе

пневмония (давностью до 1 мес)
• Нарушение функции дыхания
• Острый инфаркт миокарда
• Застойная сердечная недостаточность 

(давностью до 1 мес)
• Анамнез воспалительного заболевания 

кишечника
• Терапевтический пациент на постельном 

режиме

• Возраст 61–74 года
• Артроскопическая операция
• Большая открытая операция

(длительностью более 5 мин)
• Лапароскопическая операция

(длительностью более 45 мин)
• Онкология
• Постельный режим (более 

3 сут)
• Гипсовая повязка
• Катетер в центральной вене

• Возраст старше 74 лет
• Анамнез ВТЭО
• Семейный анамнез ВТЭО
• Лейденская мутация
• Мутация в гене протромбина
• Волчаночный антикоагулянт
• Антитела к кардиолипину
• Повышение уровня гомоци-

стеина в плазме
• Гепарининдуцированная

тромбоцитопения
• Другие тромбофилии

• Инсульт (менее 1 мес 
назад)

• Замена крупного сустава
• Перелом бедра, костей 

таза, голени
• Травма спинного мозга

(менее 1 мес назад)
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лактикой значительно снижало число тяжелых ВТЭО (от-
носительное снижение риска 82,4%) у больных, перенес-
ших абдоминальные операции по поводу онкологического
заболевания [46, 47].

Современные систематические обзоры показывают, что
из-за превосходного фармакологического профиля беми-
парина он может безопасно и эффективно применяться у
особых категорий больных (дети, пожилые, пациенты с
почечной недостаточностью и застойной сердечной недо-
статочностью) [48, 49].

Категории риска
Интенсивность профилактики ВТЭО для пациентов с

колоректальной патологией должна быть соизмерима с
оцененным риском. Существует множество опубликован-
ных рекомендаций, российских и международных, кото-
рые существенно различаются в методах оценки риска
ВТЭО. Эти различия существуют вторично по отношению
к таким факторам, как стоимость, безопасность, эффек-
тивность и простота внедрения [50–55].

В течение более 20 лет Американская коллегия специа-
листов по торакальной хирургии (American College of
Chest Physicians – АССР) публикует обширные, научно об-
основанные рекомендации по использованию антитром-
ботической терапии. В последнем обновлении использу-
ется модель стратификации риска на основе двух ранее
широко изученных, обоснованных и проверенных систем
подсчета баллов факторов риска ВТЭО: S.Rogers и соавт. и
J.Caprini и соавт. [56–58]; см. таблицу.

Риск ВТЭО у пациентов с патологией толстой и прямой
кишки, нуждающихся в хирургическом лечении, варьиру-
ется в зависимости от ряда факторов, специфичных для
конкретного пациента. Наибольшие риски развития
ВТЭО будут констатированы у пациентов, нуждающихся в
полостном абдоминальном хирургическом вмешательстве
для лечения злокачественных новообразований, и самый
низкий для молодых пациентов, проходящих амбулатор-
ные процедуры [8, 59–61].

Специфичные в отношении клинических проявлений
факторы были проанализированы в трех сравнительно
больших исследованиях частоты развития ВТЭО в груп-
пах, где пациенты получали оперативное лечение по пово-
ду хирургической патологии, в том числе и в отношении
заболеваний толстой и прямой кишки. Независимые фак-
торы риска в этих исследованиях включали возраст стар-
ше 60 лет, предшествующие ВТЭО и злокачественные но-
вообразования [62]; возраст старше 60 лет, предшествую-
щие ВТЭО, анестезиологическое пособие продолжитель-
ностью более 2 ч и постельный режим более 4 дней [60];
старшая возрастная группа, мужской пол, большой срок
пребывания в больнице и более высокий показатель ко-
морбидности [63]; сепсис, беременность или состояние
после родов; центральный венозный доступ; злокачествен-
ные опухоли; предшествующие ВТЭО; пребывание в ста-
ционаре более 2 дней [64].

В другом исследовании, посвященном риску, связанно-
му с послеоперационными осложнениями, умеренные и
сильные независимые факторы риска для ВТЭО включали
инфекцию мочевых путей, острую почечную недостаточ-
ность, послеоперационное переливание крови, периопера-
ционный инфаркт миокарда и пневмонию [65]. Пациенты
со злокачественными новообразованиями, которым пла-
нируют провести радикальное хирургическое вмешатель-
ство, – это особая группа с высоким риском ВТЭО. Даже
при проведении профилактических действий у пациентов
с раком риск развития ВТЭО в послеоперационном перио-
де в 2 раза выше по сравнению с пациентами с неопухоле-
выми заболеваниями толстой и прямой кишки [66]. В слу-
чае развития ВТЭО у них троекратно увеличивается риск
для формирования смертельной ТЭЛА [67].

Для стратификации риска существует несколько прак-
тических и основанных на фактических данных моделей
или руководящих принципов. Каждый из них имеет
ограничения, но две конкретные модели были четко об-
основаны, широко обсуждены и включены в рекоменда-
ции ACCP и национальные клинические рекомендации по
профилактике и лечению ВТЭО. Эти шкалы оценки рис-
ков в настоящее время используются как при проведении
многочисленных научных исследований, так и в рутинной
клинической практике, в целях стандартизации основан-
ных на фактических данных критериев для профилактики
ВТЭО.

Первая модель использовала данные 183 069 пациентов
в исследовании «Безопасность пациентов в хирургии», ко-
торым проводились как общехирургические, абдоминаль-
ные вмешательства, так и операции на органах грудной
клетки и магистральных сосудах в одной из 142 клиник
[56].

Баллы были рассчитаны для переменных, которые были
признаны независимыми предикторами риска ВТЭО. Об-
щее количество баллов в этом исследовании получило на-
звание: Rogers Score (счет Роджерса). Эти переменные
включают тип операции, единицы относительной стоимо-
сти, несколько характеристик пациента и конкретные ла-
бораторные значения. Риск развития симптоматического
ВТЭО варьировался от очень низкого (0,1%), низкого
(0,5%) и до умеренного (1,5%) как в исследованиях, так и в
валидации. Эта модель была уникальной на момент публи-
кации, но она имеет существенные ограничения. Включен-
ные категории могут быть громоздкими, в то время как
требуется быстрый расчет для оценки риска развития
ВТЭО. Поэтому эта система в основном использовалась
для обоснования и дополнения других моделей стратифи-
кации рисков.

Вторая модель, включенная в руководящие принципы
ACCP, также оценивает риск ВТЭО, добавляя точки для
разных факторов риска ВТЭО [57, 58]. Риск ВТЭО класси-
фицируется как очень низкий (0–1 балл), низкий (2 балла),
умеренный (3–4 балла) или высокий (≥5 баллов). В отличие
от показателя Роджерса, эта модель (шкала Каприни) отно-
сительно проста в использовании и, по-видимому, доста-
точно хорошо позволяет различать пациентов с низким,
умеренным и высоким риском ВТЭО. Это находит широ-
кое подтверждение во многих клинических исследованиях,
как российских, так и международных [56, 68, 69].

Кроме того, эффективность шкалы Каприни подтвер-
ждена в большом ретроспективном исследовании пациен-
тов с общей, сосудистой и урологической хирургической
патологией [64]. Это исследование включало репрезента-
тивную выборку пациентов хирургического профиля, в
нем удалось минимизировать потери данных при после-
дующем анализе. Авторы также собрали и проанализиро-
вали данные о проводимых этим больным профилактиче-
ских мероприятиях. Это позволило оценить, какой базо-
вый риск ВТЭО был бы в отсутствии профилактики. Хотя
шкалы Каприни и Роджерса еще не были специально из-
учены для стратификации рисков у пациентов с патологи-
ей толстой и прямой кишки, пациенты в этом исследова-
нии похожи на пациентов с абдоминальной и тазовой хи-
рургией. Были также получены оценки базового риска
ВТЭО [65]. Оценочные базовые риски ВТЭО составили
0,5, 1,5, 3,0 и 6,0% у пациентов с очень низким, низким,
умеренным и высоким риском для ВТЭО соответственно.

Рекомендации
Пациенты, нуждающиеся в незначительном вмешатель-

стве при патологии толстого кишечника или прямой киш-
ки без дополнительных факторов риска ВТЭО, у которых
показатель Роджерса менее 7 и показатель Каприни 0, счи-
таются больными с очень низким риском развития ВТЭО.



Проведение амбулаторных вмешательств у таких пациен-
тов рекомендуется без механической или фармакологиче-
ской профилактики. Пример: пациент в возрасте до 40 лет,
которому планируется проведение лигирования геморрои-
дальных артерий под ультразвуковой навигацией (HAL-
процедура).

Пациенты с низким риском (показатель Роджерса 7–10 бал-
лов; по шкале Каприни 1–2 балла) получают в ходе профилак-
тики ВТЭО преимущества от проведения МПК с прерыви-
стой пневматической компрессией без какой-либо фармако-
логической профилактики [54].

К пациентам низкого риска в практике колопроктолога
относят также пациентов в возрасте старше 40 лет с одним
или несколькими дополнительными факторами риска.

Для пациентов с умеренным риском (показатель Роджер-
са более 10 баллов, показатель Каприни 3–4 балла) реко-
мендуемые подходы включают проведение фармакологиче-
ской или механической профилактики. Пациенты, не под-
верженные высокому риску кровотечения и с умеренным
риском ВТЭО, должны получить одно из фармакологиче-
ских средств (например, низкомолекулярный гепарин), то-
гда как у пациентов с высоким риском кровотечения следу-
ет отдавать предпочтение механическим средствам ком-
прессии [54]. Принятые факторы риска кровотечения
включают расстройства гомеостаза, одновременное ис-
пользование клопидогрела или ацетилсалициловой кисло-
ты, почечную дисфункцию, условия, при которых крово-
течение было бы катастрофическим, неконтролируемое
кровотечение с высоким риском, тромбоцитопении и забо-
левания печени с коагулопатией [70]. Кроме того, пациен-
ты умеренного риска ВТЭО до операции могут попасть в
категорию более высокого риска после операции в случае,
если интраоперационные или послеоперационные ослож-
нения меняют общий счет.

Пациенты с высоким риском (показатель Каприни 
5 баллов и более), не подверженные высокому риску крово-
течения, должны получать как фармакологическую, так и
механическую профилактику. Пациенты с колоректальным
раком считаются больными с очень высоким риском и
нуждаются в обязательном проведении тромбопрофилак-
тики с использованием сочетания фармакологических
средств и механической профилактики [71].

Кроме того, рекомендуется, чтобы пациенты с колорек-
тальным раком, пациенты с ожирением или пациенты с
анамнезом ВТЭО получали пролонгированную профилак-
тику (до 4 нед) с использованием НМГ [71, 72].

Заключение
В рутинной клинической практике специалиста – коло-

проктолога встречаются больные, нуждающиеся в профи-
лактике ВТЭО. Такого рода пациенты попадают в поле зре-
ния специалистов, как работающих в стационарных усло-
виях, так и обеспечивающих оказание специализированной
помощи в амбулаторных условиях. Имеющиеся в арсенале
средства позволяют достаточно эффективно предупреж-
дать развитие тромбоза и сопутствующей ему ТЭЛА, что в
целом повышает качество лечения и позволяет достигать
лучших результатов, а использование системы стратифика-
ции рисков ВТЭО позволяет оптимизировать назначения.
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З аболевания пищеварительного тракта занимают одно
из ведущих мест в медицинской статистике и являются

одними из самых распространенных болезней внутренних
органов. Причинами их возникновения являются непра-
вильное питание, неблагополучная экологическая обста-
новка, малоподвижный образ жизни, загрязнение источ-
ников водоснабжения. Важную роль в заболеваемости пи-
щеварительной системы играет бактерия Helicobacter pylo-
ri, а также многочисленные стрессы в жизни человека,
приводящие к глубокой депрессии и, как следствие, пора-
жению желудочно-кишечного тракта (ЖКТ). Пищевари-
тельный тракт – это, по большому счету, трубка с разными
формой, размерами, устройством складочного аппарата и
функцией. Каждый отдел пищеварительного канала может
подвергаться опухолевому поражению, воспалительным
изменениям инфекционного и аутоиммунного генеза, про-
текающим как в острой, так и хронической форме. Но го-
воря об исследовании системы пищеварения, нельзя ис-
ключать из алгоритма обследования гепатобилиарную зо-
ну (печень, желчный пузырь, внутри- и внепеченочные

желчные протоки, поджелудочную железу), так как это в
значительной степени обеднило бы данный обзор. Разделу
рентгенологии пищеварительного тракта посвящено ог-
ромное количество статей и монографий. Ряд отечествен-
ных авторов (В.Б.Антонович, А.Н.Кишковский, Л.А.Тю-
тин, Н.У.Шнигер, Л.М.Портной) внесли неоценимый
вклад в создание и модернизацию рентгеновских методик
исследования ЖКТ, развитие этого сложного диагности-
ческого направления в распознавании болезней пищевода,
желудка и кишечника.

Данная статья имеет целью осветить возможности луче-
вой диагностики болезней органов пищеварения, оценить
возможности рентгеновских методов и представить обзор
о новых лучевых технологиях, применяемых для обследо-
вания этой сложной анатомической структуры большой
протяженности.

Пищеварительная трубка представляет собой мягко-
тканую структуру, проницаемую для рентгеновского из-
лучения, поэтому исследование проводится с введением
в нее контрастного вещества – взвеси сульфата бария

I.M.Koroleva / Consilium Medicum. 2017; 19 (8): 48–53.
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История развития методов лучевой диагностики в гастроэнтерологии насчитывает десятилетия и представляет собой эволюционное преобразование
контрастных методик исследования пищеварительного тракта. Классические методики исследования желудка, толстой и тонкой кишки с контрастиро-
ванием по-прежнему остаются актуальными и в настоящее время, так как являются наиболее простым и физиологичным способом получения информа-
ции о морфологии и функции пищеварительного тракта как в норме, так и при патологических состояниях, включая послеоперационные изменения.
Рентгеноскопия желудка и двенадцатиперстной кишки и ирригоскопия изначально проводились с применением только бариевой взвеси. Потом методи-
ки значительно усовершенствовались за счет использования методик двойного контрастирования. Улучшению визуализации изображения пищевари-
тельного тракта в значительной степени способствовало усовершенствование рентгеновской аппаратуры, а именно появление электронно-оптических
преобразователей изображения. Совершенно новым этапом развития лучевых технологий в гастроэнтерологии стала компьютерная томография, пред-
ставляющая революционный скачок не только в лучевой диагностике, но и во всех клинических дисциплинах, использующих полученную информацию
для определения оптимальной тактики консервативного лечения и выбора адекватных оперативных подходов в разных клинических ситуациях.
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(BaSO4). Сульфат бария – это позитивное рентгеноконт-
растное вещество для исследования пищеварительного
тракта, нерастворимо в воде, используется в виде сус-
пензии. Плотность суспензии зависит от типа исследо-
вания. Частицы бария имеют размеры 0,6–1,4 μ. Про-
стая бариевая клизма требует низкоплотной суспензии
(0,1–0,2 г/мл). При двойном контрастировании желудка
используют средние (0,8–1,0 г/мл) или высокоплотные
(2,0–2,5 г/мл) суспензии. При исследовании пациентов в
послеоперационном периоде сульфат бария не приме-
няется для исключения попадания в брюшную полость
и опасности перитонита (применяют только водорас-
творимые препараты).

В процессе контрастного исследования различных отде-
лов пищеварительного тракта выделяют следующие фазы
контрастирования: тугого наполнения, рельефа слизистой,
двойного контрастирования (барий/газ), первичного
двойного контрастирования.

Клиническая симптоматика болезней пищеварительной
системы неспецифична (тошнота, метеоризм, чувство тя-
жести и боли в эпигастрии, изжога, расстройства стула,
снижение аппетита и др.) и порой весьма схожа с таковой
при инфаркте миокарда и расслоении брюшного отдела
аорты, что существенно затрудняет распознавание истин-
ных проблем пациента и требует либо планового, либо
экстренного лучевого обследования. Вот почему так важно
знать клинические проявления болезней пищеваритель-
ного тракта и владеть алгоритмом обследования данной
группы пациентов. С целью оптимизации процесса распо-
знавания многочисленных заболеваний пищеварительной
трубки был создан синдромальный подход к рентгеноди-

агностике, включающий в себя 6 условных синдромов за-
болеваний органов ЖКТ.

Синдромы заболеваний органов ЖКТ:
1. Синдром диффузного расширения органа.
2. Синдром ограниченного расширения органа.
3. Синдром диффузного сужения органа.
4. Синдром ограниченного сужения органа.
5. Синдром патологического изменения рельефа слизи-

стой.
6. Синдром дислокации органа.
Ведение контрастного вещества в полость желудочной

трубки предоставляет возможность оценить локализацию
органа, его контуры, диаметр и состояние складочного ап-
парата, что в целом позволяет распознать патологический
процесс. Чередование фаз контрастирования различно на
разных уровнях пищеварительной трубки. Визуальное
представление неизмененного органа, а именно глотки и
пищевода (рис. 1), необходимо для выявления таких про-
цессов, как дивертикулы, стриктуры, опухоли и грыжи
(рис. 2).

Рентгеновские диагностические процедуры в определен-
ных ситуациях становятся лечебными. Врач с помощью
эндоскопической техники под контролем рентгено-диаг-
ностической аппаратуры проводит сложные, но малоинва-
зивные процедуры, такие так стентирование пищевода
при неоперабельном опухолевом поражении или баллон-
ную дилатацию пищевода при ахалазии (рис. 3).

Чередование фаз контрастирования при исследовании
желудка иное, чем на уровне пищевода. Первой фазой яв-
ляется исследование рельефа слизистой с малой порцией
взвеси сульфата бария (2–3 глотка), за которыми следуют
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Рис. 1. Рентгенография пищевода: а, б – фазы тугого наполне-
ния, в – фаза рельефа слизистой.
a б в

Рис. 2. Рентгенография пищевода в фазу тугого наполнения: 
а – ценкеровский дивертикул; б – рубцовая стриктура (хими-
ческий ожог); в – рак пищевода; г – грыжа пищеводного отвер-
стия диафрагмы.
a б в г

Рис. 3: а – стентирование пищевода при опухолевом поражении; б – стент; в – балонная дилатация пищевода при ахалазии: 
1 – до операции, 2 – баллон, 3 – через 3 дня после процедуры.
a б

1 2 3
в
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фазы тугого наполнения и двойного контрастирования
(рис. 4).

Грамотное соблюдение методологии рентгеновского ис-
следования позволяет своевременно выявить целый ряд
заболеваний, характерных для этого отдела ЖКТ:
• гастриты;
• язвенная болезнь;
• доброкачественные опухоли (полипы, лейомиомы, фиб-

ромы и пр.);
• злокачественные опухоли;
• рубцовый стеноз привратника.

Рентгенологическое исследование до настоящего време-
ни остается основным (базовым) методом выявления га-
стритов, язвенной болезни желудка, доброкачественных и
злокачественных опухолей желудка, полипов (рис. 5).

Рентгенологическое исследование двенадцатиперстной
кишки производится после поступления контраста из же-
лудка в луковицу и просвет кишки. Для лучшего (тугого)
заполнения двенадцатиперстной кишки взвесь сульфата
бария или водорастворимые контрастные вещества вводят
посредством зонда на фоне искусственной (медикаментоз-
ной) гипотонии кишки. Эта методика получила название
релаксационной дуоденографии. Более сложным является
рентгенологическое исследование тощей и подвздошной
кишки, которое выполняется после приема бариевой взве-
си перорально или путем введения контраста через тонко-
кишечный зонд – пероральная или зондовая энтерогра-
фия (рис. 6).

При введении контраста через зонд достигаются тугое
заполнение тонкой кишки, а также проведение двойного
контрастирования после дополнительной манипуляции –
введения газа. По тощей кишке контрастное вещество
продвигается очень быстро, что обусловлено функцио-
нальными особенностями этого отдела кишечника. В тон-
кой кишке отчетливо визуализируются складки слизистой
оболочки, имеющие циркулярный ход в виде проволоч-
ной спирали (керкринговы складки). В подвздошной киш-
ке контрастная масса продвигается медленнее, заполнение
более равномерное, почти тугое. Полное продвижение
контраста по тонкой кишке должно осуществляться в
течение 8 ч, что позволяет оценить функциональную со-
стоятельность этого отдела пищеварительного тракта.
Описанные рентгенологические методики предназначены
для выявления заболеваний толстой и тонкой кишки:
• механическая и динамическая непроходимость;
• тромбоз и эмболии брыжеечных сосудов;
• энтериты и колиты;
• неспецифический язвенный колит;
• гранулематозный колит (болезнь Крона);
• опухоли (доброкачественные и злокачественные);
• дивертикулез.

Актуальность рентгенодиагностики состояния тонкой
кишки определяется высокими показателями заболевае-
мости населения хроническим энтероколитом и таким
грозным поражением тонкой кишки, как болезнь Крона
(терминальный илеит). Болезнь Крона названа в честь
американского гастроэнтеролога B.Crohn, который со
своими коллегами I.Ginzburg и G.Oppenheimer в 1932 г.
описали и опубликовали 14 случаев этого заболевания с
локализацией в терминальном отделе подвздошной киш-
ки. Следует отметить, что хроническое неспецифическое
поражение может возникать в разных отделах пищевари-
тельного тракта с неодинаковой частотой, но неизменно
приводит к стойкому снижению работоспособности паци-
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Рис. 4. Фазы контрастирования желудка: а, б – фаза рельефа слизистой; в – фаза тугого наполнения; г, д – фаза двойного контрасти-
рования (сульфат бария/газ).
a б в г д

Рис. 5. Рентгеноскопия (-графия) желудка: а – язва тела же-
лудка по малой кривизне; б – полип желудка; в – рак тела же-
лудка с локализацией на малой кривизне.
a б в

Рис. 6. Энтерография: а – пероральная; б – релаксационная.
a б
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ентов и нередко к их инвалидизации. При гистологиче-
ском исследовании выявляется поражение всех слоев ки-
шечной стенки. На ранних стадиях развития заболевания
возникают отек и инфильтрация лимфоидными и плазма-
тическими клетками подслизистого слоя пораженного от-
дела кишки, гиперплазия лимфатических фолликулов и
пейеровых бляшек, формирование гранулем, состоящих
из гигантских эпителиоидных клеток. В дальнейшем про-

исходят нагноение и изъязвление измененных лимфоид-
ных фолликулов, распространение инфильтрации на все
слои кишечной стенки, гиалиновое перерождение грану-
лем (рис. 7).

Классическое рентгенологическое исследование пора-
женного отдела кишки проводится с помощью контрасти-
рования. При проведении ирригоскопии в зоне пораже-
ния визуализируются множественные язвы, которые вид-
ны в виде точечных и линейных скоплений бария; просвет
пораженного участка сужен (рис. 8).

В настоящее время, когда компьютерные технологии
стали неотъемлемой частью лучевой диагностики, активно
развиваются и модернизируются компьютерные томогра-
фы, а значит, расширяется спектр протоколов исследова-
ния различных органов и систем, стала возможной оценка
состояния ЖКТ с помощью мультиспиральной компью-
терной томографии (МСКТ). Важным остается правиль-
ный и грамотный методологический подход при проведе-
нии компьютерной диагностики. Выявление болезней же-
лудка и кишечника проводится в рамках протокола иссле-
дования брюшной полости с внутривенным контрастиро-
ванием и заполнением перорально пищеварительного ка-
нала водой с водорастворимым контрастным веществом.
Построение мультипланарных реконструкций предостав-
ляет возможность объективизации аксиального изображе-
ния в корональной и сагиттальной проекциях, что наибо-
лее важно не столько для врачей-рентгенологов, сколько
для врачей других специальностей, так как эти проекции
наиболее «привычны» для восприятия анатомической зо-
ны (рис. 9).

Как правило, при подозрении болезни Крона рентгено-
логическое исследование кишки продолжает эндоскопи-
ческое исследование – колоноскопия (рис. 10), имеющее
целью морфологическое подтверждение данного заболе-
вания для выбора адекватной терапевтической тактики.

Весьма распространенным заболеванием кишки являет-
ся дивертикулез, нередко осложняющийся воспалением
стенки (дивертикулит) и окружающей клетчатки с форми-
рованием инфильтрата. Такие поражения кишки в зависи-
мости от локализации дивертикулов могут быть сходны по
клинической картине с острыми хирургическими процес-
сами (аппендицит, абсцесс), что требует неотложной рент-
генодиагностики для принятия решения о проведении
консервативной терапии или оперативного вмешатель-
ства. Необходимо помнить, что дивертикулит может со-
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Рис. 7. Гистологическое исследование. Отек и инфильтрация
лимфоидными и плазматическими клетками подслизистого
слоя пораженного отдела кишки, гиперплазия лимфатических
фолликулов и пейеровых бляшек, формирование гранулем,
состоящих из гигантских эпителиоидных клеток.

Рис. 8. Ирригоскопия с барием, двойное контрастирование, бо-
лезнь Крона: а – терминальный отдел подвздошной кишки су-
жен (указано стрелками); б – множественные язвы видны в ви-
де точечных и линейных депо бария (указано стрелками).
a б

Рис. 9. МСКТ. Болезнь Крона: а – стенки тонкой кишки утолще-
ны; локальное утолщение слизистой с формированием стено-
за терминального отдела подвздошной кишки (указано стрел-
кой); б – поражение нисходящего отдела толстой кишки: стен-
ка утолщена, просвет сужен.
a б

Рис. 10. Колоноскопия при болезни Крона.
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провождаться перфорацией стенки дивертикула и тогда
задачей рентгенолога становится поиск свободного газа в
брюшной полости (рис. 11).

Одним из основных направлений рентгенодиагностики
заболеваний пищеварительного тракта является выявле-
ние онкологических процессов. Статистика опухолевых
поражений желудка и кишечника неутешительна, в связи
с чем в алгоритм профилактического обследования паци-
ентов старше 45 лет включены рентгенодиагностические
методы и колоноскопия. Классические рентгеновские ме-
тодики пищеварительного канала должны предшество-

вать эндоскопическим процедурам, так как они предо-
ставляют сведения как о морфологическом, так и функ-
циональном состоянии органа, и при выявлении патоло-
гического процесса (рис. 12) дают возможность при эндо-
скопии прицельно обследовать измененный участок и
взять биопсию.

Компьютерная томография и магнитно-резонансная то-
мография (МРТ) предоставляют больший объем диагно-
стической информации в плане оценки распространенно-
сти опухолевого процесса на окружающие структуры и в
выявлении метастазов. Остается дискуссионным вопрос о
применении виртуальной колоноскопии в диагностике
болезней пищеварительного канала (рис. 13).

В комплекс неотложной рентгенодиагностики входит
исследование брюшной полости для исключения кишеч-
ной непроходимости, определения ее вида и уровня пора-
жения. Различают механическую и динамическую непро-
ходимость, по локализации выделяют толстокишечную и
тонкокишечную непроходимость. Для каждого варианта
непроходимости определены типичные рентгеновские
признаки: чаши Клойбера, арки, переливание жидкости в
раздутых петлях кишки (рис. 14). Применение МСКТ для
диагностики кишечной непроходимости не оправдано, за
исключением тех ситуаций, когда имеется подозрение на
опухолевую природу процесса.

Выводы
Таким образом, рентгенодиагностика болезней пищева-

рительного тракта является сложной задачей, особенно для
начинающих рентгенологов, и требует глубоких знаний об
анатомо-физиологических особенностях этой анатомиче-
ской зоны, а также серьезных практических навыков и
определенного опыта для грамотного применения лучевых
методов в той или иной клинической ситуации. В настоя-
щее время арсенал лучевых методик значительно расши-
рился за счет компьютерных технологий. На фоне «ста-
рых» рентгеновских методов появился ряд «новых» техно-
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Рис. 11. Ирригоскопия, фаза тугого наполнения: а, б – в нисхо-
дящем отделе толстой кишки визуализируются множествен-
ные дивертикулы (указано стрелками); в – полоска свободно-
го газа серповидной формы под правым куполом диафрагмы.
a б в

Рис. 12. Ирригоскопия: а – опухоль толстой кишки с локализа-
цией в восходящем отделе; б – опухоль в поперечно-ободоч-
ной кишке: дефект наполнения кишки, обусловленный опухо-
левыми массами (указано стрелкой).
a б

Рис. 13. МСКТ. Мультипланарная реконструкция в корональной и сагиттальной проекциях: а, б – визуализируется неравномерное
утолщение стенки в нисходящем отеле толстой кишки; в – МРТ, опухоль прямой кишки (указано стрелкой); г – МСКТ, метастаз в
печени; д – виртуальная колоноскопия.
a б в г д

Рис. 14. Обзорная рентгенография брюшной полости при тон-
кокишечной и толстокишечной непроходимости: а – динамиче-
ская тонкокишечная непроходимость – типичная исчерчен-
ность раздутых петель; б, в – «арки».
a б в



логий, которые предоставляют информацию на более вы-
соком диагностическом уровне. МСКТ органов брюшной
полости является методом, позволяющим получать много-
плоскостные изображения, трехмерные реконструкции,
создавать виртуальные образы. При поражении дисталь-
ных отделов толстой кишки наиболее информативным ди-
агностическим методом стала МРТ, так как она обладает
высоким мягкотканым разрешением и остается на сего-
дняшний момент основным методом диагностики состоя-
ния органов малого таза. Но технический прогресс в луче-
вой диагностике ни в коей мере не исключает применение
классических методов исследования ЖКТ в качестве базо-
вых способов выявления болезней пищеварительного

тракта. Поэтому существование «старых» и «новых» мето-
дов исследования ЖКТ не является противоречием в луче-
вой диагностике болезней системы пищеварения.
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Введение
Функциональные заболевания желудочно-кишечного

тракта (ЖКТ) относятся к заболеваниям, заметно снижаю-
щим качество жизни и влияющим на ежедневную актив-
ность пациентов. Пациенты с этой патологией достаточно
часто обращаются за врачебной помощью. Данные заболе-
вания связаны с существенными материальными затрата-
ми на обследование и лечение больных, а систематическое
использование в процессе терапии большого количества
лекарственных препаратов нередко приводит к полипраг-
мазии и развитию нежелательных явлений.

В силу своей мультифакторности и сложности патогенез
функциональных расстройств ЖКТ изучен еще не до кон-
ца. Понятие функциональных расстройств пищеваритель-
ного тракта постоянно совершенствуется, начиная с 
1989 г., когда впервые были выпущены директивы для

определения, диагностики и лечения синдрома раздра-
женного кишечника (СРК). В Римских критериях IV пере-
смотра, опубликованных в 2016 г. и обобщивших текущий
мировой опыт по лечению пациентов с данной патологи-
ей, концепция функциональных расстройств пищеваре-
ния была расширена. Было дано определение этой группы
заболеваний как «расстройства» взаимодействия между
головным мозгом и ЖКТ, поскольку это связано с наруше-
нием моторики, измененной иммунной функцией слизи-
стой оболочки пищеварительного тракта, изменениями
микробиоты кишечника, висцеральной гиперчувствитель-
ностью и разнонаправленными модуляциями процессов в
центральной нервной системе (ЦНС) [1].

Так называемая ось «головной мозг–ЖКТ» представляет
собой нейроанатомический субстрат, который посред-
ством нейротрансмиттеров обеспечивает передачу инфор-
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В последние годы отмечается увеличение числа пациентов с функциональными заболеваниями желудочно-кишечного тракта, причем нередко
имеют место сочетание разных вариантов функциональных расстройств, а также их комбинация с другими заболеваниями желудочно-кишечного
тракта. В связи с этим возникает необходимость поиска новых эффективных подходов в лечении данной группы пациентов, которые помогут из-
бежать одновременного назначения нескольких лекарственных средств. Одним из таких терапевтических подходов является назначение комби-
нированного препарата растительного происхождения STW 5 (Иберогаст®), воздействующего на разные патогенетические механизмы функцио-
нальных расстройств. Входящие в состав препарата компоненты обладают синергическим эффектом, потенцируя действия друг друга. У пациен-
тов с функциональными расстройствами препарат может использоваться как в виде монотерапии, так и в составе комплексного лечения. Эффек-
тивность и безопасность STW 5 в лечении функциональных заболеваний пищеварительного тракта были показаны в большом количестве клини-
ческих исследований и соответствуют уровню доказательности IА.
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Римские критерии IV, Иберогаст.
Для цитирования: Бакулин И.Г., Сказываева Е.В., Авалуева Е.Б. и др. Комбинированный препарат растительного происхождения в терапии 
пациентов с функциональными расстройствами пищеварительной системы. Consilium Medicum. 2017; 19 (8): 54–61. DOI: 10.26442/2075-1753_19.8.54-61 

Review
The possibilities of phytotherapy in the treatment of patients with functional 
disorders of the digestive tract
I.G.Bakulin, E.V.Skazyvaeva, E.B.Avalueva, M.I.Skalinskaya, I.A.Oganezova

I.I.Mechnikov North-West State Medical University of the Ministry of Health of the Russian Federation. 191015, Russian Federation, Saint Petersburg, 
ul. Kirochnaia, d. 41
igbakulin@yandex.ru

Abstract
In recent years there has been an increase in the number of patients with functional diseases of the gastrointestinal tract, and often there is a combination of va-
rious variants of functional disorders, as well as their combination with other diseases of the gastrointestinal tract. In this regard, there is a need to find new ef-
fective approaches in the treatment of this group of patients, which will help to avoid the simultaneous administration of several medicines. One of these thera-
peutic approaches is the appointment of a combined herbal preparation STW 5 (Iberogast®), which affects various pathogenetic mechanisms of functional di-
sorders. The components included in the formulation have a synergistic effect, potentiating the actions of each other. In patients with functional disorders, the
drug can be used both in the form of monotherapy, and the composition of complex treatment. The efficacy and safety of STW 5 in the treatment of functional di-
sorders of the digestive tract has been demonstrated in a large number of clinical studies and corresponds to a level of evidence of IA.
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мации от эмоционально-когнитивных центров ЦНС к
структурам периферической нервной системы, непосред-
ственно обеспечивающим функционирование ЖКТ [1–3].
Установлены непосредственные связи между структурами
нервной системы пищеварительного тракта и ЦНС, кото-
рые оказывают влияние на сенсорную, моторно-эвакуа-
торную, иммунную и эндокринную функции ЖКТ [3, 4]. 
В силу этого имеется не только взаимовлияние физиоло-
гических и психосоциальных факторов на фоне генетиче-
ских особенностей, но и влияние измененного поведения
на течение заболевания [4].

Включая в себя достаточно обширную группу заболева-
ний, функциональные расстройства пищеварительного
тракта могут как протекать изолированно, так и сочетать-
ся друг с другом и другими заболеваниями ЖКТ. В Рим-
ских критериях IV достаточное внимание уделено именно
сочетанию функциональных заболеваний разных отделов
ЖКТ, что получило название «перекреста» функциональ-
ной патологии [1–3]. Зачастую у одного и того же пациен-
та могут одновременно наблюдаться как симптомы разных
вариантов функциональной диспепсии (ФД), так и сочета-
ние ее различных вариантов с клиническими проявления-
ми СРК [2, 3, 5]. По данным разных исследований, сочета-
ние ФД и СРК имеет место у 28% взрослого населения
[6–8]. Также функциональные расстройства пищевари-
тельного тракта могут комбинироваться с другими заболе-
ваниями ЖКТ, например, ФД нередко сочетается с гаст -
роэзофагеальной рефлюксной болезнью [9, 10]. Такое со-
четание встречается у 7–12% пациентов [1, 3, 11].

Диагноз ФД и СРК верифицируется на основании кри-
териев, разработанных Римским консенсусом IV пере-
смотра [3].

В настоящее время выделяется два варианта ФД: пост-
прандиальный дистресс-синдром (ПДС) и синдром эпи-
гастральной боли (СЭБ) [1, 3]. Диагностическими крите-
риями ФД являются один и более из следующих призна-
ков: беспокоящее постпрандиальное ощущение перепол-
нения, беспокоящее чувство раннего насыщения, беспо-
коящие боль и жжение в эпигастрии. При этом отсут-
ствуют признаки других заболеваний или факторов, спо-
собных объяснить возникновение данных симптомов.

Диагностическими критериями ПДС являются один или
оба из следующих симптомов, возникающих по меньшей
мере 3 дня в неделю: беспокоящее ощущение переполне-
ния после еды (достаточное, чтобы повлиять на обычную
деятельность) и беспокоящее раннее насыщение, которое
может привести к прерыванию приема привычной по
объему порции пищи. При этом должны отсутствовать
признаки других заболеваний, способных объяснять воз-

никновение данных симптомов. Допускается присутствие
постпрандиальной эпигастральной боли или жжения,
эпигастрального вздутия живота, чрезмерной отрыжки,
изжоги и тошноты; симптомы, проходящие после опорож-
нения кишечника, не рассматриваются как проявления
диспепсии, наличие рвоты требует исключения других
расстройств. Другие симптомы заболеваний органов ЖКТ
могут сочетаться с ПДС.

Диагностическими критериями СЭБ является как мини-
мум один из следующих симптомов, возникающих по
меньшей мере 1 день в неделю: беспокоящая боль в эпига-
стрии и беспокоящее жжение в эпигастрии (достаточные,
чтобы повлиять на обычную деятельность), также должны
отсутствовать признаки других заболеваний, способных
объяснять возникновение симптомов. Боль может быть
вызвана приемом пищи, может уменьшаться после еды
или возникать натощак, характер боли не отвечает крите-
риям боли при патологии желчного пузыря. Могут при-
сутствовать постпрандиальное вздутие в эпигастральной
области, отрыжка, тошнота и изжога. Для постановки ди-
агноза ПДС и СЭБ симптомы должны присутствовать в
течение последних 3 мес при общей продолжительности
заболевания по крайней мере 6 мес [1, 3].

СРК определяется как хроническое функциональное
расстройство кишечника, проявляющееся рецидивирую-
щими болями в животе, которые возникают по меньшей
мере 1 раз в неделю и характеризуются двумя или более из
следующих признаков: связаны с дефекацией, связаны с
изменением частоты стула, связаны с изменением формы
стула [3]. Эти признаки должны встречаться у больного
последние 3 мес при общей продолжительности не менее
6 мес. Как и в прежних Римских критериях III пересмотра,
вариант течения СРК (с диареей, запорами, чередованием
запоров и диареи, неспецифический) устанавливается с
учетом частоты актов дефекации (>25%) с измененной
консистенцией стула по Бристольской шкале оценки фор-
мы стула (Bristol Stool Form Scale) [1, 3].

При синдроме «перекреста» функциональной патологии
и при ее сочетании с другими заболеваниями пищевари-
тельной системы появление у пациентов разных симпто-
мов может быть связано с многообразными патогенетиче-
скими механизмами функциональных расстройств пище-
варительной системы. Данные механизмы являются взаи-
мосвязанными: нарушения в одном патогенетическом зве-
не могут приводить к развитию различных симптомов на-
рушения пищеварения, а один и тот же симптом – быть
результатом вовлечения разных механизмов в развитие
заболевания. В связи с тем что функциональные заболева-
ния пищеварительного тракта, в том числе и СРК, и ФД,
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Варианты функциональных нарушений пищеварительного тракта и связанные с ними симптомы [17]

Симптом
Функциональные нарушения

Нарушение 
кислотной 
продукции

Висцеральная 
гиперчувствитель-

ность
Гипомоторные 

нарушения
Гипермоторные 

нарушения

Эпигастральная боль + + + -
Чувство раннего насыщения - + + -
Постпрандиальное ощущение переполнения - + + -
Изжога + - + -
Отрыжка - + + -
Тошнота - + + +
Рвота - + + +
Спастические абдоминальные боли - + - +
Метеоризм - + + -
Запор - - + -
Диарея + - - +
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являются результатом перекрещивающихся патогенетиче-
ских механизмов, воздействие только на одно звено пато-
генеза не дает возможности достигнуть высоких результа-
тов лечения.

В таблице представлены основные виды функциональ-
ных расстройств пищеварительного тракта и связанные с
ними симптомы.

Терапия функциональных заболеваний пищеваритель-
ного тракта является важной проблемой. Как правило,
действующие варианты лечения для функциональных
расстройств основаны на коррекции преобладающих
симптомов. Для лечения используется большое количе-
ство препаратов разных фармакологических групп (спаз-
молитики, кислотоингибирующие препараты, прокине-
тики, антидиарейные средства, слабительные, психо-
тропные препараты, антибиотики, пре- и пробиотики,
противовоспалительные препараты и др.) [12–14]. Паци-
ентам с данной патологией, особенно с сочетанными рас-
стройствами, для воздействия на различные механизмы
их развития нередко одновременно назначается несколь-
ко препаратов, что ведет к полипрагмазии и снижению
приверженности лечению. Монотерапия функциональ-
ных расстройств, как правило, не является достаточно
эффективной. Поэтому целесообразным является ис-
пользование комбинированных препаратов, которые
благодаря входящим в их состав различным компонен-
там могут воздействовать на разные патогенетические
механизмы данной патологии. В связи со всем сказанным
значительный интерес представляет комбинированный
препарат растительного происхождения Иберогаст®
(STW 5).

Целительные свойства растений тысячелетиями исполь-
зовались всеми народами мира. Именно с их помощью лю-
ди лечили самые разные заболевания. Знания о медицин-
ском использовании растений передавались из поколения
в поколение на протяжении многих лет в разных культу-
рах мира [15, 16]. Фитопродукты на протяжении многих
лет были и остаются средствами для лечения многих забо-
леваний и патологических состояний [15]. Препарат 

Иберогаст® получен путем спиртовой экстракции из 9 ле-
карственных трав, лечебные свойства которых хорошо из-
учены. Для лечения функциональных расстройств пищева-
рительной системы препарат Иберогаст® используется уже
более 50 лет и обладает уникальным научно доказанным
многоцелевым действием. В состав препарата Иберогаст®
входят 9 натуральных компонентов, являющихся синерги-
стами, что позволяет использовать данное средство для од-
новременного лечения многочисленных нарушений при
разных функциональных заболеваниях пищеварительной
системы, в том числе и при синдроме «перекреста». Ис-
пользование препарата Иберогаст® при лечении пациентов
с функциональными расстройствами пищеварительного
тракта было рекомендовано Римскими критериями IV [3].

В состав препарата Иберогаст® входят [17, 18]:
• жидкий экстракт целого свежего растения иберийки

горькой (рис. 1); фармакологические эффекты – повы-
шение тонуса гладкой мускулатуры ЖКТ, подавление
избыточной секреции соляной кислоты, антиульцеро-
генное, противовоспалительное и антиоксидантное
действие [23–25];

• жидкий экстракт сухих корней дягиля лекарственного
(рис. 2); фармакологические эффекты – спазмолитиче-
ский, противовоспалительный, успокаивающий, сти-
мулирующий желудочную секрецию [19, 34];

• жидкий экстракт сухих цветков ромашки аптечной
(рис. 3); фармакологические эффекты – спазмолитиче-
скиий, противовоспалительный, антисептический,
успокаивающий, легкий обезболивающий;

• жидкий экстракт сухих плодов тмина обыкновенного
(рис. 4); фармакологические эффекты – спазмолитиче-
ский, антисептический, антиоксидантный, противо-
воспалительный, уменьшение газообразования, подав-
ление гнилостных процессов в кишечнике [19, 34];

• жидкий экстракт сухих плодов расторопши пятни-
стой (рис. 5); фармакологические эффекты – гастро-
протекторный, антиоксидантный, спазмолитиче-
ский, противовоспалительный, нормализация обме-
на веществ;

Рис. 1. Иберийка горькая. Рис. 2. Дягиль лекарственный.
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• жидкий экстракт сухих листьев мелиссы лекарственной
(рис. 6); фармакологические эффекты – спазмолитиче-
ский, противовоспалительный, антиоксидантный, умень-
шение газообразования;

• жидкий экстракт сухих листьев мяты перечной (рис. 7);
фармакологические эффекты – спазмолитический,
противовоспалительный, антиоксидантный, ветрогон-
ный, антисептический, желчегонный и легкий обезбо-

ливающий, усиливает работу пищеварительных желез,
улучшает желчевыделение;

• жидкий экстракт сухой травы чистотела майского
(рис. 8); фармакологические эффекты – противовоспа-
лительный, антиоксидантный, уменьшает газообразо-
вание, активирует гладкую мускулатуру ЖКТ;

• жидкий экстракт сухих корней солодки голой 
(рис. 9); фармакологические эффекты – противовос-

I.G.Bakulin et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (8): 54–61.

Рис. 3. Ромашка аптечная. Рис. 4. Тмин обыкновенный.

Рис. 5. Расторопша пятнистая. Рис. 6. Мелисса лекарственная.
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палительный, спазмолитический, антиульцероген-
ный [24].

Натуральные растительные компоненты препарата, ра-
ботая синергически, потенцируют действия один другого.
В отличие от других вариантов терапии использование
данного лечебного средства позволяет одновременно воз-
действовать на множественные нарушения при сочетан-
ных функциональных заболеваниях ЖКТ, в том числе и
при синдроме «перекреста» ФД и СРК.

При рассмотрении эффектов препарата Иберогаст®
можно выделить следующие:
• нормализация тонуса и моторики;
• снижение висцеральной гиперчувствительности;
• цитопротективный;
• снижение кислотообразования;
• противовоспалительный;
• положительное влияние на микробиоту.

Препарат благодаря входящим в его состав иберийке
горькой, дягилю лекарственному, тмину обыкновенному,
расторопше пятнистой, солодке голой, ромашке аптеч-
ной, мелиссе лекарственной, мяте перечной обладает
спазмолитическим действием, расслабляя гладкомышеч-
ную мускулатуру ЖКТ. В исследовании на эксперимен-
тальных животных H.Heinle и соавт. (2006 г.) продемон-
стрировали существенный спазмолитический эффект
препарата Иберогаст® на мышечные сокращения, вызван-
ные введением гистамина. Спазмолитическое действие
соответствовало действию приблизительно 10 мкМ папа-
верина [19]. В экспериментальных работах на морских
свинках H.Ammon и соавт. (2006 г.) показали, что исполь-
зование препарата Иберогаст® уменьшает сократительную
активность подвздошной кишки, стимулированную аце-
тилхолином и гистамином. Этот эффект обусловливается
действием мяты перечной, ромашки аптечной и корня со-
лодки. Также в этой работе было показано, что препарат
за счет входящей в его состав иберийки горькой оказыва-
ет стимулирующее действие на чрезмерно расслабленные
мышечные волокна, способствуя повышению базального
тонуса и усилению сокращений атоничных и гипотонич-

ных сегментов подвздошной кишки, таким образом нор-
мализуя транзит кишечного содержимого. По мнению ис-
следователей, такое двойное действие может объяснить
благотворное влияние препарата при разных нарушениях
двигательной функции кишечника (гипомоторных и ги-
пермоторных) [20]. Следовательно, препарат обладает
прокинетическим эффектом, активируя гладкомышечную
мускулатуру ЖКТ.

I.G.Bakulin et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (8): 54–61.

Рис. 7. Мята перечная. Рис. 8. Чистотел майский.

Рис. 9. Солодка голая.
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Активные компоненты препарата Иберогаст® связы-
ваются с рецепторами, участвующими в контроле чувстви-
тельности и моторики. Серотонин является одним из важ-
нейших нейромедиаторов нервной системы ЖКТ. Он ре-
гулирует его чувствительность и моторную функцию. Се-
ротонин, или 5-гидрокситриптамин (5-HT), оказывает эф-
фект посредством специфичных рецепторов 5-HT3 и 
5-HT4. Отдельные экстракты, содержащиеся в Иберогасте,
специфически связываются с рецепторами 5-HT4 в ЖКТ.
Растительные экстракты Иберогаста демонстрируют высо-
кую аффинность по отношению к мускариновым рецепто-
рам M3. При этом отдельные компоненты, входящие в со-
став препарата, могут оказывать разнонаправленные эф-
фекты. Например, экстракты чистотела майского и ро-
машки аптечной селективно связываются с 5-НТ4-рецеп-
торами, экстракт иберийки горькой ингибирует М3-рецеп-
торы, а экстракт корня солодки селективно связывается с
5-НТ3-рецепторами [22]. Это позволяет объяснить благо-
приятный эффект Иберогаста на гиперчувствительность
пищеварительного тракта и нарушения моторики [18, 19].
В исследовании C.Liu (2004 г.) также было показано, что
Иберогаст® нормализует восприятие боли, снижая чув-
ствительность «гиперактивных» нервных волокон на бо-
левые раздражители, возникающие вследствие физиче-
ских и воспалительных стимулов [21].

В экспериментальных исследованиях M.Khayyal (2001 г.),
проведенных на крысах, на фоне введения препарата
Иберогаст® уменьшался риск развития язвенных пораже-
ний желудка, вызываемых индометацином. Авторами
было установлено, что используемый препарат является
гастропротектором. Данный гастропротективный эф-
фект, как было показано в исследовании, связан со сни-
жением секреции соляной кислоты, повышением про-
дукции слизи, увеличением выработки простагландина Е2

и уменьшением освобождения лейкотриенов в слизистой
оболочке желудка [23, 24].

В исследованиях H.Schempp (2003 г.) и I.Germann
(2006 г.) были продемонстрированы нейтрализующее
действие компонентов препарата Иберогаст® в отноше-
нии свободных радикалов и их влияние на медиаторы
воспаления в тканях. Данные исследования проводились
на сериях тест-систем, в которых продукция реактивных
форм кислорода соответствовала таковой в воспаленной
ткани. За счет антиоксидантных свойств, которые дока-
заны у большинства компонентов, препарат обладает
противовоспалительным и болеутоляющим действием
[25, 26]. С учетом присутствия у пациентов с функцио-
нальными расстройствами воспалительного компонента
данное действие препарата является весьма важным. По-
давление воспалительного процесса оказывает благо-
приятное воздействие на состояние микрофлоры пище-
варительного тракта, нормализация которой способ-
ствует уменьшению степени выраженности функцио-
нальных расстройств и связанных с ними симптомов
[27–29].

Компоненты препарата Иберогаст® влияют на секрецию
хлоридов в кишечнике, вызывая усиление их тока в эпите-
лии кишечника через цАМФ-опосредованные трансмем-
бранные регуляторы кистозного фиброза и кальций-акти-
вируемые хлорные каналы, тем самым оказывая просекре-
торное действие, что способствует его клинической эф-
фективности при СРК с преобладанием запоров [30].

Как было показано в ряде работ, препарат Иберогаст®
способствует устранению избыточного газообразования и
связанных с ним симптомов за счет входящих в его состав
перечной мяты, тмина обыкновенного, мелиссы лекарст-
венной и чистотела майского [3, 32].

На основании сказанного видно, что компоненты препа-
рата Иберогаст® оказывают множественные доказанные
фармакологические эффекты на разных участках ЖКТ и

тем самым помогают устранить все симптомы у пациентов
с различными функциональными заболеваниями пищева-
рительного тракта.

Благодаря фармакологическим механизмам действия
Иберогаста его применение также эффективно у пациен-
тов с сочетанием ФД и гастроэзофагеальной рефлюксной
болезни. Препарат, оказывая тонизирующее влияние на
нижний пищеводный сфинктер и антральный отдел же-
лудка, способствует расширению и расслаблению дна и те-
ла желудка, а также снижению секреции соляной кислоты,
что помогает устранить многочисленные симптомы,
имеющиеся у таких пациентов [33–35].

В большом количестве клинических исследований 
(6 двойных слепых рандомизированных контролируемых
исследований, 12 частично открытых клинических иссле-
дований и 5 постмаркетинговых исследований), включив-
ших более 7 тыс. взрослых пациентов, были доказаны вы-
сокие эффективность и безопасность препарата Иберогаст®
при лечении функциональных заболеваний ЖКТ, в том
числе при сочетанных вариантах функциональных рас-
стройств и при их сочетании с другими заболеваниями
ЖКТ (уровень доказательности IА). Результаты исследова-
ний продемонстрировали высокий уровень эффективно-
сти препарата при лечении пациентов с данной патологи-
ей, показали хорошую переносимость препарата, не отли-
чающуюся от плацебо (оптимальный профиль безопасно-
сти) и раннее начало действия – устранение симптомов, на-
чиная от 15 до 30 мин после приема, а также эквивалент-
ную эффективность в сравнении с прокинетическими пре-
паратами [36, 37].

Заключение
В связи со сказанным использование комбинированного

фитопрепарата Иберогаст® в лечении пациентов с функ-
циональными заболеваниями ЖКТ, в том числе и при их
«перекресте», является рациональным. Компоненты пре-
парата, воздействуя на разные патогенетические механиз-
мы ФД и СРК, оказывают синергический эффект, потен-
цируя действия друг друга. Иберогаст® в большом числе
клинических исследований доказал клиническую эффек-
тивность, продемонстрировал высокий профиль безопас-
ности и отличную переносимость у пациентов с функцио-
нальными расстройствами пищеварительного тракта.
Профиль эффективности и безопасности Иберогаста® со-
ответствует уровню доказательности IА. Назначение одно-
го комплексного препарата для лечения многочисленных
нарушений, имеющихся у пациентов с функциональными
заболеваниями пищеварительного тракта, особенно при
сочетанных расстройствах, позволяет избежать полипраг-
мазии и повысить приверженность лечению.
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Согласно Рекомендациям Российской гастроэнтероло-
гической ассоциации и Ассоциации колопроктологов

России по диагностике и лечению взрослых больных яз-
венным колитом (ЯК), воспалительные заболевания ки-
шечника (ВЗК), к которым относятся ЯК и болезнь Крона
(БК), были и остаются одной из наиболее серьезных про-
блем в современной гастроэнтерологии [1]. Несмотря на
то что по уровню заболеваемости ВЗК значительно усту-
пают другим гастроэнтерологическим заболеваниям, по
тяжести течения, частоте осложнений и летальности во
всем мире они занимают одно из ведущих мест в структуре
болезней желудочно-кишечного тракта [1, 2].

Заболеваемость в мире составляет 1–8 на 100 тыс. насе-
ления – для БК, 7–12 на 100 тыс. населения – для ЯК [3].
Распространенность для обоих заболеваний составляет
100–200 на 100 тыс. населения (США, Западная Европа,
Англия) [3, 4].

Ежегодный прирост заболеваемости достигает 5–20 слу-
чаев на 100 тыс. населения и продолжает увеличиваться
(приблизительно в 6 раз за последние 40 лет) [5]. Социаль-
ную значимость ЯК определяют преобладание заболева-
ния среди лиц молодого трудоспособного возраста (пик

заболеваемости приходится на 20–30 лет), а также ухудше-
ние качества жизни из-за хронизации процесса и, следова-
тельно, частого стационарного лечения.

В Республике Крым с 2015 г. ведется Республиканский
реестр больных с ВЗК. На 01.02.2017 в реестре состоят
197 больных в возрасте от 18 до 66 лет: с БК – 36 человек,
из них 16 (44%) – с инвалидностью; с ЯК – 161 человек,
из них 21 (13%) – с инвалидностью (см. таблицу).

Представляем клинический случай больной Т. 1985 года
рождения, у которой заболевание манифестировало после
родов в январе 2015 г. жидким стулом до 3 раз в сутки с
примесью крови и слизи. При проведении ректоромано-
скопии амбулаторно по месту жительства был выявлен ге-
моррой. Проктологом были назначены ректальные суппо-
зитории Релиф. Лечение в течение 2 нед – без положитель-
ной динамики. Далее, до апреля 2015 г. пациентка больше
не обследовалась и не лечилась.

В связи с сохраняющимся жидким стулом с примесью
слизи и крови до 3–4 раз в сутки пациентка в апреле 2015 г.
поступает в хирургическое отделение по месту жительства.
В общем анализе крови: гемоглобин 60 г/л, СОЭ 40–60 мм/ч.
Были назначены гемотрансфузии, симптоматическая тера-
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Язвенный колит: клинический случай рецидива 
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Цель обзора – представить вниманию читателей клинический случай язвенного колита (ЯК), при котором развился рецидив заболевания на фо-
не биологической терапии.
Основные положения. Воспалительные заболевания кишечника, к которым относятся ЯК и болезнь Крона, были и остаются одной из наиболее
серьезных проблем в современной гастроэнтерологии. По тяжести течения, частоте осложнений и летальности во всем мире воспалительные за-
болевания кишечника занимают одно из ведущих мест в структуре болезней желудочно-кишечного тракта. В статье представлен клинический
случай ЯК, который манифестировал у пациентки в возрасте 30 лет с развитием сначала гормональной зависимости, затем – гормональной рези-
стентности, а впоследствии – рецидива на фоне биологической терапии адалимумабом. В связи с этим планируется перевод больной на другой
биологический агент – ведолизумаб. Ведолизумаб представляет собой гуманизированные антитела класса иммуноглобулина G1 к a4b7-интегри-
нам, механизм действия которых приводит к снижению миграции лейкоцитов в ткани кишечника, препятствуя тем самым развитию патологиче-
ского воспаления.
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Для цитирования: Кляритская И.Л., Максимова Е.В., Стилиди Е.И. Язвенный колит: клинический случай рецидива на фоне биологической тера-
пии. Consilium Medicum. 2019; 17 (8): 62–64. DOI: 10.26442/2075-1753_19.8.62-64 

Case Reports
Ulcerative colitis: case report of recurrence on the background of biological therapy
I.L.Kliaritskaia, E.V.Maksimova, E.I.Stilidi

S.I.Georgievsky Medical Academy of the V.I.Vernadsky Crimean Federal University. 295006, Russian Federation, Simferopol, b-r Lenina, d. 5/7
klira3@yandex.ru

Abstract
Aim of review – to present our readers a clinical case of ulcerative colitis, in which the recurrence of the disease has developed on the background of biological
therapy
Summary. Inflammatory bowel disease, which includes ulcerative colitis and Crohn's disease, has been and remains one of the most serious problems in mo-
dern gastroenterology. According to severity, frequency of complications and mortality, inflammatory bowel diseases in the world occupy one of leading places
in the structure of diseases of the gastrointestinal tract. The article presents a clinical case of ulcerative colitis, which has manifested in a patient aged 30 years
with the development at first hormonal dependence, then – hormone resistance, and then – a relapse of disease on the background of biological therapy with
adalimumab. In this connection it is planned to appoint the patient another biological agent – vedolizumab. The vedolizumab is anti-a4b7-integrinhumanized
class IgG1 antibodies which suppresses migration of leukocytes in intestinal tissue, interfering thereby with development of pathologic inflammation.
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пия. В мае 2015 г. для дообследования и лечения пациентку
направляют в специализированное гастроэнтерологическое
отделение, где при ректороманоскопии выявляют гипере-
мию и отек слизистой оболочки толстой кишки, точечные
эрозии, смазанный сосудистый рисунок, сужение просвета
кишки из-за отека. Для уточнения диагноза пациентке про-
водят видеоколоноскопию, где обнаруживают признаки то-
тального эрозивного процесса (сливные эрозии) по всей
толстой кишке, контактную кровоточивость слизистой,
диффузную гиперемию и отек.

Результаты гистологического исследования: хрониче-
ский высокоактивный колит с наличием крипт-абсцессов
и гиперплазией крипт. Диагноз формулируют следующим
образом: ЯК, хроническое рецидивирующее течение, то-
тальное поражение, среднетяжелая атака по
Truelove–Witts (индекс Мейо – 8 баллов). Больной назна-
чают препараты 5-аминосалициловой кислоты (месалазин
4 г/сут в таблетках, месалазин 2 г/сут в клизмах) и антибак-

териальную терапию (Метрогил 1 г внутривенно капель-
но). Проводимая в течение 2 нед терапия эффекта не дала.
К лечению было решено добавить системные стероиды
(преднизолон 60 мг) в течение 4 нед и азатиоприн 2 мг/кг.
На фоне проводимой терапии отмечается положительная
динамика: урежение частоты дефекаций, уменьшение вы-
деления крови в кале.

Через 2 мес после окончания лечения системными
стероидами (на терапии: 5-аминосалициловая кислота 
6 г/сут – 4 г per os, 2 г в свечах, азатиоприн 2 мг/кг) воз-
никает рецидив заболевания. Пациентку снова госпита-
лизируют в специализированное гастроэнтерологиче-
ское отделение, где она предъявляет следующие жало-
бы: жидкий стул до 8–10 раз в сутки с примесью крови и
слизи, повышение температуры до 37,8°С, выраженная
общая слабость, снижение массы тела на 8 кг за 2 нед.

Объективное обследование. Состояние средней тяжести,
сниженного питания (индекс массы тела 18,5 кг/м2). Кож-
ные покровы бледные, нормальной влажности. Отмечается
пастозность голеней. В легких – везикулярное дыхание,
хрипов нет. Пульс 100 уд/мин, ритмичный, артериальное
давление 120/70 мм рт. ст. Язык влажный, обложен белым
налетом. Живот не вздут, мягкий, слегка болезненный при
пальпации по ходу ободочной кишки, больше в левых от-
делах. Печень, селезенка не увеличены. Общий анализ кро-
ви: гемоглобин 66 г/л, эритроциты 3,8¥1012/л, СОЭ 76 мм/ч,
лейкоциты 12¥109/л, палочкоядерный сдвиг. Биохимиче-
ский анализ крови: альбумин 26,3 г/л, С-реактивный белок
96 г/л, железо 1,6 г/л, насыщение трансферрина железом
2%. Ректороманоскопия до 18 см: ЯК в стадии выраженной
активности. Фиброколоноскопия: ЯК, тотальное пораже-
ние, тяжелой степени. Гистологическое исследование био-
птатов: изменения характерны для ЯК. Был сформулиро-
ван диагноз: ЯК, хроническое рецидивирующее течение,
тотальное поражение, тяжелая атака по Truelove–Witts (ин-
декс Мейо – 11 баллов), гормональная зависимость. Желе-
зодефицитная анемия.

Больной была назначена следующая терапия: системные
стероиды (преднизолон 75 мг/сут парентерально), препара-
ты 5-аминосалициловой кислоты (месалазин 5 г/сут в таб-
летках, месалазин 2 г/сут в клизмах), азатиоприн 2 мг/кг,
Метрогил 1,5 г/сут внутривенно капельно, ципрофлокса-
цин 400 мг внутривенно капельно, Феринжект 20 мг/кг, фо-
лиевая кислота по 1 таблетке 3 раза в день, Контролок 40 мг
2 раза в день, переливание эритроцитарной массы, глюко-
зо-солевых растворов. Проводимая терапия в течение 
7 дней эффекта не дала.

В дополнение к базисной терапии был назначен индук-
ционный курс антицитокиновой терапии препаратом ада-
лимумаб по схеме: 160 мг в 1–2-й день (по 40 мг 2 раза в
сутки последовательно в течение 2 дней), через 2 нед (на
15-й день) – 80 мг, еще через 2 нед (29-й день) назначена
поддерживающая доза – 40 мг 1 раз в 2 нед.

На рис. 1 представлена слизистая оболочка толстой
кишки (нисходящий отдел) до начала терапии адалимума-
бом (выраженная активность по Schroeder).

К концу 2-й недели от начала введения адалимумаба от-
мечалась клинико-лабораторная ремиссия ЯК: общее со-
стояние больной улучшилось, сократился стул до 3 раз в
сутки, уменьшились выделения крови с калом.

В общем анализе крови отмечается увеличение уровня
гемоглобина до 113 г/л, исчезновение лейкоцитоза
(6,1¥109/л) и палочкоядерного сдвига (палочкоядерные –
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Частота инвалидизации среди больных с ВЗК в Республике Крым

БК ЯК
Группа 2 Группа 3 Всего Группа 2 Группа 3 Всего

6 10 16 9 12 21

Рис. 1. Видеоколоноскопия пациентки до начала биологической
терапии.

Рис. 2. Слизистая оболочка толстой кишки (нисходящий отдел)
на фоне терапии адалимумабом.

б
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6%), уменьшение СОЭ до 15 мм/ч. В биохимическом ана-
лизе крови: общий белок 74,9 г/л, альбумин 38,9 г/л, холе-
стерин 6,4 ммоль/л, С-реактивный белок 5 мг/л, сыворо-
точное железо 4,3 мкмоль/л, насыщение железом 7%. На
видеоколоноскопии через 12 нед от начала терапии введе-
ния адалимумаба отмечается выраженная положительная
динамика (минимальная активность по Schroeder): гипере-
мия, единичные эрозии, смазанный сосудистый рисунок,
контактная ранимость отсутствует (рис. 2).

Рецидив ЯК возник через 1 год от начала терапии адали-
мумабом. Во время возникновения рецидива пациентка
получала следующую терапию: адалимумаб 40 мг 1 раз в 
2 нед, азатиоприн 2 мг/кг, месалазин 4 г per os, месалазин 
2 г в клизмах. Клиника рецидива была следующей: паци-
ентку беспокоили жидкий стул до 5–7 раз в сутки с приме-
сью крови и слизи, повышение температуры до 37,5°С, вы-
раженная общая слабость. В общем анализе крови: анемия
(гемоглобин 86 г/л, эритроциты 3,9¥1012/л), лейкоцитоз
(лейкоциты 11¥109/л), палочкоядерный сдвиг, ускорение
СОЭ до 43 мм/ч. Согласно рекомендациям Российской га-
строэнтерологической ассоциации при развитии рецидива
ЯК на фоне биологической терапии рекомендован перевод
на другой биологический агент. Пациентка находилась на
стационарном лечении в Государственном научном центре
колопроктологии (Москва), где был рекомендован пере-
вод больной на ведолизумаб.

Ведолизумаб представляет собой гуманизированные ан-
титела класса иммуноглобулина G1 к a4b7-интегринам,
механизм действия которых приводит к снижению мигра-
ции лейкоцитов в ткани кишечника, препятствуя тем са-
мым развитию патологического воспаления [6]. Исследо-
вание GEMINI-1 при ЯК продемонстрировало эффектив-
ность препарата в индукции ремиссии (клинический ответ
у 47,1% больных, клиническая ремиссия у 16,9% и эндоско-
пическая ремиссия у 40,9% на 6-й неделе) и в поддержании
ремиссии (клиническая ремиссия к 52-й неделе при введе-
нии препарата каждые 4 нед – 44,8%) [6].

Больной был назначен курс антицитокиновой терапии
препаратом ведолизумаб по схеме: 300 мг в виде внутри-

венной инфузии в течение 30 мин, затем в той же дозе че-
рез 2 нед и через 6 нед после 1-го введения и далее каждые
8 нед.

К концу 1-го месяца терапии наблюдалась положитель-
ная динамика: урежение частоты дефекаций, уменьшение
выделения крови в кале, улучшение общего состояния.

Контрольный осмотр гастроэнтерологом был проведен
в июле 2017 г.: больная не предъявляла жалоб, стул 2 раза
в сутки, кашицеобразный, без патологических примесей.
В настоящее время пациентка находится на терапии ве-
долизумабом, продолжается динамическое наблюдение.
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Ежедневная практика врача изобилует пациентами,
нуждающимися в проведении антихеликобактерной

терапии (АХТ). Определенные трудности могут представ-
лять больные с неоднократными неуспешными попытка-
ми проведения АХТ в анамнезе. В этой группе пациентов
особенно важен анализ комплаентности самого пациента,
а также адекватности назначавшихся ранее эрадикацион-
ных схем. К известным на сегодняшний день факторам,
снижающим эффективность эрадикационной терапии
(ЭТ), относятся избыточная масса тела, сахарный диабет,
курение, повторные курсы антибиотикотерапии в анамне-
зе в течение последнего года. Как правило, пациенты ста-
раются скрыть нерегулярность приема препаратов, назна-
чавшихся в схемах ЭТ. При повторных попытках назначе-
ния ЭТ важным является доверительное отношение паци-
ентов. В этой связи врач не обвиняет больного в забывчи-
вости, а проводит разъяснительную беседу о том, что хели-
кобактер является достаточно устойчивым микроорганиз-
мом, в силу чего в ЭТ-схемах применяется комбинация не-
скольких антибактериальных схем. Предложенные стан-
дартные схемы – результат масштабных мультицентровых

исследований, отвечающих требованиям доказательной
медицины, в результате отбираются наиболее эффектив-
ные схемы, которые ложатся в основу как международных,
так и национальных рекомендаций. Подобные разъясни-
тельные беседы значительно повышают комплаентность
пациентов, которые понимают недопустимость нерегуляр-
ного приема препаратов либо самостоятельного измене-
ния предложенной схемы терапии. Лечащему врачу не-
обходимо убедиться в достигнутом взаимопонимании и
настроенности больного на проводимое лечение [1, 2].

С инфекцией Helicobacter pylori ассоциирован широкий
круг заболеваний: функциональная диспепсия, хрониче-
ский гастрит, язвенная болезнь желудка и двенадцати-
перстной кишки, аденокарциномы желудка [1–3]. Помимо
этого выявление и своевременное лечение инфекции 
H. pylori показаны пациентам, у которых планируется дли-
тельный прием ингибиторов протонной помпы – ИПП
(гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь, синдром Зол-
лингера–Эллисона). Отдельную группу составляют паци-
енты, получающие длительную терапию нестероидными
противовоспалительными препаратами и антиагреганта-
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ми, нуждающиеся в назначении длительной поддержи-
вающей терапии ИПП [1–4].

Для диагностики хеликобактерной инфекции разработа-
ны как прямые (инвазивные), так и косвенные (неинвазив-
ные) методы, каждый из которых обладает своими пре-
имуществами и недостатками. Однако в данной статье мы
хотели бы акцентировать внимание на принципах лечения
ввиду нарастания в ряде регионов резистентных штаммов
H. pylori к некоторым компонентам АХТ [5].

Прежде чем перейти к обсуждению разных схем лече-
ния, стоит отметить, что в основу терапии и профилакти-
ки заболеваний положен принцип эрадикации H. pylori,
собственно, поэтому схемы лечения получили название
ЭТ. Успешная ЭТ подразумевает уничтожение как кокко-
вых, так и вегетативных форм в слизистой оболочке же-
лудка и двенадцатиперстной кишки [6, 7].

В арсенале современного врача имеют место несколько
разных по составу и продолжительности курса схем (ЭТ),
однако во всех модификациях присутствуют антибактери-
альные средства и ИПП. Как уже было сказано, за послед-
ние несколько лет участились случаи резистентных штам-
мов H. pylori к некоторым видам антибиотиков, используе-
мым в классических схемах ЭТ [8]. Главным образом отме-
чается снижение чувствительности бактерий к метронидо-
золу и кларитромицину, в некоторых случаях к обоим пре-
паратам одновременно. Соответственно, при резистентно-
сти H. pylori к кларитромицину теряет свою эффективность
тройная и последовательная схемы ЭТ, однако при уровне
резистентности менее 15% тройная терапия может рас-
сматриваться в качестве терапии 1-й линии. В иных слу-
чаях целесообразно применение классической квадротера-
пии или квадротерапии без препаратов висмута («одновре-
менная» терапия) [3]. При снижении чувствительности к
метронидозолу неэффективна последовательная схема. 
В случае резистентности к обоим антибиотикам нецелесо-
образен выбор последовательной, гибридной схем и квад-
ротерапии без препаратов висмута, но показано назначе-
ние классической квадротерапии [3]. Согласно этим дан-
ным последние консенсусные рекомендации предлагают
основывать выбор той или иной схемы ЭТ в зависимости
от уровня резистентности микроорганизма в каждом кон-
кретном регионе [2, 3, 9].

Если после проведения курса схем 1-й линии не была до-
стигнута клинико-эндоскопическая ремиссия, следует пе-
реходить к терапии 2-й линии. Выбор клинициста должен
происходить по следующему алгоритму: при отсутствии
эффективности классической тройной терапии следует пе-
рейти к классической квадротерапии с препаратами вис-
мута или тройной/квадротерапии с включением фторхи-
нолонов. В случае неэффективности классической квадро-
терапии с препаратами висмута стоит прибегнуть к фтор-
хинолонсодержащей тройной/квадротерапии. При не-
эффективности квадротерапии без препаратов висмута
(«одновременная» терапия) можно эмпирически рассмат-
ривать квадротерапию с препаратами висмута или фтор-
хинолонсодержащую тройную/квадротерапию как схемы
2-й линии [3].

Исходя из указанных данных, можно сделать вывод, что
на сегодняшний день краеугольным камнем является раз-
работка новой оптимальной схемы лечения. Под опти-
мальной мы понимаем как эффективную, так и безопас-
ную лечебную тактику по эрадикации H. pylori. Известны

разные разработки по решению этой проблемы. Ряд иссле-
дователей предлагают увеличить длительность курса ЭТ с
целью повышения эффективности терапии [10]. Однако
если в 2005 г. в консенсусе Маастрихт III отмечена целесо-
образность пролонгации курса с 7 до 10–14 дней в связи с
повышением эффективности на 9–12%, то на сегодняшний
момент данное заключение устарело, так как эффектив-
ность терапии отмечена лишь в 3–5%. Не стоит также за-
бывать, что с увеличением курса ЭТ повышается риск раз-
вития побочных явлений и увеличивается стоимость курса
лечения, что в совокупности негативно отражается на
приверженности пациента терапии [11, 12]. С другой сто-
роны, в положении консенсуса Маастрихт V (2015 г.) от-
мечено, что увеличение длительности ЭТ, как классиче-
ской тройной, так и квадротерапии, возможно в том слу-
чае, если нет данных о достаточной эффективности более
коротких курсов лечения [3, 9].

Еще одним предложением по оптимизации схем ЭТ яв-
ляется увеличение доз ИПП, что имеет серьезные основа-
ния, так как в основном H. pylori находится в нереплика-
тивном состоянии, когда уровень рН в желудке низкий
(3–6 ед.). И лишь при повышении уровня рН в желудке бо-
лее 6 ед. бактерия переходит в репликативное состояние и,
соответственно, становится чувствительной к амоксицил-
лину и кларитромицину [13]. Подтверждение позитивного
влияния удвоения доз ИПП представлено в метаанализе,
где продемонстрировано повышение эффективности эра-
дикации H. pylori на 8% [14, 15]. В метаанализе, включив-
шем 35 исследований, было продемонстрировано преиму-
щество использования эзомепразола и рабепразола перед
ИПП I поколения в схемах ЭТ на 4,7 и 4,1% соответственно
(отношение шансов 1,32, 95% доверительный интервал
1,01–1,73; отношение шансов 1,21, 95% доверительный ин-
тервал 1,02–1,42 соответственно), что связано с их более
выраженным антисекреторным эффектом [16]. Помимо
этого, повышение эффективности объясняется минималь-
ной зависимостью данных ИПП от активности CYP2C19
[17, 18]. Как известно, скорость метаболизма ИПП опреде-
ляется полиморфизмом гена, кодирующего изоформу
CYP2C19, в силу чего у тех пациентов, которые обладают
фенотипом «быстрых» метаболизаторов, процессы метабо-
лизма ИПП протекают быстрее, в связи с этим эффектив-
ность терапии снижается и, напротив, у пациентов с фено-
типом «промежуточных» и «медленных» метаболизаторов
эффективность антисекреторной терапии выше [18]. Дан-
ные теоретические выкладки наглядно были продемон-
стрированы в метаанализе S.Padol [19], где у пациентов с
фенотипами «быстрых» метаболизаторов была отмечена
более низкая эффективность ЭТ (70,9%) по сравнению с
«медленными» (88,9%) и «промежуточными» (82,7%) мета-
болизаторами. Согласно результатам ряда метаанализов
наличие полиморфизма CYP2C19 оказывает выраженное
влияние на частоту успешной эрадикации при использова-
нии тройной терапии с омепразолом, лансопразолом и
пантопразолом, но не для схем с рабепразолом (Рабелок), в
чем выражается его явное преимущество как более мощно-
го препарата в плане антисекреторного эффекта [16, 20].
Эти данные свидетельствуют о наименьшем влиянии поли-
морфизма CYP2C19 на метаболизм рабепразола (Рабелок)
при включении его в схемы 1 и 2-й линии ЭТ. О более вы-
раженном кислотосупрессивном действии рабепразола го-
ворят результаты метаанализа J.Kirchheiner и соавт., вклю-

Показатели химической активации и время наступления эффекта [29]

Показатель Рабепразол Омепразол Лансопразол Пантопразол

pKa (пиридинового кольца) 4,9 4,1 4,0 4,0

Время, необходимое для 50% блокады H+/K+-АТФазы, с 90 400 400 1100
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чившего в себя 57 сравнительных исследований, основан-
ных на изучении среднего интрагастрального рН при ис-
пользовании различных ИПП. Так, относительная эффек-
тивность четырех ИПП по сравнению с омепразолом со-
ставила 0,23; 0,90; 1,60; 1,82 для пантопразола, лансопразо-
ла, эзомепразола и рабепразола соответственно [21]. 

При выборе ИПП немаловажен вопрос скорости дей-
ствия препарата. При рассмотрении различий интенсив-
ности основного фармакодинамического эффекта различ-
ных ИПП уделяют внимание значениям рКа их пиридино-
вых колец (см. таблицу). рКа – константа диссоциации, в
данном случае определяется значениями рН, при которых
протонируется 1/2 молекул препарата. Чем выше значение
pKa, тем быстрее препарат накапливается в секреторных
канальцах париетальных клеток и быстрее активируется.
Как видно из таблицы, рабепразол имеет наибольшую pKa
и начинает действовать быстрее [29].

Отдельно стоит обсудить вопрос о лечении H. pylori-ас-
социированной формы язвенной болезни, осложненной
кровотечением, и роли эффективных ИПП в этом аспекте.
Как показывает мировая практика, успех терапии язвен-
ных кровотечений заключается в сочетании эндоскопиче-
ского гемостаза с адекватной медикаментозной терапией с
использованием ИПП [22–24]. В настоящее время обще-
известно, что применение высоких доз ИПП после эндо-
скопического гемостаза уменьшает риск повторных кро-
вотечений и улучшает клиническое течение у пациентов с
язвенной болезнью [22, 23]. Адъювантное использование
высоких доз ИПП при эндоскопической остановке крово-
течений было одобрено и рекомендовано несколькими
консенсусами и подтверждено рядом метаанализов, в ко-
торых показано достоверное снижение риска рецидива
кровотечения и смертности от желудочно-кишечных кро-

вотечений при использовании ИПП [25–28]. Действитель-
но, для остановки кровотечения из верхних отделов желу-
дочно-кишечного тракта важным условием является уро-
вень внутрижелудочного рН≥6, так как только при таком
уровне происходит агрегация тромбоцитов и уменьшается
риск рецидива кровотечения [22, 23]. В этом контексте 
использование парентеральной формы рабепразола 
(Рабелок) является эффективной лечебной тактикой, так
как данный препарат обладает предсказуемой эффектив-
ностью, не зависящей от полиморфизма CYP2C19. Кроме
того, в рамках оптимальной терапии язвенных кровотече-
ний желательно не только достижение pH≥6, но и поддер-
жание его на постоянном уровне в течение длительного
периода времени, что может быть обеспечено только при
непрерывном введении ИПП (внутривенном, дозирован-
но через инфузомат) [28].

Эффективность лечения парентеральной формой рабе-
празола при язвенных кровотечениях с высоким риском
рецидива после эндоскопического гемостаза была показа-
на в исследовании на пациентах с острыми язвенными га-
стродуоденальными кровотечениями. У большей части
больных (80%) проводился профилактический эндогомео-
стаз. В течение 3 сут до момента исчезновения высокого
риска кровотечения вводили Рабелок по 20 мг каждые 6 ч
болюсно, внутривенно. Затем в течение 10 дней однократ-
но в дозе 20 мг внутривенно. Только 4 пациентам потребо-
вались дополнительный эндогемостаз и продолженный
курс парентерального введения препарата Рабелок по 
20 мг каждые 6 ч еще в течение 3 сут. У всех обследован-
ных удалось избежать рецидива кровотечения. У 81%
больных были ликвидированы эндоскопические признаки
высокого риска кровотечения уже к 4-м суткам. За 2-не-
дельный срок лечения было достигнуто уменьшение раз-



68 CONSILIUM MEDICUM 2017 | ТОМ 19 | №8

T.A.Baeva et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (8): 65–68.

меров язвы желудка на 54%, язвы двенадцатиперстной
кишки на 47%, в 24% случаев отмечено полное рубцевание
язвенных дефектов [30].

Возвращаясь к вопросам ЭТ, стоит отметить, что в связи
с невозможностью на данном этапе внедрения в рутинную
практику генетического тестирования всех пациентов пе-
ред началом ЭТ, у больных, не ответивших на ранее ис-
пользованные схемы ЭТ, целесообразно проведение су-
точной внутрижелудочной рН-метрии на фоне приема
предполагаемого для включения в схему ЭТ ИПП. Эти со-
ображения обусловлены данными о большем распростра-
нении «быстрых» метаболизаторов в коренной популяции
европейских стран [1, 7, 29–31].

В заключение хочется отметить, что достижение успеха
ЭТ зависит от целого ряда факторов: комплаентности па-
циента, информированности врача о современных схемах
ЭТ, включенных как в международные, так и националь-
ные рекомендации. В большой степени на выбор схемы ЭТ
оказывают влияние региональные данные о резистентно-
сти к антибактериальным препаратам, входящим в нее.
Согласно последним данным чрезвычайно важную роль в
успешности ЭТ играет назначаемый ИПП. В этой связи це-
лесообразно в рамках ЭТ применять ИПП с предсказуе-
мым антисекреторным действием, позволяющим повы-
сить эффективность антихеликобактерного лечения.
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Введение
Заболевания печени являются актуальной проблемой

в современной клинической практике врача. Биохимиче-
ское исследование крови – общепринятый стандарт
оценки функции печени. Однако отдельный биохимиче-
ский показатель не обладает высокой чувствитель-
ностью или специфичностью в отношении какого-либо
конкретного заболевания печени. Но их отклонение от
нормы, а особенно одновременное изменение несколь-
ких из них, является важным скрининговым признаком
патологии органа, требующим дальнейшей углубленной
диагностики.

Гепатологические синдромы представляют собой лабо-
раторные или клинико-лабораторные синдромы при диф-
фузных поражениях печени, отражающие повреждение
гепатоцитов, нарушения синтетической, экскреторной
функций печени, степень иммунопатологических рас-
стройств.

Основные гепатологические синдромы:
• синдром цитолиза;
• желтуха;
• синдром холестаза;
• мезенхимально-воспалительный синдром;
• синдром портальной гипертензии;
• синдром печеночно-клеточной недостаточности.
В настоящей статье речь пойдет о синдромах цитолиза,

желтухи, холестаза и мезенхимально-воспалительном син-
дроме.

Синдром цитолиза
Синдром цитолиза (цитолитический синдром, син-

дром нарушения целостности гепатоцитов) – неспеци-
фическая реакция клеток печени на действие повреждаю-
щих факторов. В основе синдрома лежит нарушение про-

ницаемости мембран клеток, их органелл, что приводит к
выходу внутриклеточных ферментов в плазму крови. Ино-
гда повреждаются только клеточные мембраны, чаще –
еще и цитоплазма, а также отдельные клетки в целом. Все
же главным расстройством в цитоплазме следует считать
изменение проницаемости клеточных мембран. Обычно
на начальных стадиях цитолиза изменяется состояние ли-
пидного слоя мембран (в частности, нарастает перекисное
окисление липидов), и оболочка гепатоцита становится
более проницаемой для ряда субстанций, в первую оче-
редь для внутриклеточных ферментов. Важно подчерк-
нуть, что цитолиз в типичной ситуации не тождественен
некрозу клетки. Цитолитический процесс может поражать
незначительное количество гепатоцитов, но нередко он
более распространен, захватывает огромное количество
свободных клеток [1, 2].

Лабораторная диагностика
Индикаторами цитолиза являются следующие фермен-

ты [3]:
• аланинаминотрансфераза (АЛТ);
• аспартатаминотрансфераза (АСТ);
• g-глутамилтранспептидаза (ГГПТ);
• лактатдегидрогиназа – ЛДГ (5-я фракция);
• глутаматдегидрогеназа (ГДГ);
• альдолаза и др.

Следует также учитывать, что АЛТ, ГГПТ, ЛДГ являются
цитоплазматическими ферментами, ГДГ ‒ митохондриаль-
ным, АСТ ‒ цитоплазматически-митохондриальным фер-
ментом. Это важно знать для косвенной оценки тяжести
повреждения гепатоцитов, а иногда и для уточнения его
этиологии.

Повреждающие факторы в зависимости от этиологии
заболевания могут быть разными. К ним относятся: разру-
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шающее действие гепатотропных вирусов при вирусных
гепатитах, токсическое действие алкоголя, лекарственных
препаратов, липотоксичность при неалкогольной болезни
печени, нарушение секреции и транспорта желчных пиг-
ментов при холестатических заболеваниях, разные ауто-
иммунные нарушения, болезни накопления, дефициты
различных ферментов, наследственные и генетические на-
рушения, паразитарные заболевания, острая жировая дис-
трофия печени у беременных и др.

В оценке степени выраженности патологического про-
цесса в печени основное значение придается активности
аминотрансфераз АЛТ и АСТ.

Для диагностики гепатоцеллюлярных повреждений
АЛТ считается более специфичной, чем ACT, поскольку
она преимущественно находится в печени и лишь в малых
количествах представлена в других тканях.

ACT также присутствует в сердце, скелетной мускулату-
ре, почках и поджелудочной железе. Повышение АСТ мо-
жет наблюдаться при повреждении одного из этих орга-
нов, рабдомиолизе.

Биохимические проявления цитолиза по своему диагно-
стическому значению имеют большую значимость, чем
клинические изменения, но существенно уступают морфо-
логическим. Если больному не проведено морфологиче-
ское обследование, а также для оценки изменений, вы-
явленных в динамике, степень активности процесса оце-
нивают по уровню АЛТ: легкая степень выраженности ‒
АЛТ не превышает 3 норм, средняя ‒ АЛТ от 3 до 10 норм,
тяжелая ‒ уровень АЛТ превышает 10 норм.

Диагностическое значение имеют не только значения
АСТ и АЛТ, но и их соотношение. Де Ритис разработал ди-
агностический критерий, названный коэффициентом де
Ритиса (отношение АСТ к АЛТ). Использование коэффи-
циента де Ритиса актуально лишь при значениях амино-
трансфераз выше нормы.

При большинстве заболеваний печени соотношение
АСТ/АЛТ<1. Однако при алкогольном поражении печени
характерно соотношение АСТ/АЛТ>2. Это связано с дефи-
цитом пиридоксаль-5-фосфата у людей, злоупотребляю-
щих алкоголем, который необходим для синтеза АЛТ и в
меньшей степени АСТ. Этот дефицит также объясняет,
почему у таких людей наблюдается умеренное (<300 Ед/л)
повышение уровня АЛТ и АСТ [4].

Очень высокие уровни аминотрансфераз (>500 Ед/л при
норме 40 Ед/л и менее), указывающие на острый гепато-
целлюлярный некроз или повреждение, обычно наблю-
даются при:
• остром вирусном гепатите;
• токсическом или лекарственном гепатитах;
• ишемическом гепатите или инфаркте печени.

Высокие уровни аминотрансфераз сохраняются в тече-
ние нескольких дней, а в случае вирусных гепатитов ‒ не-
дель. Степень их повышения не отражает выраженность
поражения печени. Для оценки тяжести и прогноза боль-
шую информацию дают повторные измерения. Снижение
к нормальному уровню свидетельствует о восстановлении
печеночной ткани. Однако, если снижение уровня амино-
трансфераз сопровождается повышением билирубина,
протромбинового времени или международного нормали-
зованного отношения, это свидетельствует о развитии
фульминантной печеночной недостаточности, при кото-
рой уменьшается число клеток печени, из которых выхо-
дят ферменты [4].

Причиной значимого повышения уровня аминотран-
сфераз могут быть:
• обострение аутоиммунного гепатита;
• реактивация хронического вирусного гепатита В;
• острый синдром Бадда–Киари;
• острая жировая дистрофия у беременных;
• прохождение камня через общий желчный проток.

Повышение аминотрансфераз средней степени выра-
женности (300–500 Ед/л) наблюдается при хронических за-
болеваниях печени (например, хроническом гепатите), би-
лиарной обструкции, за исключение случаев, когда про-
хождение камня через общий желчный проток может при-
водить к временному высокому (тысячи Ед/л) повышению
аминотрансфераз [4].

Легкое повышение аминотрансфераз (<300 Ед/л) неспе-
цифично и часто может быть при:
• циррозах печени после вирусных гепатитов;
• неалкогольных жировых гепатозах;
• внутрипеченочном холестазе;
• гепатоцеллюлярном раке.

Аминотрансферазы могут быть в норме при гемохрома-
тозе, повреждении печени метотрексатом или амиодаро-
ном, хроническом гепатите С, неалкогольном жировом ге-
патозе.

Желтуха
Желтуха – синдром, характеризующийся желтушной

окраской слизистых оболочек, склер и кожи, развиваю-
щийся вследствие накопления в крови избыточного коли-
чества билирубина.

Желтуха ложная (псевдожелтуха) ‒ желтушное окраши-
вание кожи (но не слизистых оболочек!) вследствие на-
копления в ней каротинов при длительном и обильном
употреблении в пищу моркови, апельсинов, тыквы, а так-
же возникающая при приеме внутрь акрихина, пикрино-
вой кислоты и некоторых других препаратов.

Клиническая картина
Истинную желтуху выявляют при осмотре, который не-

обходимо проводить днем или при освещении лампой
дневного света. Раньше всего желтушное окрашивание за-
метно при осмотре склер, нижней поверхности языка и
мягкого неба. Видимая желтуха наблюдается при гиперби-
лирубинемии свыше 34 мкмоль/л. Желтушное окрашива-
ние кожи может быть различных оттенков. Оттенки и ин-
тенсивность окрашивания зависят от концентрации желч-
ных пигментов в крови, природы желтухи и ее длительно-
сти.

Классификация
Причиной любой желтухи является нарушение равнове-

сия между образованием и выделением билирубина. Тра-
диционно у людей любого возраста выделяют 3 вида жел-
тухи: надпеченочную (гемолитическую), печеночную (па-
ренхиматозную) и подпеченочную (механическую).

Надпеченочная желтуха обусловлена чрезмерным об-
разованием билирубина, превышающим способность
печени обеспечить его выведение, и практически всегда
связана с повышенным распадом эритроцитов.

Причинами надпеченочной желтухи могут быть:
• гемоглобинопатия (серповидно-клеточная анемия);
• ферментопатии (дефицит глюкозо-6-фосфатдегидроге-

назы);
• нарушение строения эритроцитов (сфероцитоз);
• неэффективный эритропоэз (сидеробластная и В12-де-

фицитная анемии);
• лекарственные препараты и другие химические соеди-

нения (допегит, алкоголь);
• инфекции (микоплазмоз, вирусные инфекции, сепсис);
• несовместимость групп крови и резус-фактора (пере-

ливание крови);
• травма форменных элементов крови (разрушение), ис-

кусственные клапаны сердца, переохлаждение;
• аутоиммунные приобретенные заболевания (систем-

ная красная волчанка, гемолитическая анемия, гепати-
ты);

• злокачественные заболевания (лейкозы).
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Характерные симптомы и признаки для надпеченочной
желтухи: желтушность кожи (лимонно-желтая окраска) и
склер на фоне более или менее выраженной бледности;
спленомегалия преобладает над увеличением печени; кож-
ного зуда нет; обычная окраска кала и мочи; анемия, рети-
кулоцитоз; повышение непрямого билирубина, нормаль-
ные уровни трансаминаз, щелочной фосфатазы, холесте-
рина.

Печеночная желтуха ‒ истинная желтуха, возникающая
при различных поражениях паренхимы печени. Развива-
ется в результате инфекционного или токсического пора-
жения гепатоцитов и нарушения или полного прекраще-
ния их функционирования. Обусловлена нарушениями
метаболизма, транспорта и захвата билирубина в гепато-
цитах и желчных протоках.

Основные причины печеночной желтухи:
• нарушения конъюгации билирубина: синдромы Жиль-

бера, Криглера–Найяра и гепатиты;
• нарушения экскреции билирубина в желчные капилля-

ры (прямая гипербилирубинемия): синдромы Даби-
на–Джонсона, Ротора; лекарственные воздействия
(анаболические стероиды, аминазин и др.); доброкаче-
ственная желтуха беременных;

• повреждения (некроз, воспаление и др.) клеток печени
(гипербилирубинемия за счет прямой и непрямой
фракции): гемохроматоз, дефицит a1-антитрипсина,
болезнь Вильсона–Коновалова, острые и хронические
вирусные гепатиты, цитомегаловирус, амебиаз, лепто-
спироз, инфекционный мононуклеоз, гранулематозы,
рак печени первичный, метастатический;

• нарушения оттока желчи по внутрипеченочным желч-
ным протокам (прямая гипербилирубинемия): первич-
ный билиарный цирроз, склерозирующий холангит,
лекарственные холестатические гепатиты.

В зависимости от механизма патологического процесса
в печеночных клетках различают 3 вида печеночной жел-
тухи: печеночно-клеточную, холестатическую и энзимопа-
тическую.

Ведущее значение в патогенезе печеночно-клеточной
желтухи, возникающей, как правило, при гепатитах раз-
ной этиологии, имеет нарушение проницаемости и цело-
сти мембран гепатоцитов с выходом прямого билирубина
в синусоиды, а затем в кровеносное русло.

Характерные симптомы и признаки печеночно-клеточ-
ной желтухи:

• яркая желтушность кожи (шафраново-желтый, крас-
новатый цвет кожи, так называемая «красная желту-
ха»);

• кожный зуд, однако менее выраженный, чем при под-
печеночной желтухе;

• гепатомегалия, возможна спленомегалия;
• темная моча («цвета пива»);
• иногда геморрагический синдром;
• повышение в сыворотке крови общего билирубина с

преобладанием прямого, АСТ, АЛТ, ЛДГ, тимоловой
пробы; билирубинурия и повышение уробилиновых
тел в моче;

• нарушение синтетической функции печени (гипоаль-
буминемия, гипохолестеринемия, снижение протром-
бина и других факторов свертывания крови).

Холестатическая желтуха (внутрипеченочный холестаз)
клинически сходна с подпеченочной желтухой.

Энзимопатическая желтуха обусловлена недостаточ-
ностью ферментов, ответственных за захват, конъюгацию
или экскрецию билирубина. Например, доброкачествен-
ные гипербилирубинемии (в том числе синдром Жильбе-
ра) проявляются хронической или перемежающейся жел-
тухой без выраженного первичного изменения структуры
и функции печени и без явных признаков гемолиза и холе-
стаза.

Подпеченочная желтуха развивается в результате ча-
стичной или полной непроходимости желчевыводящих
путей с нарушением пассажа желчи в кишечник.

Основные причины подпеченочной желтухи:
• инфекционные заболевания: восходящий холангит;
• желчнокаменная болезнь: холедохолитиаз;
• травма: стриктура желчного протока;
• злокачественные новообразования: рак желчного про-

тока, в том числе дуоденального сосочка, рак поджелу-
дочной железы.

Характерные симптомы и признаки подпеченочной
желтухи: зеленоватый оттенок желтухи; выраженный кож-
ный зуд; темная моча; постоянно или периодически обес-
цвеченный кал; нарушение всасывания жиров приводит к
стеаторее, похудению, дефициту жирорастворимых вита-
минов (A, D, К, Е); плотная, увеличенная печень; преиму-
щественное повышение прямого билирубина, щелочной
фосфатазы, холестерина, билирубинурия.

Основные принципы лечения желтухи
Режим – в соответствии с тяжестью состояния больного.

При установлении диагноза инфекционного заболевания
пациенты подлежат госпитализации или переводу в ин-
фекционный стационар или инфекционное отделение
многопрофильного стационара.

Диета: при болях в животе – голод до уточнения диаг-
ноза; обильное питье; стол №5 по Певзнеру; при циррозе,
острой почечной недостаточности ‒ ограничение белка,
поваренной соли, жидкости.

Если известна причина желтухи, проводится этиотроп-
ное лечение: противовирусная терапия, антибактериаль-
ная терапия (исключая гепато- и нефротоксические препа-
раты), удаление конкрементов, резекция опухоли, отмена
гепатотоксичных лекарственных средств, дегельминтиза-
ция, хирургическое, эндоскопическое восстановление дре-
нажа желчи (баллонная дилатация стриктур, эндопротези-
рование, билиодигестивные анастомозы) и т.д.

Дезинтоксикационная терапия может включать обиль-
ное щелочное питье; внутривенное введение растворов,
эфферентная терапия по показаниям (гемодиализ, гемо-
сорбция, плазмаферез, гемофильтрация).

Синдром холестаза (нарушение экскреторной
функции печени)

Под холестазом (cholestasis; греч. chole ‒ желчь + stasis ‒
стояние) понимают уменьшение или полное прекращение
оттока желчи вследствие нарушения ее образования, экс-
креции и/или выведения. Патологический процесс может
локализоваться на любом участке от синусоидальной мем-
браны гепатоцита до дуоденального сосочка.

Классификация
Различают внутрипеченочный и внепеченочный холе-

стазы [5, 6].
Внутрипеченочный холестаз обусловлен нарушением

образования и транспорта желчи в гепатоцитах или по-
вреждением внутрипеченочных желчных протоков (либо
сочетанием этих механизмов). Его причинами могут быть
вирусные, алкогольные и другие повреждения печеноч-
ных клеток, первичный билиарный цирроз печени. Может
наблюдаться у беременных. При невыясненной причине
классифицируют как идиопатический.

При внепеченочном холестазе происходит обструкция
и/или механическое повреждение внепеченочных желч-
ных протоков. К причинам развития относят: желчнока-
менную болезнь, рак головки поджелудочной железы и
желчных путей, стенозирующий панкреатит, склерози-
рующий папиллит, язвенную болезнь с постбульбарной
локализацией язвы, полипоз двенадцатиперстной кишки,
перихоледохеальный лимфаденит, рак большого сосочка



72 CONSILIUM MEDICUM 2017 | ТОМ 19 | №8

M.A.Makarova et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (8): 69–74.

двенадцатиперстной кишки, врожденный порок развития
желчных протоков.

Клиническая картина
Клинические проявления холестаза однотипны и не за-

висят от этиологии и механизмов его развития. В основе
холестаза лежат следующие факторы:

• уменьшение количества или отсутствие желчи в ки-
шечнике;

• избыточное поступление элементов желчи в кровь;
• воздействие компонентов желчи на печеночные клет-

ки и канальцы.
При регургитации желчи в кровь появляются такие

симптомы, как кожный зуд, желтуха, ксантомы (отложе-
ние липидов), темная моча, а также системные поражения:
острая почечная недостаточность, развитие острых язв и
эрозий в желудке, кровотечения, повышенный риск раз-
вития эндотоксемии и септических осложнений.

Характерным клиническим симптомом холестаза яв-
ляется кожный зуд. Зуд кожи может за несколько лет
предшествовать желтухе, в связи с чем больные безуспеш-
но лечатся у дерматолога. В развернутой стадии заболева-
ния зуд становится мучительным, нарастают явления ин-
токсикации. Отличительной особенностью кожного зуда
при печеночной недостаточности является наличие толь-
ко вторичных элементов – экскориаций (расчесов), в то
время как первичные элементы всевозможных высыпа-
ний, характерных для большинства зудящих дерматозов,
отсутствуют. Нет папул, везикул, бугорков, лишь иногда
встречаются уртикарии.

Природа кожного зуда окончательно неясна. Тради-
ционно его связывают с задержкой желчных кислот в
коже и раздражением нервных окончаний дермы, эпи-
дермиса. Однако прямой связи между выраженностью
зуда и уровнем желчных кислот в сыворотке нет. В тер-
минальной стадии холестатических заболеваний печени
при развитии печеночной недостаточности зуд уменьша-
ется и даже исчезает, хотя концентрация желчных кис-
лот в крови по-прежнему повышена. В связи с этим
предполагают, что зуд также может быть обусловлен ве-
ществами (пруритогенами), синтезирующимися в самой
патологически измененной печени и далее экскретирую-
щимися в кровь.

Дефицит желчи в кишечнике сопровождается стеаторе-
ей, синдромом мальабсорбции, дефицитом жирораствори-
мых витаминов, нарушением минерализации костей.

Постоянное присутствие в избыточном количестве ком-
понентов желчи в гепатоцитах и канальцах приводит к их
некрозу и развитию признаков печеночно-клеточной не-
достаточности. Если холестаз не разрешается, то через 3–5
лет формируется цирроз печени с развитием асцита,
отеков и печеночной энцефалопатии.

При осмотре больного определяются желтуха с зелено-
ватым оттенком, следы расчесов, ксантомы. Обычно по-
явлению ксантом предшествует длительная гиперхолесте-
ринемия. Разновидность ксантом – ксантелазмы – пред-
ставляет собой плоские или слегка выступающие мягкие
образования желтого цвета, обычно вокруг глаз. Ксанто-
мы могут также наблюдаться в ладонных складках, под мо-
лочными железами, на шее, груди или спине. Печень
обычно увеличена, а ее пальпаторные свойства, как и при
цитолизе, зависят от нозологической единицы. Спленоме-
галия не характерна, развивается поздно, даже при били-
арных циррозах.

Лабораторная диагностика
Биохимическими маркерами холестаза являются сле-

дующие ферменты [3]:
• щелочная фосфатаза (ЩФ);
• ГГПТ;

• 5-нуклеотидаза;
• лейцинаминопептидаза;
• холестерин;
• b-липопротеиды;
• фосфолипиды;
• прямой (связанный) билирубин;
• желчные кислоты.
Повышение уровня ЩФ предполагает холестаз, однако

этот фермент не специфичен. ЩФ состоит из нескольких
изоферментов и находится также в других тканях (напри-
мер, в плаценте, тонкой кишке, лейкоцитах, почках и осо-
бенно в костной ткани).

Повышение уровня ЩФ в сыворотке крови может на-
блюдаться при физиологических состояниях: период ро-
ста, II и III триместры беременности.

Повышение уровня ЩФ отмечается при следующих бо-
лезнях: заболеваниях костей (болезнь Педжета, остеомаля-
ция, переломы, асептические некрозы, опухоли, метаста-
тические поражения), гипертиреозе, гиперпаратиреозе,
акромегалии, цистаденоме поджелудочной железы, злока-
чественной лимфоме и других опухолях, сердечной недо-
статочности.

В то же время в редких случаях при наличии признаков
холестаза уровень ЩФ может быть нормальным или даже
низким. Это связано с несколькими причинами: врожден-
ной гипофосфатемией, дефицитом магния и цинка (не-
обходимы для активации фермента), пернициозной ане-
мии, гипотиреозом, кахексией, лечением антикоагулянта-
ми.

При высоком уровне ЩФ и нормальном ГГПТ следует
предполагать наличие или внепеченочных причин повы-
шения ЩФ, или врожденных дефектов метаболизма желч-
ных кислот.

Повышение ГГПТ является довольно специфичным и
постоянным признаком внутрипеченочного холестаза. Ис-
следование этого фермента обязательно при подозрении
на холестаз. ГГПТ в основном содержится в мембранах
клеток желчных путей, и его повышение в крови связано с
обструкцией и заболеваниями желчных путей. Он также
увеличивается при хронических заболеваниях печени,
опухолях печени и метастазах в печень.

Важно отметить, что ГГПТ не повышается при костных
заболеваниях и это позволяет дифференцировать источ-
ник повышения ЩФ.

Фермент 5-нуклеотидаза относится к фосфатазам и
более специфична, чем ЩФ. Повышается при холестазах
любой локализации. Главное отличие от ЩФ ‒ отсутствие
реакции 5-нуклеотидазы на костные заболевания. Особен-
но целесообразно ее определение у детей для дифференци-
рования физиологического повышения ЩФ от такового
при заболеваниях печени.

Прямая гипербилирубинемия является специфичной
для холестаза в том случае, если одновременно отмечается
повышение уровня ЩФ. Однако гипербилирубинемия вы-
является непостоянно и ее наличие свидетельствует о тя-
желом поражении гепатоцитов или желчных протоков. 
В то же время нормальный уровень билирубина не исклю-
чает холестаз.

Гиперхолестеринемия является частым, но непосто-
янным признаком холестаза. Помимо холестаза, она сви-
детельствует о сохранности синтетической функции ге-
патоцитов. При выраженных паренхиматозных пораже-
ниях печени, а особенно при развитии цирроза печени
содержание холестерина в крови падает. Низкий уровень
холестерина при холестатических поражениях печени яв-
ляется неблагоприятным прогностическим признаком.
При внутрипеченочном, как и при внепеченочном холе-
стазе отмечается гиперлипидемия за счет липопротеидов
низкой плотности (a2- и b-фракции) и особых Х-липо-
протеидов.
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Лечение холестаза
Диетотерапия. Наряду с адекватным потреблением

белка и калорий пациентам рекомендуется ограничение
жиров до 40 г/сут. При необходимости жировой компо-
нент пищи может восполняться энтеральными смесями,
содержащими среднецепочечные триглицериды, которые
перевариваются и абсорбируются в кишечнике даже при
условии отсутствия желчных кислот. При стеаторее не-
обходимо получение жирорастворимых витаминов и
кальция (с пищей или добавками) [7].

Этиологическая терапия преимущественно актуальна
для холестатических заболеваний печени. Выполняются
хирургические вмешательства (как лапароскопические,
так и лапаротомные операции), направленные на деком-
прессию желчной системы. В настоящее время как методы
1-й линии терапии рассматривают эндоскопические спо-
собы лечения. С их помощью, например, удается разре-
шить до 94% случаев обтурации желчных протоков, вы-
званных разными причинами [7].

Патогенетическая терапия. Для лечения большинства
хронических холестатических заболеваний рекомендуется
урсодезоксихолевая кислота (УДХК). Чаще всего доза
УДХК составляет 13–15 мг/кг в сутки [7].

УДХК оказывает следующие действия:
• цитопротективное действие – вытесняет токсичные

желчные кислоты из энтерогепатической циркуляции
и предупреждает их повреждающее действие на мем-
браны гепатоцитов, митохондрий, что снижает цито-
лиз в результате окислительного стресса;

• иммуномодулирующее действие – уменьшает экспрес-
сию молекул HLA 1-го типа на гепатоцитах и HLA 2-го
типа на холангиоцитах, предотвращая тем самым раз-
витие аутоиммунных реакций, снижает образование
цитотоксических Т-лимфоцитов и продукцию провос-
палительных цитокинов: интерлейкинов-1, -6, фактора
некроза опухоли a, интерферона a, подавляет выра-
ботку иммуноглобулина (Ig) A, IgM, IgG, т.е. оказывает
иммуносупрессивный эффект;

• антихолестатическое действие – защищает поврежден-
ные холангиоциты от токсического действия гидро-
фобных желчных кислот, ограничивает накопление
токсических компонентов желчи в гепатоците при хо-
лестазе и стимулирует выведение токсичных желчных
кислот из гепатоцита, снижает синтез холестерина
печени и его всасывание в кишечнике;

• антипруритическое действие – уменьшает образование
токсичных желчных кислот;

• антиапоптотическое действие – снижает концентра-
цию ионизированного кальция в клетках, предотвра-
щая выход цитохрома С из митохондрий и блокируя
активацию каспаз и апоптоз холангиоцитов;

• антифибротическое действие – положительно влияет
на соотношение сывороточных маркеров фиброгене-
за и фибролиза: отмечается снижение сывороточной
концентрации N-терминального пептида коллагена
III типа и матриксных металлопротеиназ при одно-
временном повышении уровня их тканевых ингиби-
торов;

• холеретическое действие – стимулирует секрецию желчи.
S-аденозил-L-метионин (SAMe) также применяется при

ряде заболеваний печени в качестве антихолестатического
средства. Его назначение приводит к уменьшению пула
токсичных свободных желчных кислот, обеспечивает ста-
билизацию мембран клеток и митохондрий и тем самым
улучшает функционирование транспортных систем.
Имеются экспериментальные данные о том, что SAMe
уменьшает апоптоз, индуцированный желчными кислота-
ми, хотя и в меньшей степени, чем УДХК.

Глюкокортикостероиды (ГКС) снижают уровень били-
рубина при печеночно-клеточной желтухе (преднизолоно-

вая проба), но не оказывают влияния собственно на холе-
стаз. Их назначение может уменьшать такие симптомы,
как кожный зуд. Однако прием ГКС приводит к резкому
снижению минеральной плотности костной ткани, уве-
личивая риск развития остеопороза, а также повышает
риск развития других неблагоприятных явлений. Поэтому
ГКС рекомендуются при ограниченном числе холестатиче-
ских заболеваний, где иммуносупрессия оказывает основ-
ное патогенетическое воздействие (IgG4-холангиопатия,
аутоиммунный гепатит).

Трансплантация печени остается единственным мето-
дом лечения пациентов при прогрессирующем течении за-
болевания и развитии печеночной декомпенсации. На бо-
лее ранних стадиях хронических холестатических заболе-
ваний в качестве показаний для включения в лист ожида-
ния могут рассматриваться инвалидизирующая слабость,
резистентный кожный зуд, тяжелый остеопороз.

Лечение кожного зуда
Европейская и Американская ассоциации по изучению

болезней печени рекомендуют следующие препараты для
лечения холестатического кожного зуда [8, 9]:

1-я линия: секвестранты желчных кислот (холестирамин –
4 г 4 раза в сутки); в Российской Федерации в последние го-
ды отсутствуют.

2-я линия: рифампицин (150–300 мг/сут с возможным
повышением дозы до 600 мг/сут) – индуктор Х-рецепторов
прегнана, регулирующих биосинтез, детоксикацию и
транспортировку токсичных желчных кислот. При холе-
стазе рифампицин, возможно, оказывает не только симп-
томатический, но и патогенетический эффект [10].

3-я линия: пероральные антагонисты опиатов (налтрек-
сон 50 мг/сут), вероятно, действуют на зуд за счет сниже-
ния опиоидергической нейротрансмиссии.

4-я линия: сертралин (75–100 мг/сут) предположительно
влияет на перцепцию зуда [11].

В рекомендациях особо отмечено, что при неэффектив-
ности указанных препаратов могут быть использованы
экспериментальные методы лечения и может обсуждаться
вопрос о ранней трансплантации печени.

Антигистаминные препараты, фенобарбитураты и он-
дансетрон больше не рекомендуются для лечения холеста-
тического зуда в связи с низкой эффективностью и побоч-
ными эффектами.

К другим возможным методам купирования зуда отно-
сятся экстракорпоральные методики: альбуминовый диа-
лиз, плазмаферез.

Физиотерапия: ультрафиолетовое облучение по 9–12 мин
ежедневно в некоторых случаях позволяет уменьшить кож-
ный зуд и гиперпигментацию [12].

Мезенхимально-воспалительный
(иммуновоспалительный) синдром

Мезенхимально-воспалительный синдром – гепатологи-
ческий синдром, свидетельствующий о сенсибилизации
иммунокомпетентных клеток и активности ретикулоги-
стиолимфоцитарной системы под влиянием антигенной
стимуляции печени микроорганизмами и токсинами из
кишечника, а также антигенов самих гепатоцитов. Боль-
шинство заболеваний печени, сопровождающиеся синдро-
мом цитолиза гепатоцитов, одновременно протекают с по-
вреждением мезенхимы и стромы органа. Показатели этой
реакции используются для диагностики и оценки активно-
сти процесса [3].

Клиническая картина
Клинические проявления синдрома могут быть в виде

повышения температуры тела, увеличения селезенки, лим-
фаденопатии, полиартралгии, поражении кожи, легких,
почек по типу васкулитов.
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Лабораторная диагностика
К лабораторным изменениям мезенхимально-воспали-

тельного синдрома относятся повышение в крови Ig раз-
личных классов, циркулирующих иммунных комплексов,
показателей белково-осадочных проб, увеличение СОЭ, 
С-реактивного белка, серомукоида, неспецифических ан-
тител к ДНК, гладкомышечным волокнам, митохондриям,
микросомам, печеночному липопротеиду; появление 
LE-клеток, изменение количества и функциональной ак-
тивности Т- и В-лимфоцитов.

При хронических заболеваниях печени часто повышены
Ig, однако их изменения неспецифичны и мало исполь-
зуются в клинической диагностике. Слабое увеличение на-
блюдается при остром гепатите, умеренное – при хрониче-
ском активном гепатите, высокое – при аутоиммунном ге-
патите. Высокий уровень IgM определяется при первич-
ном билиарном циррозе, IgA – при алкогольной болезни
печения, IgG – при аутоиммунном гепатите.

Высокие титры антимитохондриальных антител наблю-
даются у более 95% пациентов с первичным билиарным
циррозом и используются в диагностике этого заболева-
ния.

При аутоиммунном гепатите часто определяются глад-
комышечные антитела к актину, антиядерные антитела,
антитела к печеночно-почечным микросомам-1.
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К важным составляющим рациональной фармакотерапии
в настоящее время относятся лекарственная безопас-

ность и наличие у пациента сопутствующей (коморбидной)
патологии [1, 2]. 

Лекарственная безопасность является одним из приори-
тетных направлений современной медицины и фармации.
Разработка программ по мониторингу безопасности ле-
карственных средств и активный сбор информации о по-
бочных реакциях лекарственных препаратов были стиму-
лированы талидомидовой трагедией в 1960-х годах. Одна-
ко начало XXI в. ознаменовалось двумя крупными «прова-
лами» лекарственных препаратов – церивастатина и рофе-
коксиба. И это далеко не единственные негативные приме-
ры XXI в. [3, 4]. Большая группа проблем современной ме-
дицины непосредственно обусловлена действием лекарст-
венных препаратов: лекарственные поражения печени, на-
рушения кишечного микробиоценоза, гастропатия и энте-
ропатия, обусловленные приемом нестероидных противо-
воспалительных препаратов (НПВП). 

Сопутствующая (коморбидная) патология выявляется
благодаря совершенствованию диагностических возмож-
ностей и в настоящее время присутствует в большинстве
клинических случаев. Эта проблема в первые десятилетия
XXI в. активно изучается в различных аспектах у разных
категорий пациентов [5–7]. Выделяется целый ряд факто-
ров, способствующих развитию коморбидности: генетиче-
ские, сосудистые (атеросклероз), инфекционные (хрониче-
ская инфекция), инволютивные изменения, ятрогенные,
социальные, экологические. К основным причинам ко-
морбидности относятся: анатомическая близость пора-
женных болезнью органов, единый патогенетический ме-
ханизм нескольких болезней, временная причинно-след-
ственная связь между болезнями, одна болезнь как ослож-
нение другой, а также болезнь как осложнение лекарствен-
ной терапии другой болезни [7]. 

Лекарственная терапия всегда сопряжена с риском при-
чинения вреда здоровью пациента самим лекарством,
призванным противостоять заболеваниям. Прием паци-
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ентами различных лекарственных препаратов на сего-
дняшний день можно рассматривать в качестве возмож-
ных этиологических и провоцирующих факторов (тригге-
ров) развития целого ряда заболеваний разных органов и
систем [3, 7]. 

Актуальные аспекты лекарственной безопасности и ко-
морбидности тесно переплетаются при использовании
НПВП, относящихся к числу наиболее распространенных
лекарственных препаратов.

Ежедневно в мире свыше 30 млн человек употребляют
НПВП, в течение 1 года число принимающих НПВП со-
ставляет более 300 млн человек, при этом лишь 1/3 из них
принимают НПВП по назначению врача. В конце ХХ в. и
начале века нынешнего отмечается тенденция увеличения
потребления НПВП в 2–3 раза каждые 10 лет [8, 9]. 
В значительной мере широкому распространению приема
НПВП способствует увеличение доли лиц пожилого и
старческого возраста в большинстве стран мира и, соот-
ветственно, распространенности заболеваний опорно-
двигательного аппарата с увеличением возраста пациентов
[9, 10].

К основным терапевтическим эффектам НПВП относят-
ся: противовоспалительный, обезболивающий, жаропони-
жающий. Показаниями к назначению НПВП являются
боль, лихорадка, воспалительные процессы различной
природы, склонность к развитию тромбозов (ацетилсали-
циловая кислота – АСК) [9]. НПВП активно используются
в клинической практике и повседневной жизни при широ-
ком круге заболеваний и патологических состояний и вхо-
дят в арсенал врачей разных специальностей. 

Однако наряду с высокой фармакотерапевтической эф-
фективностью по основным показаниям с приемом НПВП
ассоциируется целый спектр различных, иногда фаталь-
ных осложнений. Так, на долю НПВП приходится каждый
4–5-й зарегистрированный случай лекарственной болезни
(побочного действия лекарственных препаратов). От
осложнений, обусловленных приемом НПВП, ежегодно в
Великобритании умирают до 2 тыс. пациентов, в США с
употреблением НПВП связано 16,5 тыс. случаев смерти в
год и 107 тыс. госпитализаций [10–13].

Неблагоприятные побочные эффекты характерны прак-
тически для всех представителей группы НПВП (с разной
частотой) независимо от их химического строения, ле-
карственной формы и способа введения. Эта проблема ак-
туальна не только в медицинском, но и в социально-эко-
номическом аспекте, значимо увеличивая количество гос-
питализаций и летальных исходов, о чем свидетельствуют
данные многочисленных эпидемиологических исследова-
ний [14–16]. 

Побочные эффекты НПВП являются класс-специфиче-
скими, характерными для всех представителей этой груп-
пы лекарственных препаратов и определяются их основ-
ным фармакологическим действием – блокадой фермента
циклооксигеназы (ЦОГ). Анальгетическое и противовос-

палительное действие НПВП обусловлено подавлением
функции «индуцируемой» формы данного фермента –
ЦОГ-2, который отвечает за гиперпродукцию простаглан-
динов – важнейших медиаторов боли и воспаления в зоне
патологического процесса. Факторы риска осложнений,
связанных с приемом НПВП, представлены в таблице.

В междисциплинарном консенсусе отечественных экс-
пертов (2017 г.) в основных положениях, касающихся не-
благоприятных явлений (НЯ), связанных с приемом
НПВП, отмечается:
1) все НПВП могут вызывать НЯ со стороны желудочно-

кишечного тракта (ЖКТ): диспепсию (боль и диском-
форт в эпигастральной области), язвы, кровотечения и
перфорацию верхних и нижних отделов ЖКТ, железо-
дефицитную анемию, в том числе вследствие пораже-
ния тонкой кишки (НПВП-энтеропатия), обострение и
осложнения воспалительных заболеваний кишечника;

2) все НПВП могут вызывать НЯ со стороны сердечно-со-
судистой системы – ССС (дестабилизацию артериально-
го давления – АД и сердечной недостаточности – СН),
повышать риск сердечно-сосудистых катастроф (ин-
фаркт миокарда, ишемический инсульт) и сердечно-со-
судистой смертности;

3) все НПВП могут оказывать негативное влияние на
функцию почек и печени (особенно при наличии забо-
леваний последних), а в ряде случаев – вызывать серьез-
ные нефро- и гепатотоксические реакции;

4) НПВП могут повышать риск кровотечения при хирур-
гических вмешательствах и травматичных медицинских
манипуляциях;

5) НПВП могут вызывать гематологические осложнения,
кожные аллергические реакции и бронхоспазм [16]. 
Неселективные ингибиторы ЦОГ-1 и ЦОГ-2 (индомета-

цин, диклофенак, кеторолак и др.), оказывая противовос-
палительный и обезболивающий эффекты, обладают ря-
дом нежелательных побочных реакций со стороны ЖКТ,
для обозначения которых в 1986 г. был предложен термин
«НПВП-гастропатия» (NSAID-gastropathy) для дифферен-
циации специфического поражения слизистой оболочки
желудка, возникающего при длительном употреблении
НПВП, от классической язвенной болезни [17–19].

Данным термином принято обозначать специфическую
патологию верхних отделов ЖКТ, которая возникает в ре-
зультате системного негативного воздействия НПВП и
проявляет себя не только диспепсией и эпигастральной
болью, но и развитием эрозий слизистой оболочки, язвами
и «гастроинтестинальными катастрофами» (кровотече-
ниями и перфорацией). В отличие от классической язвен-
ной болезни НПВП-гастропатия чаще поражает не двена-
дцатиперстную кишку (ДПК), а верхний отдел ЖКТ и
обычно развивается у пожилых, а не у молодых больных
[17, 20]. 

Гастротоксичность может иметь место при любом пути
введения НПВП, поскольку лишь отчасти связана с ло-

Факторы риска осложнений, связанных с приемом НПВП [15]

Градация риска НПВП-гастропатия Кардиоваскулярные осложнения

Умеренный

• Пожилой возраст без дополнительных факторов риска 
• Язвенный анамнез (редкие рецидивы язв) 
• Прием глюкокортикоидов 
• Курение и прием алкоголя 
• Инфицированность H. pylori

• Компенсированнае лечением АГ и СН 
• Наличие традиционных кардиоваскулярных

факторов риска при отсутствии ИБС

Высокий
• Язвенный анамнез 
• Прием препаратов, влияющих на свертываемость крови 

(например, АСК)
• Некомпенсированные АГ и СН, неосложнен-

ная ИБС

Максимальный
• Осложненные язвы (кровотечение, перфорация) 
• Часто рецидивирующие язвы (особенно НПВП-индуцированные) 
• Комбинация 2 факторов риска и более 

• ИБС + перенесенный инфаркт миокарда, 
операции на сердце (АКШ, эндоваскулярное
стентирование и др.), ишемический инсульт

Примечание. АГ – артериальная гипертензия, ИБС – ишемическая болезнь сердца, АКШ – аортокоронарное шунтирование.
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кальным повреждающим влиянием НПВП на слизистую и
в основном обусловлена ингибированием ЦОГ-1 в резуль-
тате системного действия препаратов [21, 22]. При этом
НПВП-гастропатия сопряжена с диагностическими слож-
ностями cубъективного генеза, поскольку врачи в практи-
ке часто упускают связь поражения желудка или желудоч-
но-кишечного кровотечения (ЖКК) с приемом НПВП [21,
23]. При длительном (более 6 нед) использовании НПВП
гастро- и дуоденопатии формируются у 70% пациентов
[24]. Симптомы НПВП-ассоциированной диспепсии раз-
виваются примерно у 30–40% пациентов, длительно при-
нимающих НПВП. Из них у 1/2 при эндоскопическом ис-
следовании обнаруживаются эрозии и геморрагии, а у
каждого 5–4-го – язвы. 

К ведущим симптомам НПВП-гастропатии относятся:
эпигастральная боль, ощущение дискомфорта в эпига-
стрии, изжога, потеря аппетита, тошнота, дискомфорт в
животе, диарея [8, 25, 26]. Вместе с тем часто клиническая
картина при НПВП-гастропатиях характеризуется отсут-
ствием корреляции между клинической симптоматикой и
выраженностью эндоскопических изменений. Нередко
при наличии множественных эрозий и язв желудка и лу-
ковицы ДПК НПВП-гастропатии протекают бессимптом-
но, что повышает риск развития таких серьезных ослож-
нений, как кровотечение и перфорация, которые нередко
могут приводить к летальному исходу. Напротив, у паци-
ентов с выраженной клинической симптоматикой при эн-
доскопическом исследовании выявляются минимальные
изменения слизистой оболочки. 

В реальной клинической практике приходится сталки-
ваться не только с поражением верхних отделов ЖКТ, но
и с энтеропатией. По данным аутопсий поражение слизи-
стой кишечника отмечается у 8,6% больных, принимав-
ших НПВП, против 0,6% больных, не принимавших
НПВП [27, 28].

Ведущими факторами риска повреждения ЖКТ при на-
значении НПВП являются:
1) женский пол;
2) возраст старше 65 лет; язвенная болезнь (пептическая

язва) и ее осложнения в анамнезе;
3) высокие дозы НПВП;
4) одновременный прием нескольких НПВП или НПВП с

АСК или другим антиагрегантом;
5) наличие заболевания, требующего длительного приема

НПВП;
6) сопутствующая терапия глюкокортикостероидными

гормонами, иммунодепрессантами, антикоагулянтами;
7) наличие Helicobacter pylori;
8) семейный язвенный анамнез [29, 30].

Рекомендации ACG (American College of Gastroenterolo-
gy) к факторам риска дополнительно относят: начальный
период приема НПВП (первые 1–2 нед); прием препаратов
натощак (до еды); употребление алкоголя, курение, сопут-
ствующие сердечно-сосудистые заболевания [31].

Селективные ингибиторы ЦОГ-2 являются менее ток-
сичными по сравнению с неселективными ингибиторами
ЦОГ-1 и ЦОГ-2 и сочетают в себе быстрый обезболиваю-
щий и мощный противовоспалительный эффекты [32]. 

Однако кардиологический профиль безопасности селек-
тивных ингибиторов ЦОГ-2 оказался далеко не безупре-
чен, что наглядно продемонстрировал рофекоксиб [33, 34].
Установлено, что НПВП повышают агрегацию тромбоци-
тов, увеличивают задержку натрия и воды, что повышает
АД и потенцирует СН, причем селективные ингибиторы
ЦОГ-2 оказывают эти эффекты в большей степени, чем не-
селективные НПВП [35, 36]. Негативные эффекты селек-
тивных ингибиторов ЦОГ-2 НПВП на агрегацию тромбо-
цитов устраняются сочетанием с малыми дозами АСК (од-
нако такая комбинация требует дополнительного назначе-
ния ингибиторов протонной помпы) или клопидогрела. 

В междисциплинарном консенсусе отечественных экс-
пертов (2017 г.) в основных положениях, касающихся НЯ,
которые связаны с приемом НПВП, отмечено, что риск
развития НЯ со стороны ЖКТ и ССС существенно разли-
чается при использовании разных НПВП [16].

В этой связи выбор оптимального препарата из группы
НПВП с позиций эффективности, лекарственной безопас-
ности и коморбидности относится к одним из наиболее
обсуждаемых в реальной клинической практике, в том
числе и на этапе оказания пациенту первичной медико-са-
нитарной помощи (ПМСП).

ПМСП является основой системы оказания медицин-
ской помощи и осуществляется в амбулаторных условиях
и условиях дневного стационара. ПМСП оказывается
врачами первого контакта: терапевтами, участковыми те-
рапевтами, педиатрами, участковыми педиатрами и врача-
ми общей практики (семейными врачами). 

Одним из основных направлений реформирования
ПМСП является переход к организации ПМСП по прин-
ципу семейного врача (врача общей практики). Это пред-
полагает значительное расширение функций, выполняе-
мых врачом первого контакта. Основным действующим
лицом ПМСП становится врач общей практики (семей-
ный врач), оказывающий населению многопрофильную
амбулаторную медицинскую помощь. Объем лечебно-ди-
агностических манипуляций, которые обязан выполнять
врач общей практики, очень разнообразен и позволяет
расширить медицинскую помощь при неврологической и
хирургической патологиях, эндокринных заболеваниях,
болезнях ЛОР-органов, патологии глаз, урологических и
кожных болезнях, что приводит к изменению структуры
амбулаторного приема, оптимизирует использование кон-
сультаций узких специалистов. Опыт работы врачей об-
щей практики показывает, что они берут на себя более 1/3
посещений к врачам-специалистам, соответственно,
уменьшая число направлений на консультации и повышая
удовлетворенность пациентов в отдельных видах специа-
лизированной помощи. 

Одним из самых распространенных симптомов в совре-
менной клинической практике и одной из наиболее ча-
стых причин, по которой люди обращаются за медицин-
ской помощью, является боль. Одной из наиболее частых
причин боли, по поводу которой пациенты на этапе оказа-
ния ПМСП обращаются к врачу, является боль при воспа-
лительных изменениях и травматических повреждениях
опорно-двигательного аппарата [37]. Врачу первого кон-
такта также часто приходится сталкиваться с сопутствую-
щими ревматологическими и неврологическими пробле-
мами пациента, когда имеет место комбинация воспали-
тельной реакции и болевого синдрома [38]. 

Своевременное и правильное этиотропное или патоге-
нетическое лечение в большинстве случаев способно
устранить боль. Вместе с тем существуют ситуации, при
которых показана симптоматическая терапия боли: при
выраженном болевом синдроме, требующем немедленного
лечения, или в случаях, когда причину боли устранить не-
возможно. НПВП являются одним из наиболее перспек-
тивных и действенных патогенетических средств защиты
периферических болевых рецепторов (ноцицепторов).

Результаты многочисленных зарубежных и отечественных
исследований позволяют рассматривать Аэртал® (ацеклофе-
нак) в качестве препарата выбора в группе НПВП [39, 40].
Аэртал® (ацеклофенак) – препарат с умеренной селектив-
ностью в отношении ЦОГ-2, занимает удачную позицию
между неселективными ингибиторами ЦОГ-1 и ЦОГ-2 и вы-
сокоселективными ингибиторами ЦОГ-2 (коксибами), яв-
ляясь своеобразной «золотой серединой» в группе НПВП,
что обусловливает целесообразность его использования
при большинстве болевых синдромов различной приро-
ды. Клинические и эпидемиологические исследования 
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показывают, что препарат обладает благоприятной пере-
носимостью в отношении как ЖКТ, так и ССС [39].

Аэртал® (ацеклофенак) – производное фенилацетиловой
кислоты, ближайший «родственник» диклофенака. Одна-
ко в его формулу включена 2,6-дихлорфениламиногруппа,
и это небольшое отличие существенно изменяет фармако-
логические свойства препарата [41–43].

Важным достоинством Аэртала (ацеклофенак) является
высокая биодоступность – после приема внутрь Аэртал®
(ацеклофенак) быстро всасывается, его биодоступность
близка к 100%. Пиковая концентрация в плазме крови до-
стигается через 75–180 мин после приема внутрь. Прием
пищи замедляет всасывание, но не влияет на его степень.
Аэртал® (ацеклофенак) в высокой степени связывается с
белками плазмы (>99,7%). Препарат проникает в синови-
альную жидкость, где его концентрация достигает 60% от
концентрации в плазме. Считается, что Аэртал® (ацеклофе-
нак) метаболизируется изоферментом CYP2C9 с образова-
нием метаболита 4-ОН-ацеклофенака, роль которого в кли-
ническом действии скорее всего является минимальной.
Диклофенак и 4-ОН-диклофенак входят в число многочис-
ленных метаболитов ацеклофенака. Средний период полу-
выведения составляет 4–4,3 ч. Приблизительно 2/3 приня-
той дозы выводится почками, в основном в виде конъюги-
рованных гидроксиметаболитов. Только 1% дозы после
приема внутрь выводится в неизмененном виде [44].

Аэртал® (ацеклофенак) ингибирует экспрессию как
ЦОГ-1, так и ЦОГ-2, однако преимущественный эффект
он демонстрирует в отношении ЦОГ-2, что позволяет от-
нести препарат к преимущественно селективным ингиби-
торам ЦОГ-2, поскольку соотношение ингибирующих
концентраций ЦОГ-2/ЦОГ-1 для Аэртала (ацеклофенак)
составляет 0,26 мкмоль, а для целекоксиба (эталонного
селективного ингибитора ЦОГ-2) – 0,7 мкмоль [43]. Пре-
имущественная селективность Аэртала (ацеклофенак)
продемонстрирована в немецком экспериментальном ис-
следовании, в котором определялась выраженность бло-
кады ЦОГ-2 и ЦОГ-1 в нейтрофилах человека под влия-
нием Аэртала (ацеклофенак) 100 мг и диклофенака 75 мг.
Оказалось, что после приема обоих препаратов актив-
ность ЦОГ-2 была подавлена более чем на 97%, а ЦОГ-1 –
на 46 и 82% соответственно [45].

Кроме основного фармакологического эффекта (блока-
ды ЦОГ-2/ЦОГ-1) Аэртал® (ацеклофенак) оказывает влия-
ние на синтез важнейших цитокинов, таких как интерлей-
кин-1 (ИЛ-1) и фактор некроза опухоли a [40, 41, 43]. 

Важной особенностью Аэртала (ацеклофенак) является
его способность подавлять процесс ИЛ-1-ассоциирован-
ной активации металлопротеиназ, что является одной из
причин положительного воздействия Аэртала (ацеклофе-
нак) на синтез протеогликанов суставного хряща [42].
Имеются подтверждения позитивного влияния Аэртала
(ацеклофенак) на суставной хрящ. В британском экспери-
ментальном исследовании [46] изучали действие 13 раз-
личных НПВП на состояние хрящевой ткани. Было от-
мечено, что Аэртал® (ацеклофенак) не только не усиливал
деструкцию хряща, что было отмечено для ибупрофена,
индометацина и диклофенака, но и способствовал его ак-
тивному восстановлению, подавляя катаболизм хрящевой
ткани. Достоверное стимулирующее влияние Аэртала
(ацеклофенак) на метаболизм хряща отмечено в бельгий-
ском исследовании при анализе биоптатов медиального
надмыщелка бедра, взятых у пациентов, страдавших выра-
женным или тяжелым гонартрозом [47].

Наибольшее число клинических исследований, в кото-
рых изучались эффективность и безопасность Аэртала
(ацеклофенак), проведено у больных остеоартрозом/ос-
теоартритом (ОА). При этом заболевании Аэртал® (ацек-
лофенак) успешно выдержал сравнение с парацетамолом,
диклофенаком, напроксеном и пироксикамом [40, 48].

В испанском 6-недельном исследовании, проведенном в
университетской клинике в Аликанте [49], сравнивалась
эффективность Аэртала (ацеклофенак) 200 мг/сут и пара-
цетамола 3 г/сут и было показано достоверное преимуще-
ство Аэртала (ацеклофенак): уменьшение выраженности
боли (по визуальной аналоговой шкале – ВАШ) и функ-
ционального индекса Лекена, при этом переносимость
Аэртала (ацеклофенак) и парацетамола не различалась. 

В бельгийском 12-недельном исследовании [50] оцени-
вали влияние Аэртала (ацеклофенак) 200 мг/сут и дикло-
фенака 150 мг/сут на основные симптомы больных ОА.
Аэртал® (ацеклофенак) был эффективнее диклофенака: су-
щественное облегчение суставной боли (более 50% в
сравнении с исходным уровнем) было отмечено соответ-
ственно у 71 и 59% больных (р=0,005). При этом осложне-
ния со стороны ЖКТ достоверно реже возникали на фоне
приема Аэртала (ацеклофенак).

В индийском сравнительном исследовании Аэртала
(ацеклофенак) и диклофенака у пациентов с ОА коленного
сустава при приеме Аэртала (ацеклофенак) существенно
реже встречались симптомы диспепсии и боль в животе,
кроме этого, исследователи отметили, что в течение пер-
вых 7 дней терапии более 90% принимавших Аэртал®
(ацеклофенак) не нуждались в дополнительном назначе-
нии гастропротективной терапии [51].

В другом испанском исследовании, проведенном в Барсе-
лоне, было показано, что Аэртал® (ацеклофенак) 200 мг/сут
был столь же эффективен, как напроксен 1000 мг/сут, в от-
ношении выраженности боли и нарушения функции у
больных ОА коленных суставов, при этом на фоне приема
Аэртала (ацеклофенак) побочные эффекты возникали ре-
же: соответственно у 12,6 и 16,3% больных [52]. Еще в од-
ном 2-месячном испанском исследовании в Малаге
сравнивали эффективность и безопасность Аэртала (ацек-
лофенак) 200 мг/сут и пироксикама 20 мг/сут у больных
ОА. Лечебное действие препаратов не различалось, а пере-
носимость Аэртала (ацеклофенак) была существенно луч-
ше [53].

В итальянском исследовании [54] месячный курсовой
прием Аэртала (ацеклофенак) обеспечил статистически
значимый обезболивающий эффект, который прогрессив-
но повышался на протяжении последующего 12-месячно-
го наблюдения, при этом степень выраженности боли при
движении и в состоянии покоя со временем уменьшалась,
было отмечено улучшение и функциональной способно-
сти (индекс Lee). 

В обзоре французских исследователей [42] отмечается,
что Аэртал® (ацеклофенак) при сходной эффективности
имеет более благоприятный профиль переносимости по
сравнению с другими НПВП. Особо подчеркивают поло-
жительное влияние на анаболизм хряща в сочетании с мо-
дулирующим эффектом катаболизма матрицы.

В метаанализе [55], опубликованном в текущем году и
включавшем 9 исследований (8 – двойных слепых и 1 –
одиночное слепое), в которых оценивали боль (7 исследо-
ваний), функцию (8) и безопасность (7), авторами отмече-
но, что Аэртал® (ацеклофенак) в терапии ОА был более по-
лезным, чем контрольные вмешательства, в улучшении
физических функций, и при этом отмечено существенно
меньше побочных явлений со стороны ЖКТ по сравнению
с другими НПВП (относительный риск – ОР 0,69; 95% до-
верительный интервал – 0,57–0,83).

Эффективность и безопасность Аэртала (ацеклофенак)
при ОА отмечены в целом ряде отечественных исследо-
ваний [56–60]. При оценке эффективности и безопасно-
сти применения Аэртала (ацеклофенак) и диклофенака в
лечении пациентов с гонартрозом на ранних стадиях [60]
после 6 нед консервативного лечения в группе Аэртала
(ацеклофенак) отмечено значимое снижение индекса
ВАШ, индекса WOMAC (Western Ontario McMaster) на



фоне более благоприятного профиля безопасности груп-
пы и значительно лучшей желудочно-кишечной перено-
симости. В другом сравнительном исследовании у паци-
енток c гонартрозом I–II рентгенологической стадии так-
же было отмечено меньшее число развития побочных эф-
фектов со стороны ЖКТ и ССС (дестабилизация АД) в
группе женщин, принимавших Аэртал® (ацеклофенак),
при сравнении с диклофенаком [58]. 

Аэртал® (ацеклофенак) продемонстрировал высокую эф-
фективность не только при ОА, но и при других ревмати-
ческих заболеваниях [39, 61, 62]. В метаанализе [63] 13 ран-
домизированных контролируемых исследований с актив-
ным контролем, суммарно включавших 3574 больных, а
также серии наблюдательных когортных и нерандомизи-
рованных исследований (всего 142 746 пациентов) показа-
ны эффективность Аэртала (ацеклофенак) для купирова-
ния боли у пациентов с ревматическими заболеваниями и
другими патологическими процессами, а также улучшение
функции и повышение активности пациентов при ОА и
дорсопатиях. Подтверждено позитивное влияние препара-
та на число воспаленных суставов и утреннюю скованность
при ревматоидном артрите (РА) и анкилозирующем спон-
дилите (АС). По обезболивающему и противовоспалитель-
ному действию Аэртал® (ацеклофенак) не уступал или пре-
восходил такие препараты, как диклофенак, кетопрофен,
ибупрофен и напроксен.

Другим значимым подтверждением терапевтических
возможностей Аэртала (ацеклофенак) стала масштабная
европейская программа оценки удовлетворенности врачей
и пациентов исходом обезболивающей терапии. В это ис-
следование были включены 23 407 больных из Австрии,
Бельгии, Голландии и Греции, которые испытывали боль
вследствие ревматических заболеваний (РА, ОА, АС и дор-
сопатии), травм или перенесенной операции [64, 65]. Целе-
сообразно отметить, что более 1/2 больных были недоволь-
ны эффектом предшествующей терапии НПВП, что и яви-
лось причиной для перехода на Аэртал® (ацеклофенак).
Продолжительность лечения и число визитов при этом
определялись лечащими врачами исходя из индивидуаль-
ной клинической ситуации. В конце периода наблюдения
85% пациентов определили терапевтическое действие 
Аэртала (ацеклофенак) как «очень хорошее», 32% сообщи-
ли о полном прекращении боли. При этом число пациен-
тов, которые на момент включения в исследование оцени-
вали боль как «тяжелую», сократилось с 41 до 2%.

У больных РА при назначении Аэртала (ацеклофенак)
наблюдался хороший противовоспалительный и анальге-
тический эффект, сравнимый с приемом других «стан-
дартных» НПВП – диклофенака, индометацина и тенок-
сикама [66]. В итальянском многоцентровом двойном
слепом 6-месячном исследовании было проведено
сравнение Аэртала (ацеклофенак, 200 мг/сут) и диклофе-
нака (150 мг/сут) в параллельных группах у больных РА
[67]. Оба препарата достоверно снижали выраженность
боли, индекс Ричи и утреннюю скованность уже через 
15 дней от начала терапии, при этом достигнутый поло-
жительный эффект сохранялся в течение всего периода
лечения. По оценке больных хороший или очень хороший
результат терапии был у 70,3% пациентов при лечении
Аэрталом (ацеклофенак) и у 65,6% – диклофенаком, а по
оценке исследователей – у 76,3 и 69,6% больных соответ-
ственно. В 3-месячном испанском исследовании, прове-
денном в Мадриде [68], у больных РА эффективность
Аэртала (ацеклофенак) сравнивали с таковой кетопрофе-
на 200 мг/сут. Оба препарата обеспечили снижение боли и
улучшение самочувствия. Кроме того, отмечалось досто-
верное уменьшение числа воспаленных суставов (индекс
Ричи) и длительности утренней скованности. При этом
лечебный эффект Аэртала (ацеклофенак) оказался не-
сколько выше при лучшей переносимости.
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Применение Аэртала (ацеклофенак) у пациентов с анки-
лозирующим спондилитом показало эффективность пре-
парата в ряде исследований [69–72], где сравнивалась его
эффективность с такими широко применяемыми НПВП,
как напроксен, индометацин, теноксикам. Доказаны сход-
ная эффективность с препаратами сравнения по сниже-
нию уровня боли и лучший профиль безопасности. От-
мечены эффективность и безопасность Аэртала (ацекло-
фенак) и в лечении пациентов с псориатическим артритом
[73].

При боли в спине также наблюдается выраженный про-
тивовоспалительный и обезболивающий эффект Аэртала
(ацеклофенак) [74–83]. При лечении неспецифической бо-
ли в спине Аэртал® (ацеклофенак) хорошо сочетается с
миорелаксантами [75, 82]. В практике поликлинического
врача было проведено продольное проспективное неран-
домизированное исследование ФЕНИКС (Фармаконаблю-
датЕльНый проект по Изучению Качества жизни пациен-
тов с болью в Спине при совместном назначении ацекло-
фенака и толперизона). В работе участвовали 450 врачей
поликлиник (терапевты, неврологи, ревматологи) из 60 го-
родов Российской Федерации. Применение комбиниро-
ванной терапии препаратами ацеклофенак (Аэртал® 100 мг
2 раза в день 10 дней) + толперизон (Мидокалм® 150 мг 
3 раза в день 20 дней) является эффективной комбинацией
для купирования острой боли в спине. 

В многочисленных клинических исследованиях, приве-
денных выше, была отмечена лучшая переносимость Аэр-
тала (ацеклофенак) по сравнению с другими представите-
лями группы НПВП. Согласно испанскому эксперимен-
тальному исследованию [84] ульцерогенный потенциал у
Аэртала (ацеклофенак) в 2, 4 и 7 раз меньше, чем у напрок-
сена, диклофенака и индометацина. Во многих зарубеж-
ных исследованиях отмечается, что Аэртал® (ацеклофенак)
обладает улучшенной ЖКТ-переносимостью из-за слабого
угнетения простагландинов слизистой оболочки желудка
[43, 85].

Общепризнано, что риск гастроинтестинальных ослож-
нений при использовании НПВП представляет собой
серьезную проблему. В рамках проекта SOS (Safety Of non-
Steroidal anti-inflammatory drugs) по изучению безопасно-
сти НПВП были проведены систематический обзор и ме-
таанализ обсервационных исследований для оценки ОР
осложнений со стороны верхних отделов ЖКТ, связанных
с применением конкретных НПВП [86]. Результаты мета-
анализа продемонстрировали значительную вариабель-
ность риска гастроинтестинальных осложнений среди раз-
личных представителей класса НПВП. В конечном итоге
суммарный ОР гастроинтестинальных осложнений варь-
ировал от 1,43 (0,65–3,15) до 18,45 (10,99–30,97). Наимень-
ший ОР (<2) был при использовании Аэртала (ацеклофе-
нак) – 1,43, целекоксиба – 1,45 и ибупрофена – 1,84. 

В проспективном открытом многоцентровом 12-месяч-
ном исследовании SAMM (Safety Assessment of Marketed
Medicines) [87], в котором участвовали 10 142 больных,
страдающих РА, ОА и АС [7890 пациентам назначали
Аэртал® (ацеклофенак) 200 мг/сут, 2252 – диклофенак 
150 мг/сут], продемонстрировано, что спектр НЯ при
лечении Аэрталом (ацеклофенак) близок к таковому при
лечении другими НПВП, однако существенно различает-
ся частота их развития. Исследователями была проанали-
зирована частота побочных реакций: НЯ возникли у
22,4% больных, получавших Аэртал® (ацеклофенак), и у
27,1% принимавших диклофенак. Наиболее частыми из
них были реакции со стороны ЖКТ (диспепсия, боли,
диарея, тошнота) – в 10,6 и 15,2% (р<0,05) соответствен-
но. Не было отмечено тяжелых НЯ со стороны гепатоби-
лиарной системы. Таким образом, применение Аэртала
(ацеклофенак) сопровождалось меньшим риском разви-
тия НПВП-гастропатий и лучшей переносимостью, при

этом Аэртал® (ацеклофенак) не уступал стандартным
НПВП по эффективности.

Результаты исследования свидетельствовали о лучшем
профиле переносимости Аэртала (ацеклофенак) по
сравнению с диклофенаком. Авторы пришли к заключе-
нию, что применение Аэртала (ацеклофенак) сопровожда-
лось меньшим риском развития НПВП-гастропатий и луч-
шей переносимостью даже с учетом того, что среди боль-
ных, получавших Аэртал® (ацеклофенак), было значитель-
но больше пациентов с патологией ЖКТ в анамнезе [87]. 

Важнейшим доказательством относительно низкого рис-
ка желудочно-кишечных осложнений при использовании
Аэртала (ацеклофенак) стали популяционные исследова-
ния (по типу «случай–контроль») [88, 89]. В обеих работах
Аэртал® (ацеклофенак) продемонстрировал наименьший
риск ЖКК по сравнению со всеми неселективными НПВП,
а также мелоксикамом и нимесулидом. ОР данного ослож-
нения составил при использовании Аэртала (ацеклофенак)
2,6 (1,5–4,6), диклофенака – 3,1 (2,3–4,2), ибупрофена – 
4,1 (3,1–5,3), напроксена – 7,3 (4,7–11,4), кетопрофена – 
8,6 (2,5–29,2), индометацина – 9,0 (3,9–20,7), пироксикама –
12,6 (7,8–20,3). 

Сравнение частоты ЖКК при приеме 13 различных
НПВП в течение 4 лет у 180 995 больных показало, что ча-
стота кровотечений из верхних отделов ЖКТ была наибо-
лее низкой – 1,7 случая на 1 тыс. больных в год – при ис-
пользовании Аэртала (ацеклофенак) и наиболее высокой –
25,8 случая на 1 тыс. больных в год – при использовании ке-
топрофена [90]. ОР кровотечения у принимавших Аэртал®
(ацеклофенак) был существенно ниже (почти в 4 раза), чем
при лечении диклофенаком. 

В Великобритании в течение 1 года изучали побочные
эффекты Аэртала (ацеклофенак) по сравнению с таковыми
мелоксикама и рофекоксиба [91]. Частота побочных эф-
фектов, рассчитанная на 1 млн суточных приемов препа-
рата, составила 8,7 (6,1–12,0) для Аэртала (ацеклофенак) и
24,8 (23,1–26,6) и 52,6 (49,9–55,4) для мелоксикама и рофе-
коксиба соответственно. По сравнению с получавшими
мелоксикам у леченных Аэрталом (ацеклофенак) установ-
лена более низкая частота ЖКК, боли в животе, повыше-
ния АД. По сравнению с рофекоксибом Аэртал® (ацекло-
фенак) реже вызывал ЖКК, боль в животе, токсические
поражения печени, тромбоэмболические осложнения, по-
вышение АД и отеки конечностей. Авторы исследования
отмечают, что Аэртал® (ацеклофенак) имеет лучший про-
филь безопасности, чем селективные ингибиторы ЦОГ-2.

В метаанализе безопасности Аэртала (ацеклофенак), ос-
нованном на 13 двойных слепых рандомизированных кли-
нических исследованиях, в которых приняли участие 3574
больных, продемонстрирован лучший профиль безопас-
ности этого препарата по сравнению с классическими
НПВП, включая диклофенак, индометацин, напроксен,
пироксикам и теноксикам [92]. 

Исследование АЭРОПЛАН [Анализ эффективности и
риска осложнений при лечении артрита Аэрталом (ацек-
лофенак) и нимесулидом] было проведено в ФГБНУ
«НИИ ревматологии им. В.А.Насоновой» [93]. Исследуе-
мую группу составили 60 больных РА, период лечения – 
4 нед. Для определения осложнения со стороны ЖКТ всем
больным до и после курса терапии выполняли эзофагога-
стродуоденоскопию. При ее проведении изменения со сто-
роны слизистой верхних отделов ЖКТ были обнаружены
у 5 (17,8%) больных, получавших Аэртал® (ацеклофенак). 
У всех пациентов имелись лишь единичные (от 2 до 5) эро-
зии слизистой желудка, в среднем 3,2±1,5. При этом у 
3 больных эрозии были случайной находкой, а у 2 – сопро-
вождались диспепсией. В контрольной группе признаки
НПВП-гастропатии были выявлены несколько чаще – у 
7 (25%) больных. В большинстве случаев у 5 больных это
были единичные эрозии (от 2 до 6, в среднем 3,4±1,7). Од-
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нако у 2 из них патология носила более серьезный харак-
тер: у 1 больной выявлены множественные (более 10) эро-
зии и у 1 больного – язва ДПК. Те или иные жалобы со сто-
роны верхних отделов ЖКТ были отмечены у 3 пациентов
(включая больного с язвой ДПК), которые принимали ни-
месулид и у которых были выявлены видимые изменения
слизистой ЖКТ. У 4 пациентов появление эрозий не со-
провождалось какой-либо клиникой. Суммарно число
больных с какими-либо осложнениями со стороны ЖКТ
(пациенты с диспепсией ± пациенты с бессимптомными
эрозивными изменениями) составило в группе Аэртала
(ацеклофенак) 9 (32,1%), в контрольной группе – 13
(46,4%); р=0,0408 [93].

Риск гепатотоксичности Аэртала (ацеклофенак) отсле-
живался практически во всех клинических исследова-
ниях, в которых других негативных эффектов не наблюда-
лось, за исключением единичных случаев легкого и обра-
тимого повышения аминотрансфераз [94]. В специальном
испанском исследовании влияния Аэртала (ацеклофенак)
на печень было отмечено минимальное повышение ала-
нин- и аминотрансферазы (не более 50 ЕД) в единичных
случаях [95].

Изучение кардиоваскулярного риска Аэртала (ацеклофе-
нак) проведено в финском исследовании, в нем авторы
оценивали опасность развития инфаркта миокарда при ис-
пользовании разных неселективных НПВП на 33 309 эпи-
зодах этого тяжелого осложнения. Контрольную группу
составили 138 949 жителей Финляндии, не имевших кар-
диоваскулярных осложнений. Согласно результатам ана-
лиза Аэртал® (ацеклофенак) ассоциировался с более низ-
ким риском развития инфаркта миокарда – отношение
шансов 1,23 (0,97–1,62), чем индометацин – 1,56 (1,21–2,03),
ибупрофен – 1,41 (1,28–1,55) и диклофенак – 1,35
(1,18–1,54), а при использовании нимесулида выявлена
связь с более высоким кардиоваскулярным риском: отно-
шение шансов 1,69 (1,43–1,99) [96]. 

Аэртал® (ацеклофенак) используется в клинической
практике с конца 1980-х годов. В РФ с 2002 г. Аэртал®
(ацеклофенак) представлен препаратом Аэртал® (компа-
ния «Гедеон Рихтер», Венгрия). Препарат Аэртал® выпус-
кается в следующих формах:
1) таблетки для приема внутрь по 100 мг;
2) порошок для приготовления суспензии для приема

внутрь по 100 мг;
3) крем для наружного применения 1,5%, туба 60 г.

Таблетированная форма препарата Аэртал® имеет мно-
голетний положительный опыт применения в амбулатор-
но-поликлинической практике и на стационарном этапе
лечения [39–41, 56–62, 66, 73, 76–82, 93, 97, 98]. В терапии
болевого синдрома при ревматических заболеваниях от-
мечены эффективность и безопасность и других форм пре-
парата Аэртал® – саше [59, 99] и крема [100]. 

Наличие в арсенале врача препарата Аэртал® на этапе
оказания ПМСП позволяет проводить эффективную и
безопасную терапию боли. Эффективность и хорошая пе-
реносимость позволяют рассматривать Аэртал® в качестве
препарата первого выбора у большинства пациентов, в
том числе у коморбидных пациентов с гастроинтестиналь-
ным и кардиоваскулярным риском. 
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П еченочная энцефалопатия (ПЭ) характеризует про-
гностически неблагоприятное течение хронической

болезни печени с наличием гепатоцеллюлярной недоста-
точности, утратой функциональной активности цереб-
ральных структур, что клинически проявляется развитием
нейропсихических расстройств в виде нарушения поведе-
ния, интеллекта, сознания, сна, формирования тревожно-
депрессивных состояний, изменения личности, часто об-
ратимых в начальной стадии и необратимых при четкой
манифестации клиники [4]. В связи с этим в ведении таких
больных очень важным являются ранняя диагностика и
своевременная активная терапия.

По данным многочисленных исследований, у 70–85%
больных с циррозом печени и у 25–40% с формированием
портосистемных шунтов обнаруживаются симптомы ПЭ
разной степени выраженности – от минимальных (у 72–84%
больных) до клинически выраженных (у 38–47% больных),
в тяжелых случаях наступают кома и смерть больного. Вы-
живаемость при 0 и I стадии ПЭ приближается к 100%,
ухудшаясь по мере прогрессирования заболевания; при 
II стадии – составляет 60–75%, при III–IV – около 30% и
лишь 10–20% пациентов остаются в живых после первого
эпизода ПЭ IV стадии – печеночной комы. Тенденция к уве-
личению частоты заболеваемости печени ставит ПЭ на одно
из ведущих мест современной гепатологии и определяет ее
медико-социальную значимость [7, 13].

На фоне хронического скрытого воспалительного про-
цесса, протекающего бессимптомно, единственным кли-
ническим проявлением долгое время является лишь ПЭ.
Клиническое течение ПЭ характеризуется, как и течение
основного заболевания, стадийностью и прогрессировани-
ем патологических изменений (табл. 1).

Первая стадия ПЭ характеризуется появлением у боль-
ных общей слабости, головной боли, суетливости, возбуж-
дения и эйфории, шума в ушах, мелькания «мушек» перед
глазами, эмоциональной лабильности, нарушением коор-
динации мелких движений/почерка, больным сложно вы-
полнять простые умственные задания – сложение, вычита-
ние.

Вторая стадия ПЭ проявляется апатией, тоской, затор-
моженностью, повышенной сонливостью, агрессив-
ностью, могут появляться галлюцинации, бред, отмечается
дезориентация во времени и пространстве. На электро-
энцефалограмме (ЭЭГ) определяются резкое замедление
ритма, амплитуды волн, появляются устойчивые тета- и
дельта-волны.

При третьей стадии ПЭ определяются нарушение созна-
ния в виде оглушенности, повышение сухожильных реф-
лексов, наличие патологических рефлексов (Гордона, Ба-
бинского, Россолимо), ригидность скелетной мускулату-
ры. При ЭЭГ исчезают альфа- и бета-волны, регистри-
руются лишь гиперсинхронные трехфазные тета-волны.

E.S.Viuchnova et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (8): 84–88.
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В данной статье изложены основные пути дифференциального диагноза печеночной энцефалопатии (ПЭ), являющейся одним из ранних клиниче-
ских проявлений печеночно-клеточной недостаточности при хронических заболеваниях печени. Диагностический поиск рассматривается в рам-
ках не только этиологических факторов повреждений мозга, но и по стадиям развития самой ПЭ, учитывая трудности в установлении минималь-
ных клинических проявлений – латентной ПЭ, с использованием психометрических тестов для выявления скрытых функциональных нарушений
мозговой деятельности и инструментальных методов диагностики, позволяющих определить структурные изменения мозга. С позиции патогенеза
ПЭ представлены ведущее направление в выборе терапии и роль препаратов L-орнитина-L-аспартата, воздействующих на орнитиновый цикл,
представителем которых является новый отечественный препарат Орнилатекс, обладающий выраженным гипоазотемическим действием.
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Abstract
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nic liver diseases. Diagnostic search is considered in the framework not only of the etiological factors of brain damage, but also at all stages of development of
the HE, given the difficulties in establishing minimal clinical manifestations of the latent HE, with the use of psychometric tests for the detection of hidden func-
tional disorders of brain activity and instrumental methods of diagnostics, allowing to determine the structural changes of the brain. From the perspective of the
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Четвертая стадия является наиболее тяжелой степенью
ПЭ, при которой сознание полностью утрачено, зрачки
расширены и не реагируют на свет, сухожильные рефлексы
исчезают, нередко выявляются патологические рефлексы
Бабинского, Гордона, Жуковского, в отдельных случаях –
хватательный и хоботковый рефлексы. На ЭЭГ домини-
руют гиперсинхронные дельта-волны, в заключительной
стадии рисунок ЭЭГ приближается к изолинии [21].

Кроме того, выделяют несколько типов ПЭ в зависимо-
сти от основных патоморфологических признаков пораже-
ния печени и течения патологического процесса (табл. 2).

Тип А обусловлен фульминантной гепатоцеллюлярной
недостаточностью, проявляющейся быстро прогрессирую-
щим нарушением сознания с возможным развитием комы,
судорожным синдромом, и характеризуется высокой ле-
тальностью, причиной которой являются отек головного
мозга, гипоксия и вклинение мозга, что является проявле-
нием тяжелого повреждения астроцитов.

Тип В развивается при портосистемном шунтировании
крови без признаков печеночно-клеточной недостаточ-
ности.

Тип С выделяют при циррозе печени, при котором
симптомы ПЭ, степень их выраженности достаточно ва-
риабельны и развиваются в строгой зависимости от основ-
ного патологического процесса в печени. По течению ПЭ
типа С выделяют эпизодическую, латентную (ЛПЭ) и пер-
систирующую энцефалопатию.

Эпизодическая ПЭ (спонтанная, рецидивирующая) раз-
вивается быстро, в течение короткого промежутка време-
ни, ее триггерными факторами могут стать желудочно-ки-
шечные кровотечения, прием пищи с повышенным содер-
жанием белка, нарушения водно-электролитного обмена,
инфекции, прием психотропных лекарственных препара-

тов. Эпизодическая ПЭ может развиться однократно или
иметь рецидивирующий характер, быть непродолжитель-
ной с временным интервалом 6 мес или меньше, с посте-
пенным началом от слабовыраженных симптомов [18].

Минимальная ПЭ (ЛПЭ) характеризуется отсутствием
видимых клинических проявлений и требует использова-
ния дополнительных диагностических тестов для ее вери-
фикации. Результаты психометрических и нейрофизиоло-
гических тестов являются скринингом в диагностике скры-
тых функциональных расстройств центральной нервной
системы. Нарушения показателей тестов указывают на на-
личие ЛПЭ и могут длительное время служить единствен-
ным клиническим признаком патологии печени [14, 25].
Наличие ЛПЭ зачастую сопряжено с ослаблением концент-
рации внимания, небольшой гипокинезией, расстройства-
ми функции письма, изменениями кратковременной слу-
хоречевой памяти, психомоторным замедлением и неадек-
ватной реакцией пациента в экстремальных условиях, при-
водящей к увеличению числа несчастных случаев, в частно-
сти дорожно-транспортных происшествий. Это служит по-
казанием к проведению ЭЭГ с целью установления измене-
ний корковой мозговой деятельности, однако данные из-
менения носят неспецифический характер и могут быть
обусловлены не только развитием ПЭ, но и приемом ле-
карственных препаратов или гипонатриемией [1, 15].

Персистирующая ПЭ характеризуется наличием изменчи-
вых поведенческих реакций, периферической невропатии,
экстрапирамидных расстройств, мозжечковой дегенерации,
нарушений сна, а также постепенным нарастанием/прогрес-
сированием постоянно присутствующей неврологической
симптоматики, несмотря на медикаментозную терапию.

Учитывая трудности в распознавании ПЭ и отсутствие
специфичности в клинике разнообразных психических и
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Таблица 1. Стадии ПЭ

Критерии West-Haven, включая ПЭ ISHEN Описание
Норма (непораженная печень) Энцефалопатии нет, нет эпизодов ПЭ в анамнезе

Минимальная

Скрытая

Психометрические или нейропсихологические изменения тестов по изучению ско-
рости психомоторных реакций исполнительных функций или нейрофизиологиче-

ские изменения без клинических признаков психических изменений

Стадия I

Обычно потеря осведомленности 
Эйфория или беспокойство 

Снижение концентрации внимания 
Нарушения сложения и вычитания 

Изменение ритма сна

Стадия II

Явная

Вялость или апатия 
Дезориентация во времени 

Очевидное изменение личности 
Неадекватное поведение 

Диспраксия 
Астериксис

Стадия III

От сомноленции до полуступора
Ответ на стимулы 

Спутанность сознания 
Полная дезориентация 

Странное поведение

Стадия IV Кома

Примечание. ISHEN – International Society for Hepatic Encephalopathy and Nitrogen Metabolism, Международное общество по изучению ПЭ и азоти-
стого обмена.

Таблица 2. Классификация ПЭ (Всемирный конгресс гастроэнтерологов, 1998 г.)

Тип Характеристика
А (Acute) ПЭ при фульминантной печеночной недостаточности
В (Bypass) ПЭ при развитии портосистемных анастомозов при интактной печеночной паренхиме

С (Cirrhotic) Портосистемное шунтирование при циррозе
печени с явлениями портальной гипертензии

Эпизодическая (спонтанная, рецидивирующая)
Минимальная (латентная)

Персистирующая
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неврологических расстройств, особенно у коморбидных
больных, бывает трудно дифференцировать ПЭ от других
причин поражения центральной нервной системы, сопро-
вождающихся изменением психического состояния: мета-
болических, опухолевых, инфекционных, лекарственных,
наркотических, травматических, токсических или алко-
гольных, цереброваскулярных и др. В диагностическом
поиске основными критериями дифференциального диаг-
ноза служат данные опроса пациента и анамнез, опреде-
ляющие ведущие и сопутствующие факторы повреждения
мозга. Осмотр позволяет установить наличие «печеноч-
ных знаков», более выраженных у пациентов при манифе-
стации признаков «большой» печеночной недостаточно-
сти (желтуха, печеночный запах, признаки портальной ги-
пертензии и коагулопатии и др.). Их наличие может ука-
зывать на преобладание печеночного механизма развития
энцефалопатии [12]. Однако нельзя исключать и смешан-
ного характера развития энцефалопатии, особенно при ал-
когольной болезни с поражением мозга и печени. С другой
стороны, энцефалопатия Вернике, встречающаяся при ал-
коголизме и дефиците витамина В1 (тиамина), отличается
от ПЭ, включая помимо атаксии делирий и глазодвига-
тельные нарушения (офтальмоплегия).

Кроме того, могут возникать трудности при дифферен-
циальной диагностике на фоне гипогликемии, кетоацидо-
за, гиперосмолярной комы и лактоацидоза у пациентов с
диабетической полинейропатией. На фоне приема нейро-
лептиков, бензодиазепинов и опиоидов может развиться
лекарственная энцефалопатия. Электролитные нарушения
в виде гипонатриемии и гипокалиемии могут также при-
водить к нарушению сознания. Необходимо отметить, что
сходные с ПЭ нейропсихические проявления могут наблю-
даться и при поражении почек. Так, астериксис (хлопаю-
щий тремор), часто присутствующий на ранних стадиях
ПЭ, не является патогномоничным симптомом, так как
может наблюдаться при уремии [20].

В настоящее время отсутствуют стандартизированные
критерии, позволяющие дифференцировать ПЭ от других
причин развития энцефалопатий и сопутствующих невро-
логических расстройств. Помимо оценки клинических
данных ведущую роль в диагностике ПЭ играет оценка
функционального психического состояния. Для выявле-
ния ПЭ наиболее часто применяют психометрические те-
сты на цифровую последовательность и тест линий с ре-
гистрацией времени выполнения теста и числа допущен-
ных ошибок, а также аналитические тесты психоэмоцио-
нального состояния пациента с оценкой уровня тревоги и
депрессии. Для оценки психоэмоционального статуса при-
меняют тесты Mini-Mental State Examination (краткая шка-
ла оценки когнитивного состояния), шкалы Conn, Гамиль-
тона (оценка депрессии) и Спилбергера–Ханина (шкала
тревоги). При нарушении оптико-пространственной дея-
тельности, проявляющейся в конструктивной апраксии,
пациент неспособен скопировать простой узор из спичек
или специальных палочек. Все эти тесты позволяют вы-
явить скрытые дисфункции мозговой деятельности и
определить уровень таких нарушений.

Среди инструментальных методов обследования выде-
ляют наиболее специфичный для диагностики ПЭ метод
вызванных потенциалов. Данный метод оценивает функ-
циональное состояние и проводимость афферентных пу-
тей между стимулированными периферическими нерв-
ными окончаниями в коре головного мозга. У ряда паци-
ентов с выраженной энцефалопатией выявляются изме-
нения слуховых и зрительных вызванных потенциалов
мозгового ствола, соматосенсорных вызванных потен-
циалов. Нейрофизиологические исследования, такие как
ЭЭГ, являющаяся «золотым стандартом» в определении
ЛПЭ и оценке ее степени тяжести, позволяют обнару-
жить изменения в деятельности коры головного мозга

при минимальных расстройствах. Нейровизуализация с
применением компьютерной или магнитно-резонансной
томографии выявляет изменения от отека астроглии
и/или коры головного мозга до атрофических пораже-
ний [23].

Ключевую роль в формировании ПЭ, независимо от па-
тофизиологических механизмов, играет гипераммоние-
мия, что также является особенностью этой патологии.
Печень служит основным источником аммиака в организ-
ме – до 80% аммиака поступает при элиминации путем
синтеза мочевины в оринитиновом цикле и 20% за счет
синтеза глутамина в печени, мышцах и головном мозге.
Кроме того, аммиак в достаточном количестве образуется
вследствие дезаминирования аминокислот при гидролизе
белка в печени и действия протеолитической микрофлоры
кишечника на пищевой белок и мочевину [3].

При снижении способности печени обезвреживать ам-
миак в орнитиновом цикле и глутаминсинтетазной реак-
ции, а также в результате портосистемного шунтирования
крови развивается гипераммониемия. Содержание аммиа-
ка в системе кровообращения увеличивается до токсиче-
ского уровня и составляет более 45 мкмоль/л. Аммиак при
повышении концентрации в крови проникает через гема-
тоэнцефалический барьер, уменьшает образование и ис-
пользование астроцитами аденозинтрифосфата, стимули-
рует транспорт ароматических аминокислот внутрь клет-
ки, увеличивает аффинность постсинаптических 5-НТ1-се-
ротониновых рецепторов, повышает продукцию g-амино-
масляной кислоты [4, 5]. Ароматические аминокислоты на-
рушают адекватную синаптическую передачу за счет угне-
тения активности тирозин-3-монооксигеназы, участвую-
щей в синтезе дофамина и норадреналина, и образования
ложных нейротрансмиттеров b-фенилэтаноламина, тира-
мина и октопамина, сходных по строению с истинными
нейромедиаторами, но менее активных, а также накопле-
ния в клетках головного мозга продукта метаболизма трип-
тофана – серотонина [6].

Аммиак оказывает нейротоксический эффект прежде
всего на астроциты, которые тесно связаны с функциони-
рованием нейронов. В астроцитах аммиак обезвреживает-
ся в глутаминсинтетазной реакции с образованием глута-
мина, накопление которого вызывает повышение осмо-
лярности и отек клеток.

Развитие ПЭ также обусловлено процессами жизнедея-
тельности аммониегенной грамотрицательной микрофло-
ры, продуцирующей помимо аммиака другие нейротокси-
ческие метаболиты, такие как меркаптан, короткоцепочеч-
ные жирные кислоты, фенолы и др. В частности, кишечная
палочка и клостридии продуцируют аммиак, амины, нит-
розоамины, фенолы, крезолы, индолы, вторичные желч-
ные кислоты, агликины; бактероиды и стрептококки –
нитрозоамины, вторичные желчные кислоты; протей – ам-
миак, амины, индол. Бактериальные эндотоксины прони-
кают через гематоэнцефалический барьер, в частности че-
рез эндотелиальные клетки и астроциты, активируют вы-
свобождение провоспалительных цитокинов, вызывая
отек и функциональные нарушения астроглии. Увеличе-
ние концентрации аммиака способствует усилению чув-
ствительности серотониновых рецепторов, участвующих в
регуляции сна и поведения. Вследствие обезвреживания
аммиака отмечается повышение концентрации глутамина,
что приводит к росту осмотического давления в астроци-
тах головного мозга и набуханию нейроглиальных клеток
и является морфологическим субстратом для развития
ПЭ. В свою очередь, меркаптаны и фенолы, образующиеся
в кишечнике, ингибируют Na+/K+-аденозинтрифосфатазу
в мембранах нервных клеток и увеличивают транспорт
ароматических аминокислот в головной мозг, тем самым
усиливая нейротоксичность аммиака. Механизм нейро-
токсичности коротко- и среднецепочечных жирных кис-
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лот, образующихся из пищевых жиров под воздействием
бактерий кишечника и вследствие неполного распада их в
печени при печеночно-клеточной недостаточности, также
связывают с торможением Na+/K+-аденозинтрифосфатазы
нейронов. Жирные кислоты тормозят синтез мочевины в
печени, чем также способствуют гипераммониемии [2].

Таким образом, гипераммониемия играет ключевую
роль в патогенезе ПЭ. Однако гипераммониемия является
причиной развития энцефалопатии и при врожденных де-
фектах синтеза мочевины, синдроме Рейно, терапии с ис-
пользованием глутаминазы или аспарагиназы, которые
клинически имеют нейропсихическую симптоматику,
сходную с таковой при ПЭ, что также обусловливает не-
обходимость дифференцированного подхода к ведению
пациентов с ПЭ [20].

Учитывая патогенез развития ПЭ, приоритетными в
лечении становятся препараты, воздействующие на орни-
тиновый цикл. Одним из таких лекарственных средств яв-
ляется L-орнитин-L-аспартат, стимулирующий обезврежи-
вание аммиака в печени путем нормализации цикла синте-
за мочевины [13, 26]. Основные составляющие препарата
L-орнитин-L-аспартат, встраиваясь на ключевых этапах в
реакции орнитинового цикла, способствуют восстановле-
нию циклического процесса на этапах синтеза цитруллина,
аргинин-сукцината и глутамина. L-орнитин стимулирует
карбамоилфосфатсинтетазу и орнитинкарбамоилтрансфе-
разу, а также сам является акцептором карбамоильной
группы при образовании цитруллина. Орнитин, кроме все-
го, способствует выработке инсулина и соматотропного
гормона и применяется в качестве корригирующей добав-
ки к препаратам для парентерального питания у пациентов
с белковой недостаточностью [9]. L-аспартат участвует в
синтезе аргинин-сукцината и активирует глутаматсинтета-
зу при образовании глутамина [8, 11]. Кроме того, L-орни-
тин-L-аспартат ингибирует катаболизм белка в мышцах,
нормализует соотношение содержания аминокислот крови
и вызывает выраженный антиоксидантный эффект [5].

Согласно результатам многочисленных исследований,
применение L-орнитин-L-аспартата в сравнении с рифак-
симином и лактулозой в большей степени продемостриро-
вало улучшение клинических и лабораторных показателей
при лечении ПЭ у пациентов с разными заболеваниями
печени [17, 19].

При нарушении функции печени уже на начальных эта-
пах развивается гиперазотемия, что ведет к токсическому
повреждению клеток мозга, и идеальный препарат при за-
болеваниях печени должен обладать помимо гепатопро-
текторной активности еще и гипоазотемическим свой-
ством. Таким новым оригинальным отечественным препа-
ратом является Орнилатекс (L-орнитин-L-аспартат), про-
изводитель – ЗАО «ФармФирма “Сотекс”». Лекарственная
форма Орнилатекса представлена концентратом для при-
готовления внутривенной инфузии, что увеличивает био-
доступность активного вещества и позволяет его использо-
вать на разных стадиях заболевания [9]. Орнилатекс благо-
даря комплексному механизму действия способствует
ускорению метаболизма аммиака, оказывая тем самым за-
щитное действие на печень и клетки головного мозга.

При сравнении Орнилатекса с препаратами гепатотроп-
ного действия (эссенциальные фосфолипиды, адеметио-
нин, Фосфоглив) основным является факт отсутствия у по-
следних эффекта нейтрализации аммиака. Кроме того, в
2016 г. в ФГБУ «Российский онкологический научный
центр им. Н.Н.Блохина» Минздрава России ведущими он-
кологами была проведена наблюдательная программа, в
которой участвовали пациенты с онкологическими заболе-
ваниями, получающими химиотерапию. По окончании
программы было отмечено положительное влияние Орни-
латекса на функцию печени у этих больных [9]. В результа-
те специалистами Российского общества клинической он-
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кологии препарат Орнилатекс включен в клинические ре-
комендации по поддерживающей терапии в онкологии в
раздел «Коррекция гепатотоксичности, индуцированной
противоопухолевой химиотерапией».

Орнилатекс, являясь единственным отечественным пре-
паратом с выраженным гипоазотемическим действием
при заболеваниях печени и способствуя купированию
прогрессирования симптомов ПЭ, оказывается наиболее
выгодным и может применяться как замена более дорого-
стоящей импортной терапии.
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Ц елесообразность выделения учения о болезнях в пря-
мой и толстой кишке (колопоктологии) в отдельную

отрасль медицины ныне в нашей стране признана, хотя в
последнем (2004 г.) учебнике по истории медицины [1] по-
прежнему термина «проктология» нет. За рубежом прок-
тология официально утверждена более 200 лет назад [2], и
никаких споров выделение этой специальности в отдель-
ную отрасль медицины не вызывало. В последние 50 лет в
проктологию включаются изучение и лечение болезней не
только прямой кишки и параректальной области, но всей
толстой кишки, в том числе колитов, запоров, опухолей
(Coloproctology and Pelvic Floor, 1985; русский перевод,
1987). Хирурги, стоявшие во главе отечественной прокто-
логии [3–5], сразу убедились в большой нуждаемости насе-
ления в этой помощи и поставили задачу изучения данной
заболеваемости.

Необходимость медицинских услуг определяется пока-
зателем «потребность в медицинской помощи». Это коли-
чество медицинских услуг, умноженное на расчетные нор-
мы времени на их оказание. В свою очередь, количество
медицинских услуг есть произведение численности насе-
ления на кратность оказания этих услуг. Численность на-
селения и распределение его по возрастным группам бе-
рутся по данным Росстата. Кратность оказания медицин-
ских услуг на одного человека в год утверждается Про-
граммой государственных гарантий оказания бесплатной
медицинской помощи населению Российской Федерации
по обязательному медицинскому страхованию. За расчет-
ную единицу объема амбулаторной помощи принимается
одно врачебное посещение, а обобщающий показатель –
суммарная продолжительность врачебных посещений (в
минутах). Расчет потребности в стационарной помощи
рассчитывается с учетом ожидаемого количества госпита-
лизаций и норматива объема стационарной помощи в ко-
личестве койко-дней в расчете на одного человека в год.
Ожидаемое расчетное число госпитализаций определяется
на основе регионального прогнозного показателя числен-
ности населения соответствующего муниципального рай-
она (муниципального округа). Оценка потребностей насе-

ления в медицинских услугах включает и качественные по-
казатели, источником которых являются персональные и
групповые интервью, обзоры финансовых источников в
определенном районе проживания людей [5–8]. Проведе-
нием оценки потребностей местного населения в меди-
цинских услугах руководят больницы или местные орга-
низации здравоохранения, но для большей объективности
в такие исследования надо привлекать местные власти,
агентства, отвечающие за социальные вопросы, религиоз-
ные организации и школы [9–11]. В первой советской
проктологической клинике, основанной профессором
А.Н.Рыжих в Москве в 1946 г., была сформирована специ-
альная группа по изучению проктологической заболевае-
мости, результаты работы которой [12–24] были первыми
в нашей стране. При изучении обращаемости за год в од-
ном из районов Москвы с населением более 90,5 тыс. чело-
век выяснилось, что из каждой тысячи взрослых лиц бо-
лезни прямой кишки и параректальной области были у
284 человек, причем у 1/3 из них было сочетание двух или
трех заболеваний, чаще всего геморроя и колита (68,8%),
так что показатель распространенности был еще выше
(одинаково для мужчин и женщин). В 8,6% случаев при
ректороманоскопии были обнаружены опухоли прямой
или сигмовидной кишок, в основном бессимптомные по-
липы. Чаще всего обнаруживался геморрой, затем аналь-
ная трещина (7,5%), хронический парапроктит (5,7%), ано-
копчиковый болевой синдром (3,8%) и нагноение эпите-
лиального копчикового хода (2%). Продолжая исследова-
ния, группа врачей в течение 2 лет провела в 45 городах
России с населением 4 млн жителей специальный опрос и
осмотры с применением ректоскопии. Проктологические
болезни составили 1% (по обращаемости), а среди заболе-
ваний органов пищеварения – более 15%. Специальные
осмотры 20 тыс. взрослых лиц выявили у 25% (каждый 4-й)
бессимптомные или малосимптомные поражения, прежде
всего полипы. Таким образом, проктологическая патоло-
гия обнаружена у 306 человек на 1 тыс. На 1-м месте снова
был геморрой, затем полипы – 11,1% (в том числе 3,5% –
у практически здоровых людей). Проблема диагностики
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полипов толстой кишки, долгое время совершенно бес-
симптомных, выходит на первый план в системе выявле-
ния и лечения рака этой локализации – одной из самых ча-
стых в наше время злокачественных опухолей. В развитых
странах в обязательное профилактическое обследование
людей старше 50 лет включена колоноскопия, которая вы-
являет у каждого 4–5-го пожилого человека полипы, при-
чем более чем в 1/2 случаев они являются аденомами, фа-
культативным предраком. Удаление и гистологическое ис-
следование всех полипов в настоящее время – единствен-
ный путь профилактики рака толстой кишки.

На следующим этапе была изучена госпитализация. 
В Москве она составила 2,2 на 1 тыс. (на 1-м месте пара-
проктит – 0,44, на 2-м геморрой – 0,42). В операции нуж-
дались 71,8% госпитализированных. Отдельно проведено
исследование в Кировской области. Среди всех больных,
госпитализированных в хирургические стационары,
проктологических больных было 4,4%. В 56% направи-
тельные диагнозы были неправильными. Заболеваемость
составила 15,6 на 1 тыс., что выше, чем по РСФСР (10%).
Дальнейшие исследования [25, 26] выяснили соотноше-
ние амбулаторных проктологических больных к стацио-
нарным; оно составляло 4:1. В поликлинике без штатного
проктолога диагноз парапроктита был очень редким, па-
раректальные нагноения принимались за фурункул или
флегмону мягких тканей, что соответствовало уровню 
50-летней давности. Хирурги не проводили пальцевое
ректальное исследование, не говоря уже о ректоскопии.
Хронометраж манипуляций на приеме проктолога вы-
являл кратность посещений и другие важнейшие крите-
рии, а выборочное обследование 2800 человек (анкета-ин-
тервью) – возраст и пол больных, частоту отдельных но-
зологий и др. К примеру, эпителиальный копчиковый ход
у мужчин встречался в 4, а парапроктит в 3 раза чаще, то-
гда как у женщин в 1,5 раза чаще выявлялась анальная
трещина; в 50–60 лет заболеваемость была в 10 раз чаще.
Таким образом, необходимость в лечении оказалась выше
60%, заболеваемость по обращаемости составила 339 на 
10 тыс. взрослых. Геморрой, парапроктит и анальная тре-
щина составили 2/3 всей неопухолевой проктологической
патологии. Среди больных 78% находились в трудоспо-
собном возрасте, 85% подлежали хирургическому лече-
нию. По обращаемости на хирургическом приеме выявле-
но 115, а на проктологическом – 339 случаев на 10 тыс. на-
селения. Затраты времени на одно посещение составили
16,4 мин (в разных поликлиниках – от 12 до 17 мин), на-
грузка врача – 4 посещения в час. В предыдущие годы та-
кие исследования проводились. Среди больных, госпита-
лизированных во все хирургические стационары обследо-
ванных регионов, проктологические пациенты составили
4,4%, что значительно ниже фактической потребности,
равной 10% [уровень госпитализации рассчитывали по
формуле: Y=az 100/cn, где а – число госпитализированных
с данной патологией (охваченных однодневной перепи-
сью), z – среднее число работы койки в году, с – средняя
длительность лечения в проктологическом стационаре, 
n – численность взрослого населения исследуемой обла-
сти]. Уровень госпитализации в одной из обследованных
областей России оказался низким – 1,5%, в то время как в
Москве он составил 2,2%. На областной консультативный
прием обратились только 22,8% взрослых жителей обла-
сти. Врачи центральных районных больниц (ЦРБ) напра-
вили к специалисту-проктологу больных с 56% непра-
вильных диагнозов [27, 28].

Основной вывод, который в 1980 г., т.е. более 30 лет на-
зад, сделали авторы цитируемой работы, состоял в том,
что необходимо обучать хирургов ЦРБ основам прокто-
логии, так как около 50% проктологических больных по-
лучают и, главное, должны получать помощь именно от
этих врачей.

Главные выводы
Основная единица службы – отделение. При зоне обслу-

живания населения менее 200 тыс. человек специальная
служба не нужна (I этап помощи должны оказывать все
врачи), а нужен II этап – областной проктологический
центр. На 100 тыс. населения нужны 2 врачебные ставки
проктолога. К этому времени в мировой медицинской ста-
тистике было показано, что, к примеру, коэффициент ле-
тальности и показатель госпитализации не имеют само-
стоятельной ценности, так как 95% больных (за рубежом)
лечатся вне стационара, а обращаемость – лишь вершина
айсберга. В связи с этим Всемирная организация здраво-
охранения считает, что стратегию надо пересматривать не
раз в 10 лет, а каждый год. В США применяют специ-
альные обозначения для больных с впервые установлен-
ным диагнозом (incident cases) и для заболевших за 1 год
(incident rates; именно они экстраполируются на всю по-
пуляцию, тогда как больные с уже ранее установленным
диагнозом – prevalent cases – определяют распространен-
ность).

На основании названных исследований московской
клиники проктологии были изданы приказы Министерст-
ва здравоохранения РСФСР №494 (1974 г.) и Министерст-
ва здравоохранения СССР №236 (1979 г.) о создании прок-
тологических отделений объемом 6,25 койки на 100 тыс.
взрослого населения. На следующих этапах работы по ор-
ганизации колопроктологической службы [12, 13, 15, 16] в
России была создана сеть специализированных центров и
отделений, проктологических кабинетов в поликлиниках.
По отчетам проктологов из субъектов Российской Федера-
ции [21, 22, 26, 29–43] и по анализу 19 тыс. учетных карт
показано, что за 25 лет заболеваемость на 10 тыс. взрослых
выросла на 24%, а обращаемость – на 77%. Госпитализация
в специализированные стационары составила почти 66%.
Амбулаторная заболеваемость выше в 3,1 раза (средний
показатель – 3,2 на 100 тыс. населения). Каждое 4-е обра-
щение направлено к хирургу, каждое 5-е – к гастроэнтеро-
логу, каждое 10-е – к онкологу или другим специалистам,
так что на настоящее время 61,9% колопроктологических
больных обратились к другим врачам. Каждый 10-й госпи-
тализирован. Специализированная помощь оказывалась
по 80 заболеваниям и синдромам. В 2005 г. в РФ было 
5,4 тыс. коек в 17 региональных центрах и 84 отделениях.
Койка работает 360 дней в году, ее оборот – 21,5, хирурги-
ческая активность – 89,1%. В 1994 г. созданы должность
главного проктолога (Приказ Минздрава России РФ №23),
интернатура по колопроктологии, аттестационно-лицен-
зионные комиссии (выдача сертификата), отменена пер-
вичная подготовка на местных базах. Дифференцированы
нормативные показатели: амбулаторная служба сокраще-
на в 2 раза – 1 врачебная должность не на 200, а на 100 тыс.
взрослых, коечный фонд – 5 тыс. мест, кабинеты – 0,41 на
10 тыс. населения (среднероссийский показатель – 0,45).
Рекомендована перепрофилизация: 5–8 коек в общехирур-
гических отделениях ЦРБ признаны неэффективными.
Целесообразна в крупных городах специализация коек на
общую проктологию, онкопроктологию и неотложную по-
мощь. Отмечена разная потребность в госпитализации,
медикаментах, в связи с чем необходимо корректировать
эти факторы на местах. Служба количественно успешно
развивается, нормативы амбулаторного приема и коечно-
го фонда установлены и особой коррекции, по-видимому,
не требуют. Другое дело – качественный объем помощи.
Выше было сказано, что во вновь открывающихся коло-
проктологических учреждениях небольших городов не
установлен, да и, вероятно, не может быть регламентиро-
ван набор диагностических исследований и лечебных, осо-
бенно оперативных, пособий. Первые зависят от оснаще-
ния больницы, а вторые – от квалификации специалиста.
Тем не менее такие показатели, как распространенность
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патологии, заболеваемость и обращаемость в сфере обслу-
живания в данном регионе, могут и должны быть отправ-
ным пунктом для определения оптимального объема по-
мощи колопроктологическим больным [44–48].

Несмотря на названные исследования и обильную спе-
циальную отечественную литературу, регулярные съезды и
конференции по проктологии, обучение хирургов основам
проктологии, лечение острых заболеваний толстой кишки
и параректальной области остается неудовлетворитель-
ным. Последняя монография по этой теме [49] обобщает
опыт крупнейшей в стране клиники неотложной прокто-
логии в Москве. Из 3367 пациентов, доставленных по ли-
нии скорой помощи в 2001 г., у 308 (10%) поставлено в об-
щем 15 диагнозов, из которых 12 оказались неполными или
неверными. Из 69 больных с диагнозом «кишечная непро-
ходимость» у 44 оказался рак толстой кишки и у 19 – тол-
стокишечный дивертикулез. Если в этих случаях, действи-
тельно, при первом физикальном обследовании клиника
кишечной непроходимости превалировала, то из 22 боль-
ных с диагнозом «острый аппендицит» у 8 также оказался
дивертикулез, причем левосторонней локализации, а пра-
вая подвздошная область была практически безболезненна.
Всего у 8 пациентов был направительный диагноз опухоли
толстой кишки, тогда как на самом деле рак этой локализа-
ции был выявлен у 110 больных в 1/3 случаев. В последние
годы, как известно, рак толстой кишки и дивертикулез дан-
ной локализации выявляются все чаще, и знакомство вра-
чей скорой помощи с этими болезнями – первоочередная
задача. Очень важно еще одно обстоятельство, отмеченное
выше: больные с острым парапроктитом, острой анальной
трещиной, острым ущемленным геморроем должны ле-
читься в специализированных отделениях, так как общие
хирурги до сих пор применяют устаревшие, неадекватные
методики. В перечисленных источниках много работ по-
священо совершенствованию колопроктологической по-
мощи в специализированных центрах и отделениях, работе
амбулаторных проктологических кабинетов и одноднев-
ных стационаров при крупных многопрофильных больни-
цах, но ни одной работы по организации этого вида помо-
щи в типовой районной больнице мы не нашли. Что мож-
но и нужно диагностировать и лечить от начала и до конца
в типовой ЦРБ, какие операции наиболее эффективны в
амбулаторном исполнении и в стационаре, каковы резуль-
таты лечения данной группы больных врачами ЦРБ – вот
те проблемы, которые, на наш взгляд, имеют большое
значение для совершенствования специализированной по-
мощи жителям малых городов и сел нашей страны, где все
еще проживает большинство населения России.
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Актуальность темы
Неалкогольная жировая болезнь печени (НАЖБП) – од-

на из наиболее актуальных проблем современной медици-
ны – является предметом многочисленных исследований,
вызывая интерес врачей разных специальностей.

Согласно рекомендациям Российского общества по из-
учению печени, НАЖБП включает в себя стеатоз, неалко-
гольный стеатогепатит (НАСГ) и цирроз печени. НАЖБП –
поражение печени у лиц, не злоупотребляющих алкоголем
или не употребляющих его, рассматривается как заболева-

ние, при котором степень поражения печени может варь-
ировать от простого отложения жира без фиброзных или
некротическо-воспалительных изменений до развития
НАСГ с различной степенью выраженности фиброза, нек-
роза и воспаления, что в дальнейшем прогрессирует в цир-
роз или гепатоцеллюлярную карциному [1].

Морфологическим критерием жирового гепатоза, по
мнению Американской ассоциации по изучению заболева-
ний печени, является содержание триглицеридов в печени
свыше 5–10% от сухой массы [2].

I.L.Kliaritskaia et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (8): 94–96.

Стеатогепатит и риск развития сердечно-сосудистых
заболеваний
И.Л.Кляритская, Е.В.Максимова

Медицинская академия им. С.И.Георгиевского ФГАОУ ВО «Крымский федеральный университет им. В.И.Вернадского». 295051, Россия, 
Симферополь, б-р Ленина, д. 5/7
klira3@yandex.ru

Цель – представить данные, подтверждающие взаимосвязь между неалкогольной жировой болезнью печени – НАЖБП (в частности, неалкоголь-
ным стеатогепатитом – НАСГ) и заболеваниями сердечно-сосудистой системы, а также изучить распространенность НАЖБП у больных с сердеч-
но-сосудистыми заболеваниями в Республике Крым и сравнить эффективность разных стратегий лечения НАЖБП.
Материалы и методы. В исследование были включены 100 пациентов с гипертонической болезнью II стадии 2-й степени (из них 65% – с гиперхо-
лестеринемией). Всем пациентам были проведены ультразвуковое исследование органов брюшной полости, биохимическое исследование крови,
анализ крови на маркеры вирусных гепатитов, 13С-метацетиновый дыхательный тест (13С-МДТ). Частота встречаемости НАЖБП в исследуемой по-
пуляции составила 54%, в группе с гиперхолестеринемией – 45 человек (69,2%); среди них пациенты были разделены на 2 группы: 1-я группа
(n=22) с НАСГ получала аторвастатин в дозе 20 мг на ночь, эссенциальные фосфолипиды по 2 капсулы 3 раза в день; 2-я группа (n=23) без НАСГ
получала только аторвастатин в дозе 20 мг на ночь на протяжении 6 мес.
Результаты исследования. Через 6 мес лечения были получены сопоставимые результаты в обеих исследуемых группах: нормальные показате-
ли трансаминаз и снижение уровня общего холестерина и показателей липидограммы у 90,9% пациентов 1-й группы против 91,3% пациентов 
2-й группы, а также улучшение показателей 13С-МДТ, что свидетельствует об увеличении массы функционирующих гепатоцитов.
Выводы. Учитывая высокую частоту встречаемости НАЖБП у пациентов с сердечно-сосудистой патологией, особенно в сочетании с гиперхоле-
стеринемией, целесообразно в комплекс обследования данных пациентов включать ультразвуковое исследование органов брюшной полости, 
13С-МДТ, а также определение уровня трансаминаз, билирубина, щелочной фосфатазы и g-глутамилтранспептидазы. При наличии НАСГ в тера-
пию целесообразно включать эссенциальные фосфолипиды, что позволит снизить смертность.
Ключевые слова: неалкогольная жировая болезнь печени, сердечно-сосудистые заболевания, 13С-метацетиновый дыхательный тест, эссенци-
альные фосфолипиды.
Для цитирования: Кляритская И.Л., Максимова Е.В. Стеатогепатит и риск развития сердечно-сосудистых заболеваний. Consilium Medicum. 2017;
19 (8): 94–96. DOI: 10.26442/2075-1753_19.8.94-96
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Nonalcoholic fatty liver disease and cardiovascular risk
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Abstract
Objective: to provide data corroborating the relationship between non-alcoholic fatty liver disease – NAFLD (in particular, non-alcoholic steatohepatitis –
NASH) and diseases of the cardiovascular system and to study the prevalence of NAFLD in patients with cardiovascular disease in Republic of Crimea and to
compare the effectiveness of different strategies of treatment of NAFLD.
Materials and methods. The study included 100 patients with essential hypertension stage II 2 degree, of which 65% patients had also hypercholesterolemia.
All patients underwent ultrasound of the abdomen, biochemical blood analysis, blood tests for markers of viral hepatitis, 13C-metathetin breath test. Frequency
of NAFLD in the studied population was 54%, in the group with hypercholesterolemia – 45 persons (69.2%). Among them, the patients were divided into 2 gro-
ups: 1 group (n=22) with NASH received atorvastatin 20 mg at bedtime, essential phospholipids 2 caps. × 3 t/d; 2 group (n=23) without NASH received only
atorvastatin 20 mg at night, for 6 months.
Results of the study. After 6 months of treatment comparable results were obtained in both groups: normal levels of transaminases and decreased total cho-
lesterol and lipid profile parameters in 90.9% of patients 1 group vs. 91.3% of patients 2 group, as well as improvement in the 13C-metathetin breath test that in-
dicates the increase in mass of functioning hepatocytes.
Conclusions. Considering the high incidence of NAFLD in patients with cardiovascular disorders, especially in combination with hypercholesterolemia, it is
useful in complex survey of patients include abdominal ultrasound, 13C-metathetin breath test, as well as determining of the level of transaminases, bilirubin, al-
kaline phosphatase and GGT. In the presence of NASH it is advisable to include essential phospholipids in therapy, which will reduce mortality.
Key words: non-alcoholic fatty liver disease, cardiovascular disease, 13C-metathetin breath test, essential phospholipids.
For citation: Kliaritskaia I.L., Maksimova E.V. Nonalcoholic fatty liver disease and cardiovascular risk. Consilium Medicum. 2017; 19 (8): 94–96. 
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По данным эпидемиологических исследований, НАЖБП
является самым распространенным метаболическим забо-
леванием печени, что, прежде всего, связано с увеличением
числа пациентов, страдающих ожирением. Число больных
НАЖБП в последнее время значительно увеличилось на-
ряду с ростом распространенности ожирения и сахарного
диабета (СД) и составляет 20% в общей популяции [3].

По данным Европейской ассоциации по изучению пече-
ни (2013 г.), распространенность НАЖБП в общей евро-
пейской популяции составляет 2–44% (в том числе детей,
страдающих ожирением) и 42,6–69,5% у людей с СД типа 2.

В Российской Федерации частота НАЖБП составляла
27% в 2007 г., по данным эпидемиологического исследова-
ния DIREG_L_01903, а в 2014 г. – 37,1% (прирост более
10%), что выводит ее на первое место среди заболеваний
печени – 71,6% [4]. Имеются данные о том, что до 80% слу-
чаев криптогенных циррозов являются исходом НАЖБП,
и именно НАЖБП стоит на третьем месте среди показа-
ний для трансплантации печени в США [5].

Согласно современным представлениям, НАЖБП пози-
ционируется как независимый фактор риска развития и
прогрессирования сердечно-сосудистых заболеваний –
ССЗ (V.Misra и соавт., 2009). Важнейшим фактором такого
риска служит атерогенная дислипидемия, которую вы-
являют у 20–80% пациентов с НАЖБП. В ряде работ пока-
зана связь НАЖБП с артериальной гипертензией (АГ).
Установлено также, что ССЗ являются главной причиной
смерти пациентов с НАЖБП (G.Musso и соавт., 2012; G.Far-
rell и соавт., 2013). Ежегодно в мире примерно 9,4 млн лю-
дей умирают от ССЗ, среди них 51% – вследствие инсульта
(в исходе АГ и цереброваскулярной патологии) и 45% –
вследствие ишемической болезни сердца [6, 7].

АГ является широко распространенным заболеванием,
которым страдают до 40% населения России [1]. При этом
в последнее время значительно увеличилась частота диаг-
ностики сопутствующей АГ НАЖБП – 23–58%, а у лиц с
избыточной массой тела эта патология наблюдается в
74–100%. У пациентов, страдающих АГ и НАЖБП, часто
наблюдается нестабильное течение АГ с эпизодами гипо-
тензии, отмечается недостаточная эффективность прово-
димой гипотензивной терапии. В итоге наличие НАЖБП у
больного АГ, как известно, увеличивает риск смертности
от сердечно-сосудистых осложнений в 3–5 раз [8, 9].

Наиболее распространенными факторами риска НАЖБП
в популяции являются: дислипидемия, абдоминальное
ожирение, гиперхолестеринемия, АГ. По каждому фактору
риска доля пациентов в популяции НАЖБП была выше,
чем доля пациентов с этим же фактором риска во всей по-
пуляции пациентов, включенных в анализ [5, 10, 11].

НАЖБП является фактором риска развития заболева-
ний сердечно-сосудистой системы и определяет исход за-
болеваний сердечно-сосудистой системы в большей степе-
ни, чем исход заболеваний печени. Это обстоятельство бы-
ло подтверждено в ряде популяционных исследований [9].
У пациентов с НАЖБП отмечается более высокая общая и
сердечно-сосудистая смертность, особенно в возрасте
45–54 лет [12].

В исследовании Тoledo и соавт. (2006 г.) показано, что
инсулин плазмы был выше у пациентов со стеатозом, чем у
пациентов контрольной группы. При этом уровень инсу-
лина значительно слабее коррелировал с уровнем тригли-
церидов по сравнению с корреляцией между уровнем три-
глицеридов и выраженностью стеатоза. Эти данные свиде-
тельствуют о возможном наличии прямой патогенетиче-
ской цепи между стеатозом печени и дислипидемией, а да-
лее – атеросклерозом. В ряде исследований подтверждена
зависимость между толщиной интимы–медии сонной ар-
терии и степенью гистологических изменений в печени.
Кроме того, при НАЖБП повышен риск тромбообразова-
ния за счет увеличения пула провоспалительных цитоки-

нов, проатерогенной дислипидемии, гиперкоагуляции и
гипофибринолиза [13–16].

НАЖБП может выступать и в качестве единственного
проявления нарушений липидного обмена, и как состав-
ляющая часть метаболического синдрома. Наличие
НАЖБП при метаболическом синдроме обусловлено еди-
ным патогенезом, основные роли в котором играют висце-
ральное (абдоминальное) ожирение и инсулинорезистент-
ность (ИР). Получены данные, что риск развития НАСГ у
больных метаболическим синдромом зависит от степени
ИР. По результатам корреляционного анализа выявлены
статистически значимые прямые корреляционные взаи-
мосвязи между степенью ИР, уровнем инсулина, С-пепти-
да и диагностическими маркерами НАСГ – аспарагиновой
(АСТ) и аланиновой (АЛТ) трансаминазами (r=0,26–0,42;
p<0,05) [17].

Выявлена взаимосвязь между выраженностью стеатоза
печени и ИР миокарда. У пациентов с СД типа 2 накопле-
ние жира в печени, содержание которого было измерено с
помощью протонной магнитно-резонансной спектроско-
пии, в наибольшей степени было связано с инсулинстиму-
лированным захватом глюкозы миокардиоцитами по
сравнению с другими показателями, такими как масса вис-
церальной жировой ткани или общий уровень захвата
глюкозы в организме [18, 19].

Не вызывает сомнения тот факт, что жировая инфильт-
рация печени связана с ИР, атеросклерозом и метаболиче-
ским синдромом. Стеатоз печени является предиктором
сердечно-сосудистых событий и рассматривается как 
6-й критерий метаболического синдрома.

Следует отметить, что ИР – основной фактор развития
НАЖБП – является самостоятельным фактором риска
ССЗ и СД типа 2. Клиническая значимость метаболиче-
ских нарушений и заболеваний, объединенных рамками
синдрома ИР, велика, и их сочетание в значительной сте-
пени ускоряет развитие и прогрессирование атеросклеро-
за и связанных с ним ССЗ [20].

Исследования последних лет продемонстрировали, что
практически все компоненты метаболического синдрома
являются факторами риска, приводящими к формирова-
нию фиброза печени. Выделены клинические предикторы
развития фиброза и цирроза печени при НАЖБП: СД ти-
па 2, АГ, индекс массы тела (ИМТ)>32,3 кг/м2 (женщины);
ИМТ>31,1 кг/м2 (мужчины), повышение уровня С-пепти-
да, возраст>45 лет, повышение уровня триглицеридов бо-
лее 1,7 ммоль/л, AСТ/АЛТ>1, АЛТ>2 верхних границ нор-
мы [21–23].

Взаимосвязь НАЖБП с факторами риска ССЗ и СД типа 2
продолжает дискутироваться. Несмотря на рост распростра-
ненности НАЖБП среди больных с ожирением, патогенети-
ческие механизмы, лежащие в ее основе, недостаточно из-
учены. Все это свидетельствует об актуальности изучения
рассматриваемой проблемы.

Несмотря на высокий интерес к НАЖБП в мировой ме-
дицинской науке в отечественной практике в отношении
конкретного пациента достаточно часто эта проблема
остается без внимания. Это связано с тем, что чаще всего
стеатоз выявляется случайно при амбулаторном обследо-
вании, и за тот относительно короткий промежуток вре-
мени, пока врач наблюдает больного, прогрессирования
заболевания печени не происходит. Необходимо рассмат-
ривать пациента с НАЖБП с учетом коморбидности и не
только с точки зрения отдельной специальности. Четкие
подходы к терапии НАЖБП не определены. На сегодняш-
ний день не существует четких алгоритмов ведения паци-
ентов даже с НАЖБП, а тем более при сочетании НАЖБП
с ССЗ, соответственно, не определены приоритеты в выбо-
ре препаратов с учетом межлекарственных взаимодей-
ствий и продолжительности терапии. Не разработаны об-
щепринятые подходы к диагностике НАЖБП и коморбид-
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ной патологии. Методы контроля эффективности лечения
и критерии определения прогноза НАЖБП и коморбид-
ной патологии также изучены недостаточно.

Цель исследования – изучить распространенность
НАЖБП у больных ССЗ и сравнить эффективность раз-
личных стратегий лечения НАЖБП.

Материалы и методы
В исследование были включены 100 пациентов с гипер-

тонической болезнью II стадии 2-й степени в возрасте от
45 до 60 лет, из них 65% – с гиперхолестеринемией. Всем
пациентам были проведены ультразвуковое исследование
органов брюшной полости, биохимическое исследование
крови: определение уровня АЛТ, АСТ, g-глутамилтранс-
пептидазы, билирубина, щелочной фосфатазы, общего хо-
лестерина и липидограммы (уровня триглицеридов, липо-
протеидов низкой и высокой плотности, индекса атеро-
генности); определение HOMA-индекса (индекса инсули-
норезистентности); анализ крови на маркеры вирусных ге-
патитов (для исключения вирусной этиологии поражения
печени); 13С-метацетиновый дыхательный тест (13С-МДТ)
для определения массы функционирующих гепатоцитов;
эластометрия (для определения стадии фиброза).

Частота встречаемости НАЖБП в исследуемой популя-
ции составила 54%, в группе с гиперхолестеринемией – 
45 человек (69,2%), среди них пациенты были разделены
на 2 группы: 1-я группа (n=22) с НАСГ получала аторва-
статин в дозе 20 мг на ночь и эссенциальные фосфолипиды
по 2 капсулы 3 раза в день; 2-я группа (n=23) без НАСГ по-
лучала только аторвастатин в дозе 20 мг на ночь, на протя-
жении 6 мес.

Результаты
Через 6 мес лечения были получены сопоставимые ре-

зультаты в обеих исследуемых группах: нормальные пока-
затели трансаминаз и снижение уровня общего холестери-
на и показателей липидограммы у 90,9% пациентов 
1-й группы против 91,3% пациентов 2-й группы, а также
улучшение показателей 13С-МДТ, что свидетельствует об
увеличении массы функционирующих гепатоцитов.

Выводы
Учитывая высокую частоту встречаемости НАЖБП у па-

циентов с сердечно-сосудистой патологией, особенно в со-
четании с гиперхолестеринемией, целесообразно в комплекс
обследования данных пациентов включать ультразвуковое
исследование органов брюшной полости, 13С-МДТ, а также
определение уровня трансаминаз, билирубина, щелочной
фосфатазы и g-глутамилтранспептидазы. При наличии
НАСГ в терапию целесообразно включать эссенциальные
фосфолипиды, что позволит снизить смертность.
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Введение
По данным Всемирной организации здравоохранения, в

мире насчитывается более 1,7 млрд людей, имеющих избы-
точную массу тела или ожирение. В 2012 г. более 40 млн де-
тей в возрасте до 5 лет имели избыточную массу тела или
ожирение. Во всем мире, особенно в индустриально разви-
тых странах, быстро увеличивается процент населения с
ожирением, приобретающим характер неинфекционной
пандемии. В России ожирением страдают 54% населения, в
Великобритании – 51%, в Германии – 50%. Даже в Китае и
Японии, где избыточная масса тела встречается реже, чем
в других странах, у 15 и 16% населения индекс массы тела
превышает норму [1].

Распространенность неалкогольной жировой болезни
печени (НАЖБП) среди детей и подростков также не-
уклонно растет в силу увеличения числа детей, страдаю-
щих ожирением. В настоящий момент распространен-
ность НАЖБП у детей достигла 10%, включая 17% у под-
ростков и 40–70% у детей с ожирением [2].

В настоящее время ожирение перестало рассматри-
ваться только с эстетической точки зрения и перешло в
разряд медицинских проблем. Это связано с тем, что
ожирение ассоциируется с повышением смертности и та-
кими заболеваниями, как артериальная гипертензия, ги-
пергликемия, дислипидемия, ишемическая болезнь серд-
ца, остеоартрит, заболевания желчного пузыря, ночное
апноэ и некоторые виды злокачественных новообразова-
ний (рак груди, простаты, эндометрия, толстой кишки)
[3]. Ожирение снижает устойчивость к простудным и ин-
фекционным заболеваниям, кроме того, резко увеличи-

вает риск осложнений при оперативных вмешательствах
и травме [4].

Ожирение оказывает влияние на метаболизм липопро-
теинов. Увеличение массы тела ведет к повышению три-
глицеридов (ТГ) и липопротеинов низкой плотности
(ЛПНП) и снижению липопротеинов высокой плотности
(ЛПВП). Также по мере прибавки веса возрастает инсули-
норезистентность (ИР) [5].

Эпидемиология
Алкогольная болезнь печени (АБП) не имеет географи-

ческих границ. Во всем мире люди продолжают употреб-
лять алкоголь, нанося непоправимый вред своему здоро-
вью. Хотя за последнее время потребление алкоголя
значительно сократилось, по крайней мере в развитых
странах, тем не менее статистика не внушает оптимизма.
Так, в США диагностическим критериям алкоголизма от-
вечают 13,8 млн человек. Среди них более чем у 2 млн от-
мечается поражение печени и около 14 тыс. ежегодно уми-
рают от цирроза печени [3].

Считается, что употребление более 80 г этанола в сутки
(1 л вина, около 3,6 л пива и приблизительно 250 г крепких
спиртных напитков) может привести к клинически явно-
му заболеванию печени у мужчин. У женщин эта доза в
2–4 раза меньше. Однако риск развития АБП сопряжен с
гораздо меньшей дозой, а именно с употреблением 30 г
этанола в сутки [3, 5].

По причине высокой заболеваемости метаболическим
синдромом (МС) распространенность НАЖБП в последние
годы резко возросла [1, 3]. Метаболические нарушения в
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печени при НАЖБП способствуют развитию дегенератив-
ных процессов в гепатоцитах с последующей малигнизаци-
ей и развитием гепатоцеллюлярной карциномы. НАЖБП
является одним из самых распространенных заболеваний в
гепатологии, которое приводит к ухудшению качества жиз-
ни, инвалидизации и смерти. Общая распространенность
НАЖБП в популяции колеблется в пределах 10–40%, часто-
та неалкогольного стеатогепатита (НАСГ) составляет 2–4%
[6, 7]. У больных с МС нередко имеется сочетанное пораже-
ние печени, обусловленное дисметаболическими наруше-
ниями, вызванными ожирением, ИР или сахарным диабе-
том (СД), а также злоупотреблением алкоголем.

В настоящее время принято рассматривать НАЖБП как
поражение печени при МС, что обусловлено общностью
патогенеза и тесными ассоциациями с ИР.

Основные проявления МС, ассоциированные с
НАЖБП:
• ожирение;
• СД типа 2;
• атерогенная дислипидемия.

В качестве модели патогенеза НАЖБП предложена тео-
рия «двух ударов». При ожирении, особенно висцераль-
ном, увеличивается поступление в печень свободных жир-
ных кислот (СЖК) и формируется стеатоз печени; это так
называемый «первый удар». Последовательно или одно-
временно развивается оксидативный стресс – «второй
удар» – как следствие разобщения процессов окисления и
фосфорилирования под влиянием СЖК и провоспали-
тельных цитокинов (в первую очередь фактора некроза
опухоли a – ФНО-a). В результате этого развиваются два
патологических процесса, а именно: истощение митохонд-
риальной аденозинтрифосфатазы и перенос электронов
непосредственно на молекулу кислорода с образованием
его активных форм [6, 7].

В патогенезе НАЖБП ключевую роль играют провоспа-
лительные цитокины – интерлейкин (ИЛ)-6, ИЛ-8 и 
ФНО-a. ФНО-a является многофункциональным провос-
палительным цитокином, вырабатывающимся макрофага-
мии преимущественно жировой ткани. ФНО-a обладает
ауто- и паракринными эффектами и активирует ядерный
транскрипционный фактор каппа В (NF-kB) в адипоцитах
и гепатоцитах, что приводит к активизации фосфорилиро-
вания инсулинового рецептора 1-го типа, нарушению свя-
зывания инсулина с рецептором, уменьшению активности
глюкозного транспортера типа 4 и фосфоинозитол-3-ки-
назы и, следовательно, уменьшению захвата и утилизации
глюкозы клетками, нарастанию гипергликемии и разви-
тию ИР. Активация NF-kB стимулирует также продукцию
индуцибельной NO-синтазы, способствуя развитию вос-
палительной реакции в сосудистой стенке, адгезии моно-
цитов к эндотелию и всего каскада оксидативного стресса.
Под воздействием ФНО-a гладкомышечные и эндотели-
альные клетки сосудов усиливают продукцию моноцитар-
ного хемотаксического белка-1, играющего важную роль в
патогенезе атеросклероза [2]. Также ФНО-a способствует
повышению экспрессии и синтеза белка Bcl-2, активирую-
щего апоптоз гепатоцитов [8]. Таким образом, ФНО-a
оказывает многоплановое воздействие на метаболизм, ве-
дущее к развитию целого ряда нарушений, ассоциирован-
ных с НАЖБП и СД.

За последнее десятилетие значительно изменилось пони-
мание взаимосвязи между ИР и НАЖБП. Носители неко-
торых общих генов: пататин-подобный домен, содержа-
щий 3-фосфолипазу (patatin-like phospholipase domain-con-
taining 3 – PNPLA3) или трансмембранный член 2 суперсе-
мейства 6 (TM6SF2) – подвержены риску развития тяже-
лых форм НАЖБП даже в присутствии небольшой ИР.

Напротив, есть пациенты с метаболическим ожирением
(не генетически обусловленным) и НАЖБП, которые
имеют тяжелую форму ИР.

Ожидается, что из-за высокой распространенности ожи-
рения в популяции с возможным наличием данных генов
может возрасти количество случаев комбинации генетиче-
ского и метаболического НАЖБП в детском возрасте.

Расстройства кишечника, чрезмерное потребление пи-
щевых продуктов с насыщенными жирами и фруктозой
увеличивают шанс развития ИР в сочетании с НАЖБП [9].

Патогенез НАЖБП также тесно связан с синдромом ИР,
вследствие которого в печени накапливаются ТГ и форми-
руется жировой гепатоз – первый этап, или «толчок», за-
болевания. В последующем происходит высвобождение из
жировой ткани и синтез de novo в гепатоцитах СЖК, спо-
собствующих возникновению окислительного стресса, ко-
торый является вторым «толчком» заболевания и приво-
дит к развитию воспалительно-деструктивных изменений
в печени в виде НАСГ [10].

Перекисное окисление липидов (ПОЛ) приводит к по-
вреждению мембран, некрозу и апоптозу гепатоцитов.
Альдегиды – продукты ПОЛ – способны активировать
звездчатые клетки печени, являющиеся основными проду-
центами коллагена, а также вызывать перекрестное связы-
вание цитокератинов с формированием телец Мэллори и
стимулировать хемотаксис нейтрофилов. Действие про-
дуктов окислительного стресса и цитокинов приводит к
нарушению функционирования звездчатых клеток, изме-
нению матрикса, нарушению равновесия фиброгенез/фиб-
ролиз, активированию фиброгенеза [1].

Значительную роль в этом процессе играют поврежде-
ние и дисфункция митохондрий, приводящие к повыше-
нию продукции активных форм кислорода, которые вызы-
вают ПОЛ, дальнейшую активацию провоспалительных
цитокинов и индукцию Fas-лиганда. ПОЛ приводит к вы-
свобождению малонового диальдегида и m-гидроксиноне-
нала, индуцирует образование ряда цитокинов: ФНО-a,
тканевого фактора роста р, ИЛ-8. Экспрессия Fas-лиганда
в гепатоцитах вызывает каскадный эффект и в итоге апоп-
тоз клетки. Еще одной значимой причиной развития вос-
паления являются дефицит ферментов пероксисомально-
го b-окисления жирных кислот и его следствие – накопле-
ние дикарбоновых кислот. Кроме этого, недостаточность
этих ферментов приводит к устойчивой гиперактивации
генов, регулирующих экспрессию g-рецепторов, активи-
рующих пролиферацию пероксисом, малоновый диальде-
гид и т-гидроксиноненал могут вызывать смерть клеток и
образование телец Мэллори, а также стимулировать син-
тез коллагена [1, 10].

На современном этапе также установлена важная роль
адипонектина и лептина в развитии стеатоза и фиброза
печени [10]. В последние годы в патогенезе НАЖБП важ-
ное значение придается нарушению микробного сообще-
ства в толстой кишке – эндотоксинопосредованное усиле-
ние процессов ПОЛ, приводящее к прогрессированию
НАСГ, так называемый «третий удар».

В патогенезе АБП основная роль отведена опосредован-
ному алкогольдегидрогеназой окислению этанола, связан-
ному с восстановлением окисленного никотинамидаде-
ниндинуклеотида (НАД+) до восстановленного никотина-
мидадениндинуклеотида (НАДН). Избыточное количе-
ство НАДН приводит к сдвигу окислительно-восстанови-
тельного потенциала гепатоцита и изменению других
НАД+-зависимых процессов, включая метаболизм липи-
дов и углеводов, что в последующем приводит к стимуля-
ции синтеза жирных кислот, подавлению b-окисления в
митохондриях, нарушению процессов глюконеогенеза за
счет уменьшения его субстратов, в частности оксалоацета-
та, пирувата и дигидроксиацетатфосфата. Все это способ-
ствует накоплению жирных кислот в цитоплазме гепато-
цита, где они эстерифицируются и откладываются в виде
ТГ, приводя в конечном итоге к развитию стеатоза печени
[11, 12].
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Механизм трансформации стеатоза в стеатогепатит
включает несколько патогенетических звеньев, которые
являются идентичными как при неалкогольном, так и ал-
когольном поражении печени. В процессе накопления
СЖК гепатоцит становится более уязвимым и чувстви-
тельным к токсическим воздействиям. СЖК, которые по-
ступают из кишечника или синтезируются в печени, уча-
ствуют в образовании ТГ, которые в последующем пре-
образуются в липопротеины очень низкой плотности.
Часть СЖК транспортируется в митохондрии, где участву-
ет в b-окислении жирных кислот. Происходит образование
восстановленных коферментов НАД и флавинаденинди-
нуклеотида, которые участвуют в переносе электронов на

цитохромы митохондриальной дыхательной цепи. В ре-
зультате функции последней происходит фосфорилирова-
ние аденозиндифосфата с образованием аденозинтрифос-
фата. Определенная часть электронов участвует в синтезе
активных форм кислорода, которые обладают прямой ци-
тотоксичностью, могут провоцировать гибель гепатоцитов
и способствовать секреции цитокинов мононуклеарными
фагоцитами. Различные токсины индуцируют в реакциях
окисления избыточную продукцию и накопление в пече-
ночной клетке свободных радикалов и других токсичных
метаболитов. В процессе оксидативного стресса происхо-
дит чрезмерная мобилизация свободных ионов железа из
ферритина, что, в свою очередь, увеличивает содержание
гидроксильных радикалов. Свободные радикалы запус-
кают реакции ПОЛ и секрецию цитокинов, включая 
ФНО-a, ИЛ-6 и ИЛ-8. Эти патологические реакции приво-
дят к некрозу гепатоцитов и развитию воспалительной кле-
точной инфильтрации. Продукты ПОЛ, некроз гепатоци-

Рис. 1. Стеатогепатит. Вакуолеподобные ядра, ув. 400. Рис. 2. Оптически пустые ядра у больных с НАЖБП и СД типа 2.
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тов, ФНО-a, ИЛ-6, ИЛ-8 являются активаторами звездча-
тых клеток. Их стимуляция сопровождается избыточной
продукцией соединительной ткани с развитием фиброза
печени, а при длительном персистировании процесса –
цирроза печени [1, 10, 11].

Этот процесс протекает параллельно с воспалительным
ответом и ограниченным накоплением белков экстрацел-
люлярного матрикса. В случае персистенции повреждаю-
щего фактора (при НАЖБП – состояние ИР) регенерация
замедляется и гепатоциты замещаются избыточным коли-
чеством белков экстрацеллюлярного матрикса, включая
фибриллярный коллаген, распределение которого зависит
от повреждающего фактора. Для НАЖБП характерен пе-
ригепатоцеллюлярный центролобулярный фиброз, в то
время как для АБП – перицентральный или перисинусои-
дальный. Фиброз может прогрессировать с образованием
септ и формированием цирроза. Другие гистологические
особенности менее значимы: жировые кисты, оптически
пустые ядра гепатоцитов, липогранулемы, мегамитохонд-
рии в гепатоцитах.

Клиника и лабораторная диагностика
Для начальных стадий НАЖБП, так же как и для АБП,

характерно бессимптомное течение, поэтому наиболее ча-
сто врач сталкивается со случайно обнаруженным при
биохимическом исследовании синдромом цитолиза. При
этом пациент, как правило, либо не предъявляет жалоб,
либо они являются неспецифическими в виде астеновеге-
тативного синдрома (слабость, утомляемость) и диском-
форта в правом подреберье. Наличие кожного зуда и дис-
пепсического синдрома наряду с развитием желтухи и
портальной гипертензии свидетельствует о поздней ста-
дии заболевания. При мелкокапельном стеатозе возмож-
ны появление геморрагии на коже, а также обмороки, ги-
потензия, шок (вероятно, опосредованы влиянием высво-
бождающегося при воспалении ФНО-a). При лаборатор-
ном исследовании для НАЖБП характерны следующие из-
менения: повышение активности аланиновой (АЛТ) и ас-
парагиновой аминотрансфераз (АСТ) не более чем в 
4–5 раз; индекс АСТ/АЛТ – не более 2; часто – повышение
активности АЛТ; повышение активности щелочной фос-
фатазы и g-глутамилтранспептидазы (ГГТП); гипертри-
глицеридемия, гиперхолестеринемия; гипергликемия – на-
рушение толерантности к глюкозе или СД типа 2; гипоаль-
буминемия, повышение уровня билирубина, тромбоцито-
пения, увеличение протромбинового времени у пациентов
с поздней стадией НАЖБП [1, 10].

АБП характеризуется умеренно выраженным цитолити-
ческим и иммуновоспалительным синдромом при отсут-
ствии признаков цирротической трансформации печени.
Отмечается умеренное повышение активности трансами-
наз с характерным преобладанием АСТ над АЛТ, возмож-
но умеренное увеличение показателей холестаза. У таких
больных печень становится плотной, размеры ее в межре-
цидивный период полностью не нормализуются [13].

Как в случае с НАЖБП, так и в случае с АБП возможное
отсутствие изменений лабораторных показателей, харак-
теризующих функциональное состояние печени (АЛТ,
АСТ, щелочной фосфатазы и ГГТП), не исключает нали-
чия воспалительно-деструктивного процесса и фиброза.

Визуализационные методы диагностики, несмотря на
достаточно высокую информативность, не позволяют вы-
явить признаки стеатогепатита, степень его активности и
стадию фиброзных изменений в печени, поэтому с целью
верификации диагноза необходимо проведение пункцион-
ной биопсии печени.

Отличия морфологических особенностей АБП показаны
на рис. 1, НАЖБП – на рис. 2.  

Подходы к терапии
При выборе метода лечения НАЖБП учитывают основ-

ные этиопатогенетические и фоновые факторы болезни. 
В случаях развития НАЖБП на фоне ожирения и СД наи-
более эффективно постепенное снижение массы тела, до-
стигаемое соблюдением диеты и адекватных физических
нагрузок. Уменьшение массы тела и нормализация угле-
водного обмена сопровождаются положительной динами-
кой клинико-лабораторных показателей и снижением ин-
декса гистологической активности.

Лечение больных с НАЖБП необходимо начинать с
отмены всех потенциально гепатотоксичных препара-
тов, что обычно приводит к улучшению функционально-
го состояния печени. Назначение при НАЖБП урсоде-
зоксихолевой кислоты – УДХК (10–15 мг/кг в сутки),
обладающей цитопротективным, антиоксидантным, им-
муномодулирующим и антиапоптотическим эффектами,
оказывает положительное влияние на биохимические
показатели и холестаз. УДХК уменьшает также выражен-
ность стеатоза, однако ее влияние на гистологические
характеристики НАСГ требует дальнейшего изучения.
Вместе с тем получены данные, свидетельствующие о по-
ложительном влиянии УДХК на соотношение сыворо-
точных маркеров фиброгенеза и фибролиза. Так, в ис-
следовании J.Holoman на фоне применения УДХК сни-

Рис. 3. Динамика биохимических показателей плазмы крови
после 3-месячного курса приема биологически активной 
добавки Гепагард Актив.

*p<0,05, достоверное отличие в сравнении с показателями 
до лечения.

Рис. 4. Динамика липидного спектра после 3-месячного курса
приема биологически активной добавки Гепагард Актив.

*p<0,05, достоверное отличие в сравнении с показателями 
до лечения.
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жалась сывороточная концентрация N-терминального
пептида коллагена III типа и матриксных металлопро-
теиназ и одновременно повышался уровень их тканевых
ингибиторов [14].

В рандомизированном проспективном исследовании,
включавшем 48 пациентов с первичной или семейной
гиперхолестеринемией, не ответивших на лечение сим-
вастатином или аторвастатином, терапия комбинацией
симвастатина или аторвастатина в дозе 20 мг/сут и
УДХК в минимальной дозировке (1 капсула в сутки) в
течение 4 мес оказалась более эффективной в снижении
содержания холестерина (ХС) в сыворотке крови по
сравнению с терапией только соответствующим стати-
ном в дозе 40 мг/сут. Таким образом, главной задачей
фармакотерапии НАЖБП служит предотвращение раз-
вития и прогрессирования фиброза печени. В этом от-
ношении доказана эффективность трех лекарственных
средств: УДХК, эссенциальных фосфолипидов (актив-
ный компонент – полиненасыщенный фосфатидилхо-
лин), силимарина [15–17].

Одно из эффективных и перспективных направлений
лечения НАЖБП – преодоление ИР путем снижения мас-
сы тела и назначения инсулиносенситайзеров. В качестве
инсулиносенситайзеров в настоящее время применяется
ряд гипогликемических препаратов: метформин (про-
изводное бигуанидов), пиоглитазон и росиглитазон (про-
изводное тиазолидиндионов). Метформин стимулирует
окисление жирных кислот, подавляет экспрессию липо-
генных ферментов, снижает как периферическую, так и
центральную ИР. В клинических исследованиях показа-
но, что на фоне приема метформина у больных с НАЖБП
снижается уровень гипергликемии и повышается чув-
ствительность к инсулину, снижается активность пече-
ночных ферментов, а также уменьшается выраженность
жировой дистрофии, воспалительных изменений и фиб-
роза [18].

При АБП основой лечения является исключение токси-
ческого воздействия алкоголя на печень. В лечении стеато-
за печени помимо модификации образа жизни и питания,
исключения алкоголя выделяется непосредственно гепа-
топротекторная терапия. Исследований, посвященных
оценке эффективности УДХК при этанолиндуцированном
поражении печени, недостаточно для окончательного
определения места этого лекарственного средства при раз-
ных формах АБП. По-видимому, данное обстоятельство во
многом связано со значительной гетерогенностью клини-
ческих вариантов АБП и отсутствием общепринятых ре-
комендаций по дозировке препарата и длительности курса
терапии при этой патологии. Тем не менее многообразие
биохимических и иммунологических эффектов УДХК
определяет возможность ее назначения практически при
любой клинической форме АБП.

В лечении АБП и НАЖБП с успехом применяется соче-
тание фосфолипидов, L-карнитина и витамина Е с хоро-
шо известным гепатопротективным действием. Появив-
шееся не так давно на российском рынке запатентованное
комбинированное средство Гепагард Актив, содержащее
эссенциальные фосфолипиды, L-карнитин и витамин Е,
может быть использовано в моно- и комплексной тера-
пии для коррекции метаболических состояний печени. 
В результате опыта применения (25 пациентов в возрасте
от 18 до 60 лет с верифицированной жировой инфильтра-
цией печени на стадии стеатоза) средство Гепагард Актив
продемонстрировало положительное влияние на клини-
ческие проявления при данной патологии печени: на фо-
не применения (3 мес) отмечались отчетливая тенденция
к снижению показателей липидограммы, статистически
значимое снижение уровня общего ХС и липопротеидов
низкой и очень низкой плотности, ТГ и коэффициента
атерогенности (рис. 3, 4) [19].

Заключение
В заключение хотелось бы еще раз подчеркнуть, что ос-

нову НАЖБП, так же как и АБП, составляет стеатоз (жи-
ровая инфильтрация печени), который считается доброка-
чественным и обратимым состоянием. Практикующий
врач не должен оставлять без внимания факт выявления
признаков жировой дистрофии печени. Стеатоз печени
является важной медицинской и социальной проблемой,
так как, несмотря на кажущееся благоприятное течение,
это заболевание может приводить к развитию воспали-
тельных изменений в печени с исходом в цирроз. И, не-
смотря на большое количество фундаментальных откры-
тий в области гепатологии, многие аспекты лечения и про-
филактики заболеваний печени нуждаются в дальнейшем
изучении и теоретическом обосновании.
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Хронический гастрит, несмотря на кажущуюся «просто-
ту» заболевания, продолжает создавать у клиници-

стов, практикующих врачей трудности как в диагностике,
так и лечении. Эти трудности касаются в первую очередь
дифференцирования гастрита от функциональной дис-
пепсии, собственно типа гастрита, а также тактики веде-
ния пациентов и профилактики рецидивов. Зачастую это
обусловлено сложностями диагностики, а также много-
факторностью причин заболевания. Длительное течение
гастрита с наличием рецидивов снижает приверженность
пациентов выполнению рекомендаций врача, что усугуб-
ляет сложности в лечении.

Целью данного обзора являются изучение доступных
методов диагностики патологии желудка и выработка так-
тики ведения пациентов с выявленным заболеванием.

Этиологический фактор: основные причины
гастритов и классификация

Важно понимать, что, как и любая патология, воспали-
тельные заболевания желудка могут быть моноэтиологич-
ными (вызванными одной причиной) и полиэтиологичны-
ми (вызванными одновременно или последовательно не-
сколькими причинами); рис. 1. Среди причин гастритов
важно выделить несколько групп. Наиболее распростра-
ненной является реактивный гастрит, ассоциированный с
погрешностями пациентов в питании, нарушением регу-
лярности приема пищи, игнорированием чувства голода, а
также злоупотреблением алкоголем, жирной, жареной, коп-
ченой пищей, обилием специй и «раздражающих» продук-
тов. Отдельно следует обратить внимание на реактивный
гастрит, вызванный билиарным рефлюксом, который мож-
но либо отнести к категории химических гастритов, либо
выделить в обособленную категорию «билиарный гастрит».

Другой значимой причиной гастрита является хелико-
бактерная инфекция, диагностика и лечение которой рег-
ламентируются в соответствии с принципами доказатель-
ной медицины, рекомендациями Маастрихт V (2016 г.).
Хеликобактерная инфекция потенциально может вызы-
вать развитие язвенной болезни желудка или атрофиче-
ского гастрита, прогрессирующего до рака желудка в соот-
ветствии с каскадом Корреа.

Редкие варианты гастритов включают аутоиммунный
гастрит, который можно заподозрить у женщин молодого
возраста с другой аутоиммунной патологией (аутоиммун-
ный тиреоидит, патология почек), и эозинофильный га-
стрит с неизвестной этиологией. Возникновение и разви-
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Рис. 1. Основные этиологические факторы в развитии хрони-
ческого гастрита.
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тие эозинофильного гастрита, возможно, связано с общи-
ми механизмами возникновения аллергических реакций
или пищевой непереносимостью. Стрессиндуцированный
гастрит встречается реже и может быть спровоцирован
стрессом в широком смысле этого термина, в том числе и
психологическим стрессом, дающим обострения весной и
осенью.

Крайне важным с практической точки зрения является
постинфекционный гастрит, часто возникающий вслед-
ствие вирусного поражения слизистой оболочки желудка.
Практическая сложность заключается в невозможности
достоверной диагностики вирусной этиологии гастрита.
Заподозрить постинфекционный гастрит можно на осно-
вании данных анамнеза и по косвенным гистологическим
признакам (лимфоцитарная инфильтрация слизистой).
Этот вариант гастрита ввиду возможностей достоверной
диагностики порождает среди пациентов мифы о не-
излечимости гастритов, спонтанных обострениях, избы-
точном влиянии диеты [1–4].

Клиническая картина: 
жалобы, симптомы и осмотр живота

С точки зрения классической медицины хронической
гастрит как изолированное воспаление слизистой оболоч-
ки желудка не имеет симптоматики. Жалобы пациентов
возникают при присоединении к воспалительному про-
цессу нарушений моторики и чувствительности, т.е. разви-
тии диспептического синдрома. В зависимости от пре-
обладающей симптоматики выделяют диспепсию по типу
эпигастрального болевого синдрома или диспепсию по ти-
пу постпрандиального дистресс-синдрома.

Эпигастральный болевой синдром (рис. 2) сопровожда-
ется регулярным появлением дискомфортных или боле-
вых ощущений или жжения в области эпигастрия. Не-
обходимо уточнять у пациентов интенсивность болевого
синдрома по визуальной аналоговой шкале или по 
10-балльной шкале для объективизации симптома и даль-
нейшего контроля динамики лечения. Также важно уточ-
нять регулярность появления ощущений – ежедневно,
еженедельно, несколько раз в месяц. Пациенты с выра-
женными психологическими нарушениями зачастую при-
дают избыточное значение единичным эпизодическим
симптомам. Крайне важно отличать на приеме жжение в
эпигастрии от ощущения жжения, расположенного за
грудиной (изжога). Эпигастральный болевой синдром об-
условлен расширением межклеточных пространств в вос-
паленной слизистой оболочке желудка, куда проникают
большие количества соляной кислоты, действующие на
нервные окончания.

Постпрандиальный дистресс-синдром (см. рис. 2) со-
провождается регулярным появлением тяжести и пере-
полненности в эпигастрии после приема пищи или ран-
ним чувством насыщения после употребления небольших
объемов пищи. При употреблении избыточного количе-
ства пищи интенсивность чувства насыщения потенциаль-
но может достигать болевых ощущений, что мешает осо-
знанию своего самочувствия у многих пациентов. Тяжесть
в эпигастрии важно отличать от тошноты, связанной либо
с токсическим воздействием при инфекционных и постин-
фекционных гастроэнтеритах, либо с психологическими
нарушениями. Постпрандиальный дистресс связан с нару-
шением координации моторики желудка, расслабления
дна желудка и затруднением эвакуации пищи из антраль-
ного отдела желудка.

При осмотре живота при гастрите может определяться
разлитая или локальная болезненность в эпигастральной и
околопупочной области, в проекции желудка и двенадца-
типерстной кишки. Нарушение процессов пищеварения и
моторики у ряда пациентов может приводить к вторич-
ным нарушениям желчевыделения или регулярности сту-

ла. Патологические процессы в желудке имеют типичную
связь с приемом пищи, симптоматика возникает до прие-
ма пищи, сразу после него или в течение 1–2 ч после прие-
ма пищи.

Клиническая картина и данные анамнеза позволяют
установить предварительный диагноз острого или хрони-
ческого гастродуоденита и назначить уточняющее обсле-
дование [5].

Диагностический поиск: гастроскопия с биопсией
Стандартом диагностики патологии желудка является

эндоскопическая диагностика с проведением биопсии и
последующим гистологическим исследованием. Без прове-
дения биопсии и гистологического исследования невоз-
можно достоверно утверждать о наличии воспалительных
изменений слизистой в отсутствии эрозивно-язвенного
поражения, также невозможно исключить наличие атро-
фии и дисплазии слизистой. Ввиду субъективности интер-
претации данных эндоскопической диагностики взятие
биопсии является необходимым.

Однако практические сложности с организацией забора
материала и последующего гистологического исследова-
ния затрудняют постановку окончательного диагноза. Без
гистологического исследования диагноз «гастрит» должен
устанавливаться как недифференцированный гастрит.
Ввиду невозможности дифференцировать гастрит тактика
лечения должна пересматриваться через 2–3 нед на осно-
вании динамики клинической картины и ответа на тера-
пию [6, 7].

Лабораторная диагностика: гастропанель
Лабораторная диагностика малоинформативна в отно-

шении воспалительных заболеваний желудка и хрониче-
ского гастрита. Анализ кала на скрытую кровь может
способствовать возможности заподозрить выраженную
патологию желудка, однако неспецифичен в отношении
именно патологии желудка. Рутинный общий анализ
крови и биохимический анализ крови могут быть полез-
ны только при подозрении на хронический атрофиче-
ский гастрит, ведущий к железодефицитной или В12-де-
фицитной анемии, или анемию вследствие кровопотери
из желудка.

Более информативным методом является гастропанель,
определяющая уровни гастрина и стимулированного га-
стрина, а также пепсиногена I и II. Соотношение данных
показателей способно прояснить активность процесса, за-
подозрить наличие атрофии и определить риск развития
язвенной болезни. Резкое увеличение показателей может
свидетельствовать о синдроме Золлингера–Эллисона (ги-
персекреции желудка). При подозрении на аутоиммунный
гастрит на сегодняшний день возможно определение ан-
тител к париетальным клеткам желудка и антител к про-

Рис. 2. Клинические варианты диспептического синдрома
при хроническом гастрите.

Постпрандиальный
дистресс

По типу нарушения
моторики

Раннее чувство 
насыщения

Тяжесть 
в эпигастрии

Не тошнота

Эпигастральный
болевой синдром

По язвенноподоб-
ному типу

Боли и дискомфорт
в эпигастрии

Жжение 
в эпигастрии

Не изжога



CONSILIUM MEDICUM 2017 | ТОМ 19 | №8

S.S.Vialov / Consilium Medicum. 2017; 19 (8): 103–109.

тонным помпам. Однако наличие ан-
тител не гарантирует их патогенного
действия в отношении слизистой, а
служит обоснованием проведения эн-
доскопического исследования с мно-
жественной биопсией [8–11].

Диагностика Helicobacter pylori
Сегодня существует целый арсенал

методов диагностики хеликобактер-
ной инфекции. Наиболее достовер-
ным из всех способов является дыха-
тельный тест с изотопом С13 (не пу-
тать с уреазным дыхательным те-
стом!). Уреазные тесты могут давать
ложный положительный результат,
поэтому «лечить результат» уреазного
теста без дополнительного подтвер-
ждения не следует. Для клинициста
практическое значение может иметь
определение антигенов H. pylori в ка-
ле, что с достаточной достоверностью
позволяет выявить инфекцию. Опре-
деление антигенов возможно как для
первичной диагностики, так и для
контроля проведенного лечения. Про-
стота интерпретации результатов так-
же имеет большое значение в проти-
вовес сложности интерпретации ре-
зультатов определения антител к 
H. pylori в сыворотке. Определение ан-
тител не должно использоваться как
рутинный метод выявления инфекции
у ранее леченных пациентов.

Необходимо помнить, что достовер-
ный результат, независимый от дей-
ствия лекарственных препаратов, дает
только дыхательный тест с изотопом
С13, который, к сожалению, сложно
доступен. При выполнении других те-
стов для выявления хеликобактерной
инфекции необходима отмена ингиби-
торов протонной помпы (ИПП) за 
2 нед до проведения анализа, препара-
тов висмута и антибиотиков за 4 нед до
проведения анализа. К сожалению, при
выраженном болевом синдроме паци-
енты не всегда могут отказаться от
приема ИПП, что снижает объектив-
ность диагностики и может дать лож-
ный результат наличия или отсутствия
хеликобактерной инфекции. У таких
больных подходящим вариантом об-
следования может стать отсроченное
тестирование на H. pylori после прове-
дения первичного лечения (рис. 3) [12].

Формулировка диагноза
Ввиду сложностей в выявлении па-

тологии, проведении дифференциаль-
ного диагноза постановка окончатель-
ного диагноза у большинства пациен-
тов затруднена. Пациентам с неуста-
новленным окончательным диагнозом
рекомендуется классифицировать па-
тологию как К29.9 – Недифференци-
рованный гастрит/гастродуоденит.
После проведения полного обследова-
ния или завершения отдельных этапов
диагностического поиска в соответ-

ствии с полученными результатами
формируется окончательный диагноз.

При длительности заболевания от мо-
мента начала обострения или появле-
ния симптоматики до 3 мес необходимо
классифицировать гастрит как К29.1 –
Острый гастрит или гастродуоденит,
при наличии эрозий К29.0 – Острый ге-
моррагический/эрозивный гастрит.
При большей длительности заболева-
ние классифицируется как К29.5 – Хро-
нический гастрит или гастродуоденит.
В формулировке диагноза отражается
ассоциированность или неассоцииро-
ванность с хеликобактерной инфекци-
ей, а также наличие или отсутствие ат-
рофии и дисплазии. При наличии анам-
нестической связи с употреблением ал-
коголя возможна классификация га-
стрита как К29.2 – Алкогольный га-
стрит. При выявлении атрофии на эн-
доскопическом обследовании гастрит
классифицируется как К29.4 – Атрофи-
ческий гастрит.

Ввиду обусловленности клиниче-
ской симптоматики наличием диспеп-
тического синдрома возможно выне-
сение в диагноз кода К30 – Диспепти-
ческий синдром с детализацией пре-
обладающей симптоматики по типу
болей (эпигастральный болевой син-
дром) или нарушения моторики
(постпрандиальный дистресс).

Отсутствие эффекта терапии в тече-
ние 8 нед дает основания классифици-
ровать заболевание как рефрактер-
ный гастрит. При достижении клини-
ческой или эндоскопической ремис-
сии и возобновлении симптоматики в
течение 3 мес заболевание может быть
классифицировано как рецидивирую-
щий гастрит (рис. 4).

Тактика лечения: восстановление
слизистой или эрадикация

Основными целями терапии хрони-
ческого гастрита являются уменьше-
ние повреждения и восстановление
слизистой. С целью уменьшения по-
вреждения рекомендуются соблюде-
ние рекомендаций по питанию, диеты,
режима питания, исключение алкого-
ля, продуктов группы риска. Медика-
ментозная терапия нацелена на сни-
жение кислотопродукции и нейтрали-
зацию токсичных желчных кислот при
билиарном рефлюксе, а также эради-
кацию хеликобактерной инфекции.

Регенерация слизистой предполага-
ет активацию процессов ее заживле-
ния, регресс атрофии и метаплазии;
дисплазия по результатам исследова-
ний считается на сегодняшний день
необратимой стадией и требует эндо-
скопического лечения при высокой
степени. Несмотря на все больший ин-
терес к хеликобактерной инфекции,
важно понимать, что она является
этиологическим, а не патогенетиче-
ским фактором. Поэтому после успеш-



ного 2-недельного курса эрадикации необходима терапия,
нацеленная на уменьшение воспалительных изменений
слизистой (рис. 5)[13].

ИПП: условия для заживления
ИПП являются стандартом лечения кислотозависимых

заболеваний желудка, в том числе хронического гастрита.
Препараты этой группы эффективно блокируют секрецию
соляной кислоты посредством необратимого связывания
и ингибирования Н+/К+-АТФазного насоса на поверхност-
ной мембране париетальных клеток.

Сегодня для лечения доступны омепразол, эзомепра-
зол, лансопразол, декслансопразол, рабепразол, панто-
празол. Все ИПП имеют сходный уровень клинической
эффективности в достижении ингибирования секреции,
хотя существуют небольшие различия, демонстрируемые
разными препаратами в стандартных клинических дозах.
Если стандартная дозировка ИПП не приводит к улучше-
нию, используется удвоенная доза, в случае ее неуспеш-
ности пациент переводится на другой ИПП. Средняя
продолжительность лечения – от 4 до 8 нед, при атрофи-
ческом гастрите нежелательна длительная кислотосу-
прессия, и сроки назначения ИПП сокращаются до 
2 нед.

При анализе указанных в инструкции показаний к при-
менению ИПП можно обнаружить отсутствие такой нозо-
логической формы, как «хронический гастрит» или во-
обще «гастрит». Единственным исключением является
препарат Контролок (пантопразол), в показаниях к при-
менению которого указан эрозивный гастрит. На основа-
нии инструкции по медицинскому применению с фор-
мальной точки зрения из ИПП только Контролок может
быть препаратом для лечения эрозивного гастрита.

Таким образом, эффективно блокируя секрецию соля-
ной кислоты желудка на уровне протонной помпы, на-
значение ИПП препятствует повреждению слизистой,
устраняет симптоматику, связанную с действием соляной
кислоты на нервные окончания в слизистой через расши-
ренные межклеточные пространства, и создает условия
для заживления [14].

Прокинетики: восстановление моторики
В механизме развития «симптомов гастрита» большую

роль играет диспептический синдром; имеет значение и
нарушение тонуса и моторики желудка (рис. 6). У 40% па-
циентов с диспепсией нарушается расслабление верхних
отделов желудка, у 35% развивается задержка опорожне-

ния желудка и 35% возникает повышенная чувствитель-
ность желудка [15].

При любом варианте диспепсии – с преобладанием бо-
лей или тяжести и переполненности – для лечения исполь-
зуются прокинетики. Препараты этой группы обеспечи-
вают физиологическое расслабление верхних отделов же-
лудка при поступлении пищи и его опорожнение при пе-
реваривании, поэтому играют важную роль в терапии. На
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Рис. 3. Объем обследований при подозрении на хронический гастрит.
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сегодняшний день арсенал прокинетиков не очень широк.
С 1960-х годов во врачебном арсенале имеются метокло-
прамид и домперидон со своими особенностями и недо-
статками.

Метоклопрамид блокирует дофаминовые рецепторы,
ослабляет чувствительность висцеральных нервов, через
парасимпатическую нервную систему оказывает влияние
на тонус и двигательную активность верхнего отдела желу-
дочно-кишечного тракта, а именно повышает тонус же-
лудка и ускоряет его опорожнение. Однако метоклопра-
мид проникает через гематоэнцефалический барьер в
мозг, с чем связаны возможные сонливость, раздражи-
тельность, заторможенность после приема препарата, а
также высокий риск экстрапирамидных нарушений. В за-
падных странах метоклопрамид применяется в основном
при химиотерапии онкологических больных для коррек-
ции тошноты и рвоты. В России метоклопрамид тради-
ционно является препаратом «скорой помощи» и, без-
условно, не подходит для лечения диспептического син-
дрома при хроническом гастрите [16].

Домперидон также блокирует дофаминовые рецепторы,
но через гематоэнцефалический барьер в мозг не прони-
кает, что позволяет более широко использовать данный
препарат. Однако исследования по безопасности, в том
числе американский метаанализ, включающий 17 плацебо-
контролируемых исследований, выявили кардиотоксич-
ность домперидона. Впоследствии был изучен механизм

этого явления. Результаты исследования определили, что
домперидон блокирует калиевые каналы в сердечной
мышце, что приводит к удлинению интервала QT и риску
развития аритмии. По этой причине не рекомендуется ис-
пользовать домперидон в детском и пожилом возрасте, не
рекомендуется применять совместно с другими препарата-
ми, удлиняющими интервал QT или проходящими метабо-
лизм через тот же цитохром в печени, а также в дозах не
более 30 мг/сут и не более 1 нед. Основным показанием яв-
ляются тошнота и рвота [17].

Итоприд (Итомед) – доступный прокинетик с доказан-
ной высокой эффективностью и изученным механизмом
действия. Он блокирует дофаминовые рецепторы D2-типа
и ингибирует ацетилхолинэстеразу – фермент, разрушаю-
щий один из основных медиаторов моторики ацетилхо-
лин. За счет блокирования ацетилхолинэстеразы итоприд
пролонгирует эффект физиологического прокинетическо-
го действия ацетилхолина. За счет блокирования дофами-
новых рецепторов уменьшает тормозящее действие на мо-
торику. Итоприд ослабляет висцеральную гиперчувстви-
тельность, оказывает влияние на тонус и двигательную ак-
тивность верхнего отдела желудочно-кишечного тракта, а
именно повышает тонус желудка и ускоряет его опорож-
нение. Исследования итоприда показали его безопасность
у кардиологических больных и отсутствие эффекта на ин-
тервал QT, подтвердив возможность длительного приема.
Итоприд внесен в рекомендации по лечению диспептиче-
ского синдрома как новый прокинетик (рис. 7), эффектив-
но уменьшающей тяжесть и переполненность в эпига-
стрии, улучшающий чувство насыщения, при этом с низ-
кой частотой побочных реакций, что необходимо для ком-
плексной терапии хронического гастрита [18, 19].

Гастропротекторы: ребамипид
В отличие от ИПП, создающих условия для заживления,

гастропротекторы оказывают заживляющее и противо-
воспалительное действие на слизистую оболочку желудка.
К этой группе препаратов относятся аналоги простаглан-
динов (мизопростол) и индукторы синтеза простагланди-
нов (ребамипид). Мизопростол не нашел применения в
клинической практике из-за высокой частоты побочных
эффектов в отличие от ребамипида, частота побочных эф-
фектов которого не отличается от плацебо.

Индукторы синтеза простагландинов представляют со-
бой вещества, оказывающие стимулирующее воздействие
на синтез простагландинов и гликопротеинов в слизистой
оболочке желудка и кишечника, ингибирующие воспали-
тельные цитокины, активацию нейтрофилов в слизистых
оболочках. В научных работах показано действие ребами-
пида на циклооксигеназу-2, рецепторы простагландина Е2

и I2, факторы роста, нейтрофилы. Ребамипид способствует
улучшению кровоснабжения слизистой желудка, активи-
зирует ее барьерную функцию, усиливает пролиферацию в
слизистой и обмен эпителиальных клеток желудка, оказы-
вает гастропротекторное действие при воздействии на
слизистую нестероидными противовоспалительными пре-
паратами.

Работы последних лет показали влияние ребамипида на
регенерацию слизистой, степень воспаления и морфологи-
ческую картину, а также хеликобактерную инфекцию. Ре-
бамипид имеет хорошую доказательную базу, показываю-
щую его преимущества перед плацебо для лечения заболе-
ваний желудка, в том числе хронического гастрита. Важно,
что ребамипид дает достоверное увеличение эффективно-
сти в комбинации с ИПП [20, 21].

Исследование, проведенное в Японии с участием 178 па-
циенток с хроническим гастритом, показало достоверное
уменьшение симптоматики, степени воспаления в желудке
и повреждений слизистой оболочки желудка, подтвер-
жденное гистологически. Кроме этого, терапия ребамипи-

Рис. 6. Основные механизмы регуляции моторики желудка.
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Рис. 7. Основные цели терапии хронического гастрита.

К29.5 Хронический гастрит

Блокирование секреции

Контролок (пантопразол) 40 мг ¥ 2 раза в сутки ¥ 4 нед

Гастропротекция

Ребагит (ребамипид) 100 мг ¥ 3 раза в сутки ¥ 4 нед

Моторика

Итомед (итоприд) 50 мг ¥ 3 раза в сутки ¥ 4 нед

Билиарный рефлюкс

Урсосан (урсодезоксихолевая кислота) 
250–500 мг ¥ 1–2 раза в сутки ¥ 4 нед
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дом достоверно приводила к снижению степени кишечной
метаплазии и дисплазии низкой степени. Другое исследо-
вание, включающее 206 пациентов с хеликобактерной ин-
фекцией, показало значительное уменьшение степени вос-
паления после проведенной эрадикации в группе ребами-
пида против стандартной эрадикационной терапии. Ис-
следование 611 больных показало увеличение эффектив-
ности эрадикационной терапии на 12% при включении в
нее ребамипида [22–24].

Ребамипид также препятствует адгезии H. pylori, это 
статистически достоверно повышает процент эрадикации.
От использования двойной и тройной терапии отказались
из-за низкой эффективности, а присоединение ребамипи-
да значительно повышает процент эрадикации инфекции.
При выделении штаммов с феноменом полирезистентно-
сти, устойчивых и к метронидазолу, и к кларитромицину,
сочетание ребамипида с двойной терапией может стать
лечением выбора [25].

Показателем эффективности противовоспалительного
действия и регенерации слизистой является скорость за-
живления эрозивных и язвенных дефектов. В японском
исследовании с участием 309 пациентов изучалась эффек-
тивность ребамипида при заживлении язв желудка после
эрадикации H. pylori. Частота заживления язв в группе ре-
бамипида была достоверно выше [26].

Таким образом, представляется очевидным включение
ребамипида (Ребагит) в схему лечения хронического га-
стрита с целью уменьшения воспаления слизистой, регене-
рации, улучшения гистологической картины, а также
уменьшения степени атрофии и повышения эффективно-
сти эрадикационной терапии.

Билиарный рефлюкс: урсодезоксихолевая кислота
При реактивных повреждениях слизистой оболочки же-

лудка, связанных с билиарным рефлюксом, появляются
дополнительные цели в терапии. Вариантом лечения мо-
жет стать использование жидких антацидов или энтеро-
сорбентов, связывающих желчные кислоты по факту их
поступления в желудок при билиарном рефлюксе. Однако
длительное использование препаратов этой группы не ре-
комендовано ввиду риска нарушений обмена микроэле-
ментов или избыточной энтеросорбции. Влияние на били-
арный рефлюкс могут оказывать спазмолитики и прокине-
тики, стабилизирующие сокращения билиарной зоны.

Важно понимать, что основное повреждающее действие
при билиарном рефлюксе оказывают токсичные желчные
кислоты, поэтому целью терапии должны быть уменьше-
ние содержания токсичных желчных кислот в желчи и
снижение их повреждающего действия. Использование
урсодезоксихолевой кислоты (Урсосан) за счет изменения
пула желчных кислот уменьшает содержание токсичных
желчных кислот в рефлюктате, что предотвращает по-
вреждение слизистой. Кроме этого, молекула Урсосана за
счет своей полярности окружает молекулы токсичных
желчных кислот, формируя мицеллы, таким образом ней-
трализует их повреждающее действие на слизистую обо-
лочку желудка.

Выводы
1. Существуют технические сложности в диагностике га-

стрита и дифференцировании от диспептического син-
дрома, в связи с этим реальная заболеваемость является
переоцененной. Ввиду отсутствия специфических симп-
томов хронического гастрита необходимо проведение
эндоскопического обследования.

2. Без проведения достаточного обследования для исклю-
чения воспалительных заболеваний нет оснований для
постановки диагноза «хронический гастрит». Необходи-
мо формулировать диагноз как «недифференцирован-
ный гастрит».

3. При подозрении атрофии слизистой желудка важно
проведение уточняющего эндоскопического обследова-
ния с множественной биопсией, гистологическим иссле-
дованием и определение уровня желудочной секреции.

4. Лечение хронического гастрита должно быть комплекс-
ным и включать препараты для уменьшения поврежде-
ния (ИПП), заживления слизистой и гастропротекции
(ребамипид), препараты, улучшающие моторику (ито-
прид).
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Введение 
Согласно мировой статистике более 30 млн человек еже-

дневно принимают нестероидные противовоспалительные
препараты (НПВП) [1]. Применение рассматриваемых
препаратов в рутинной клинической практике прогрес-
сивно возрастает как в связи со старением населения, так и
в связи с ростом распространенности дегенеративных за-
болеваний костно-мышечной системы, обусловленным
особенностями образа жизни современного человека
(длительное вынужденное положение сидя, отсутствие
адекватных физических нагрузок, особенности питания и

т.д.) [2, 3]. В то же время на настоящий момент достоверно
известно, что регулярное применение НПВП сопряжено с
целым рядом побочных явлений и рисков, лидером кото-
рых являются воспалительные, эрозивно-язвенные изме-
нения слизистой оболочки желудочно-кишечного тракта
(ЖКТ) [2, 4].

НПВП могут индуцировать поражение ЖКТ на всем его
протяжении от пищевода до прямой кишки, однако пора-
жение верхних отделов ЖКТ развивается примерно в 6 раз
чаще [5]. В 1986 г. S.Roth предложил использование терми-
на «НПВП-гастропатия» для интерпретации им эрозивно-

I.V.Maev et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (8): 110–115.
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Abstract
More than 30 million people take nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs). Regular use of NSAIDs is associated with a number of side effects and risks,
the leader which are inflammatory, erosive and ulcerative changes of the mucous membrane of the gastrointestinal tract (GIT). NSAIDs can induce lesions of
the GIT throughout its length from the esophagus to the rectum, but the lesion of the upper GIT develops in 6 times more often. NSAID gastropathy is a topical
problem of modern clinical medicine, given the high prevalence and frequency of complications. Risk of NSAID-gastropathy is influenced by as factors as pati-
ent age, infection with Helicobacter pylori, the presence of complications of gastrointestinal diseases in the anamnesis, concomitant use of other drugs. Cur-
rently the most common of the strategies used for the prevention of NSAID-gastropathy is a combination therapy of NSAIDs with a proton pump inhibitor, and
the use of selective cyclooxygenase-2 inhibitors. The introduction into clinical practice of new gastroprotective drug with proven effect – rebamipide – opens
new prospects for the management of this difficult group of patients.
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язвенных поражений слизистой оболочки гастродуоде-
нальной зоны у пациентов, получающих терапию НПВП
[6]. С тех пор этот термин получил широкое распростране-
ние в мировой медицинской практике. Характерными
клинико-эндоскопическими особенностями, возникаю-
щими на фоне курсового приема НПВП, являются острые,
обычно множественные, гастродуоденальные эрозии
и/или язвы с преимущественной локализацией в антраль-
ном отделе желудка в отсутствие локального воспаления и
гистологических признаков гастрита [2]. В целом эндоско-
пические признаки поражения слизистой оболочки верх-
них отделов ЖКТ разной степени тяжести, варьирующие
от отечности и гиперемии до формирования петехий, эро-
зий и изъязвлений, выявляются у 30–50% пациентов, при-
нимающих НПВП [7]. При этом в большинстве случаев у
пациентов отсутствуют какие-либо жалобы. В то же время
у 40% пациентов возможно развитие диспепсии, отрыжки
воздухом, вздутия живота, эпигастрального дискомфорта
или изжоги [8]. Однако эти симптомы носят неспецифиче-
ский характер и не могут рассматриваться в качестве на-
дежных предикторов эрозивно-язвенных поражений
ЖКТ [2, 4, 9]. Ряд авторов отмечают, что как клинические,
так и эндоскопические проявления имеют тенденцию к ре-
грессу при длительном потреблении НПВП за счет адапта-
ционных механизмов, направленных на нивелирование
персистирующего фактора агрессии [7, 8].

Клинически важной особенностью НПВП-гастропатий
является частое развитие осложнений, главным образом
желудочно-кишечных кровотечений [2, 4, 8]. Согласно не-

давнему исследованию, прием НПВП и низких доз ацетил-
салициловой кислоты (АСК) увеличивает риск желудоч-
но-кишечного кровотечения из верхних отделов ЖКТ в
2,6 и 1,7 раза соответственно [10]. Наибольший риск раз-
вития кровотечения вне зависимости от назначенного
НПВП возникает на 1-й неделе приема (отношение шан-
сов – ОШ 11,7; доверительный интервал – ДИ 6,5–21,0) и
снижается при продолжении приема НПВП (ОШ 5,6; ДИ
4,6–7,0), становясь минимальным через 1 нед после отме-
ны (ОШ 3,2; ДИ 2,1–5,1) [11]. Частота госпитализаций по
поводу осложненных форм НПВП-гастропатий в США со-
ставляет 121,9/100 тыс. случаев в год, а смертность около
5–6% [5]. 

На сегодняшний день НПВП представлены двумя груп-
пами препаратов: традиционными неселективными
НПВП (ибупрофен, индометацин, диклофенак и др.) и се-
лективными по отношению к циклооксигеназе 2-го типа –
ЦОГ-2 (целекоксиб, рофекоксиб, нимесулид и др.). В то
время как анальгетическая и противовоспалительная ак-
тивность этих двух групп НПВП сопоставимы, потенциал
возможных осложнений со стороны ЖКТ у них имеет раз-
личия (табл. 1) [12–14].

Целью данной обзорной статьи явилась систематизация
накопленного к настоящему моменту массива научных и
практических данных о патогенезе, профилактике и лече-
нии НПВП-индуцированных гастропатий.

Патогенез 
Патогенез НПВП-индуцированных гастропатий осно-

ван на главном механизме действия данных лекарствен-
ных средств – снижении синтеза простагландинов в ре-
зультате блокады фермента ЦОГ – ключевого фермента
метаболизма арахидоновой кислоты – предшественника
простагландинов (см. рисунок) [15–17]. Причем именно
подавление синтеза простагландинов вызывает противо-
воспалительный, жаропонижающий и обезболивающий
эффекты НПВП, одновременно сопровождаясь побочным
эффектом поражения ЖКТ, где простагландины являются
необходимым компонентом функционирования защитно-
го барьера слизистой оболочки.

На сегодняшний день известны две изоформы ЦОГ:
ЦОГ-1 и ЦОГ-2 [18]. При этом основные, положительные
клинические эффекты НПВП связаны с блокадой изофер-
мента ЦОГ-2, а побочное действие (гастропатия) – с инги-
бированием изофермента ЦОГ-1, который отвечает за фи-
зиологическую защиту слизистой оболочки желудка (СОЖ)
[19, 20]. ЦОГ-1 отвечает за синтез преимущественно проста-
гландинов, которые защищают СОЖ от детергентного дей-
ствия соляной кислоты, поддерживают кровоток в СОЖ и
стимулируют выработку бикарбонатов [2, 21, 22].
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Таблица 1. Относительный риск развития осложнений
со стороны ЖКТ при применении разных НПВП [12]

НПВП Относительный риск (95% ДИ)
Ибупрофен 1,84 (1,54–2,00)
Напроксен 4,10 (3,22–5,23)
Диклофенак 3,34 (2,79–3,99)
Индометацин 4,14 (2,91–5,90)
Сулиндак 2,89 (1,90–4,42)
Кетопрофен 3,92 (2,70–5,69)
Кеторолак 11,50 (5,56–23,78)
Мелоксикам 3,47 (2,19–5,50)
Пироксикам 7,43 (5,19–10,63)
Целекоксиб 1,45 (1,17–1,81)
Рофекоксиб 2,32 (1,89–2,86)
Нимесулид 3,83 (3,20–4,60)

Механизмы действия НПВП.

ЦОГ-2-ингибиторы

Провоспалительный стимул

Мембранные фосфолипиды

Арахидоновая кислота

Фосфолипаза А2

Цитопротективные простагландины

Защита гастроинтестинальной 
слизистой

ЦОГ-1
НПВП

ЦОГ-2

Тх-синтаза

Воспалительные простагландины

Воспаление, боль

Тромбоксаны

Агрегация тромбоцитов, гемостаз
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Имеются 3 разных механизма индуцированного НПВП
повреждения СОЖ:
• ингибирование фермента ЦОГ-1 и гастропротективных

простагландинов;
• повышение проницаемости мембран;
• выработка дополнительных провоспалительных медиа-

торов.
Основным путем патологического воздействия НПВП

на слизистую желудка, преимущественно его антрального
отдела, является системное воздействие НПВП на защит-
ный барьер слизистой оболочки, осуществляемый через
блокаду синтеза простагландинов (E2, I2) и их метаболитов
(простациклина и тромбоксана A2) [2, 23]. Известно, что
простагландины предохраняют слизистую от поврежде-
ния, в первую очередь от действия соляной кислоты и пеп-
сина. 

Предохраняющий, цитопротективный эффект проста-
гландинов связан с несколькими механизмами, которые
отличны у простагландинов E2 и I2. Так, первые реализуют
свое цитопротективное действие через подавление синтеза
соляной кислоты и увеличение продукции слизи и бикар-
бонатов. Вторые – через стимуляцию кровообращения в
СОЖ, стабилизацию мембран тучных клеток и лизосом,
подавление продукции свободных радикалов и ферментов
нейтрофилами, а также через регуляцию деятельности
эпителия сосудов [2].

Подавление активности ЦОГ-1 приводит к изменению
метаболизма арахидоновой кислоты, переключая его с
простагландинового на липооксигеназный путь, сопро-
вождающийся выработкой лейкотриенов (в частности,
лейкотриена В4) [24, 25]. Лейкотриены вызывают воспале-
ние и ишемию тканей, что ведет к повреждению СОЖ [26,
27]. Последнее очень важно, так как лейкотриены оказы-
вают токсическое воздействие на СОЖ, индуцируя в ней
развитие воспаления за счет адгезии нейтрофилов к эндо-
телию сосудов. Помимо этого, повреждающее действие по
отношению к СОЖ оказывает фактор некроза опухоли a,
вырабатываемый активированными иммунокомпетент-
ными клетками [28, 29].

Существенным является и тот факт, что ингибирование
преимущественно ЦОГ-2-изоформы некоторыми селек-
тивными НПВП, помимо противовоспалительного эффек-
та, может вызывать усиление агрегационной активности
тромбоцитов, возникающее в результате снижения синте-
за простациклина клетками эндотелия при одновремен-
ном сохранении выработки тромбоксана А2 тромбоцита-
ми, что усиливает агрегационную активность тромбоци-
тов, вызывая нарушение микрогемоциркуляции [2]. Вы-
ход из положения для профилактики острых осложнений
со стороны сердечно-сосудистой системы видят в приеме
низких доз АСК. Но здесь надо учитывать, что АСК-ацети-
лированная ЦОГ-2 изменяет метаболический путь арахи-
доновой кислоты таким образом, что под действием фер-
мента липооксигеназы образуются малоизученные формы
лейкотриенов, индуцирующих, в свою очередь, воспали-
тельную реакцию в СОЖ. Кроме того, есть данные, что под
действием селективного ингибитора ЦОГ-2 происходит
снижение синтеза липоксина, который необходим для за-
щиты СОЖ от действия АСК. Все это приводит к тому, что
сочетание селективного ингибитора ЦОГ-2 и низких доз
АСК по своему ульцерогенному потенциалу и частоте
осложнений не уступает обычным неселективным НПВП
[2, 15].

Локальный токсический эффект НПВП, имеющий осо-
бое значение в течение самых первых дней приема препа-
ратов, связан в первую очередь с непосредственным влия-
нием на СОЖ противовоспалительных средств как слабых
органических кислот с константой ионизации pKa в диа-
пазоне 3–5 [16]. Выраженность эффекта в данном случае
зависит от растворимости и рКа конкретного НПВП. Под

действием НПВП гидрофобность слизистой снижается, и
данные ксенобиотики становятся способны проникать
(посредством диффузии) через фосфолипидную мембрану
в цитоплазму эпителиальных клеток СОЖ, где они иони-
зируются при высоких значениях рН и накапливаются в
больших концентрациях, что приводит к повреждению
клеток [2]. Нарушение внутриклеточной концентрации
водородных ионов приводит к их обратной диффузии в
слизистую оболочку, снижению рН, что снижает порог
чувствительности болевых рецепторов, локализованных в
подслизистом слое, обусловливая появление болевого и
диспепсического синдромов [25]. Многочисленные иссле-
дования продемонстрировали отсутствие существенных
различий цитотоксического эффекта при применении как
пероральных, так и парентеральных форм НПВП [2, 8].

Помимо влияния на метаболизм простагландинов неко-
торые НПВП, в частности АСК, способны ингибировать
синтез оксида азота, что также приводит к нарушению
микроциркуляции в СОЖ и слизистой оболочки двена-
дцатиперстной кишки и ее повреждению. Существует да-
же мнение, что адаптация слизистой к приему НПВП как
раз и опосредована компенсаторным увеличением синтеза
оксида азота [28].

Инфекция Helicobacter pylori как минимум в 1,5 раза повы-
шает риск поражения СОЖ при применении НПВП [2, 30].
При этом относительный риск развития эрозивно-язвенных
дефектов у пациентов, инфицированных микроорганизмом
и принимающих НПВП, составляет 61,1 (95% ДИ 9,98–373) в
сравнении с лицами контроля [31]. Помимо этого, НПВП и
H. pylori достоверно повышают риск язвенного кровотече-
ния в 1,79 и 4,86 раза соответственно, а наличие обоих фак-
торов увеличивает его уже в 6,13 раза [31]. Таким образом,
на сегодняшний день считается, что H. pylori и НПВП яв-
ляются независимыми, но значительно потенцирующими
друг друга факторами риска ульцерогенеза [32]. Согласно
положениям консенсуса Маастрихт V (2016 г.), применение
АСК и НПВП повышает риск развития язвенной болезни у
лиц, инфицированных H. pylori (уровень доказательности –
высокий; класс рекомендаций – сильный). Пациентам с яз-
венной болезнью в анамнезе, принимающим АСК и НПВП,
должно проводиться тестирование на H. pylori (уровень до-
казательности – умеренный; класс рекомендаций – силь-
ный) [33].

Помимо инфекции H. pylori на риск развития НПВП-га-
стропатий влияют и другие значимые факторы, включая
возраст пациента, наличие осложненного течения заболе-
ваний ЖКТ в анамнезе, сопутствующее применение ряда
других лекарственных препаратов и др. (табл. 2).
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Таблица 2. Факторы риска НПВП-гастропатий [8]

Фактор риска Относительный
риск

Осложненная язвенная болезнь в анамнезе 13,5

Использование нескольких НПВП 9

Высокие дозы НПВП 7

Сопутствующее использование антикоагулянта 12,7

Неосложненная язвенная болезнь в анамнезе 6,1

Сопутствующее проведение гемодиализа 5,8

Сопутствующее использование низких доз АСК 5,6

Инфекция H. pylori 3,5

Возраст старше 65 лет 3,5
Сопутствующее использование ингибиторов 
обратного захвата серотонина 6,33

Сопутствующее использование 
глюкокортикоидов 2,2



Профилактика и лечение
В связи с широкой распространенностью клинического

применения НПВП и достаточно высоким риском ослож-
ненного течения этого вида гастропатий большое внимание
уделяется разработке методов их профилактики и лечения.
Так, специалистами Американской коллегии гастроэнтеро-
логов рекомендуются несколько стратегий для снижения
риска НПВП-индуцированного поражения СОЖ:
• использование селективных ингибиторов ЦОГ-2;
• совместный прием гастропротективных препаратов или

ингибиторов протонной помпы (ИПП) [34].
Обсуждая методы профилактики развития НПВП-га-

стропатии, в первую очередь необходимо анализировать
факторы риска гастропатии и назначать НПВП избира-
тельно, отдавая предпочтение селективным ингибиторам
ЦОГ-2 (целекоксиб) или назначать неселективные НПВП
совместно с приемом ИПП и/или гастропротекторами [35,
36]. Целесообразно также учитывать риск развития
осложнений со стороны сердечно-сосудистой системы на
фоне приема коксибов [37, 38]. Наиболее распространен-
ные из применяемых защитных стратегий представлены в
табл. 3.

Селективные ингибиторы ЦОГ-2
Препараты группы ингибиторов ЦОГ-2 (коксибы)

имеют несколько меньший риск развития осложнений со

стороны ЖКТ [39, 40]. Некоторые исследования примене-
ния ингибиторов ЦОГ-2 в сравнении с неселективными
НПВП, как в комбинации с ИПП, так и без, показывают
явные преимущества коксибов: риск повреждения СОЖ в
3–4 раза ниже, даже в сравнении с комбинацией НПВП с
ИПП [41, 42]. Однако, несмотря на то что использование
ингибиторов ЦОГ-2 в значительной мере снижает риск
поражения ЖКТ в сравнении с неселективными препара-
тами, риск сердечно-сосудистых осложнений по причине
тромбоза коронарных артерий и развития инфаркта мио-
карда, связанных с их использованием, сохраняется на вы-
соком уровне [37, 38, 43].

Долгосрочные исследования влияния применения рофе-
коксиба (VIGOR) на состояние ЖКТ и развитие нежела-
тельных сердечно-сосудистых явлений ставят под вопрос
безопасность использования данных лекарственных
средств [39, 44]. По результатам данного исследования пре-
парат был отозван с рынка. Данные события инициировали
оценку безопасности сначала других ингибиторов ЦОГ-2, а
затем и традиционных НПВП. К текущему моменту резуль-
таты метаанализа S.Trelle и соавт. (2011 г.) продемонстриро-
вали увеличенный риск сердечно-сосудистых осложнений
при длительном применении любых НПВП, независимо от
селективности в отношении к ЦОГ-2, за исключением целе-
коксиба и напроксена [38]. Эти данные были позже под-
тверждены Coxib and traditional NSAID Trialists' Collabora-
tion в метаанализе 2013 г. [13]. Целекоксиб недавно был
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Таблица 3. Стратегии по профилактике НПВП-индуцированных повреждений СОЖ 

Препараты Механизм Действие

Ингибиторы ЦОГ-2
Селективно ингибируют ЦОГ-2, без блокады
изофермента ЦОГ-1, сохраняя синтез гастро-
протективных простагландинов

Уменьшают явления диспепсии, снижают риск развития язв же-
лудка
Ассоциированы с протромботическими явлениями и повышают
риск неблагоприятных сердечно-сосудистых событий

ИПП Повышение внутрижелудочного pH Уменьшают явления диспепсии и изъязвления СОЖ, вызванные
действием соляной кислоты

Синтетические аналоги
простагландинов (мизо-
простол)

Замещение простагландина Уменьшают изъязвления и другие повреждения СОЖ. Не купи-
руют диспепсические явления

Ребамипид

Стимулирует синтез эндогенных простагланди-
нов. 
Ингибирует продукты оксидативного стресса,
провоспалительные цитокины и хемокины
Увеличивает экспрессию белков плотных кон-
тактов – окклюдинов (ZO-1)

Предотвращает и уменьшает изъязвления и другие повреждения
СОЖ и кишечника
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полностью реабилитирован в отношении риска сердечно-
сосудистых осложнений.

Кислотосупрессивная терапия (ИПП) 
Препаратами выбора при лечении НПВП-гастропатии

на сегодняшний день являются ИПП [2, 4, 15]. ИПП высо-
коэффективны в рамках ингибирования синтеза соляной
кислоты и профилактики пептических язв при совмест-
ном приеме с НПВП. Для профилактики пептических язв
при совместном приеме с НПВП ИПП обычно назначают
длительными курсами, а после исчезновения эндоскопи-
ческих признаков поражения СОЖ применяется поддер-
живающая терапия ИПП в половинной дозе длитель-
ностью 6 мес [2, 35, 45]. 

Эрадикация инфекции H. pylori
Консенсусом Маастрихт V (2016 г.) в отношении инфек-

ции H. pylori и НПВП определено, что данные факторы
ульцерогенеза являются независимыми в отношении де-
структивных процессов СОЖ и ассоциированных с ними
геморрагических осложнений [33]. Ввиду этого всем боль-
ным, у которых планируется длительный прием НПВП,
рекомендуется стратегия test and treat, заключающаяся в
неинвазивной диагностике и последующей эрадикации
инфекции в случае ее обнаружения. Результаты метаана-
лиза показали, что эрадикация H. pylori менее эффективна
для профилактики развития НПВП-ассоциированных язв,
чем назначение ИПП [46]. Эрадикация микроорганизма
показана пациентам, принимающим даже низкие дозы
АСК, при наличии язвенной болезни в анамнезе как фак-
тора риска и осложненного течения НПВП-гастропатий
[30]. 

Гастропротекторы
Гастропротекторы широко применяются с целью про-

филактики и лечения НПВП-индуцированных гастропа-
тий, однако они представляют собой достаточно гетеро-
генную группу препаратов с разными механизмами дей-
ствия. 

Мизопростол – синтетический аналог простагландина
Е1, который достоверно снижает риск возникновения де-
структивных процессов в СОЖ при приеме НПВП [47, 48].
Однако на фоне приема препарата у пациентов нередко
отмечаются диспепсические расстройства (изжога, тошно-
та, отрыжка, дискомфорт в эпигастрии, диарея) [48, 49].
Учитывая, что при назначении НПВП больные часто не
отмечают жалоб со стороны ЖКТ, их появление на фоне
приема мизопростола воспринимается многими пациен-
тами негативно. В настоящее время с целью гастропротек-
ции мизопростол в России используется крайне ограни-
ченно.

На протяжении многих лет в рутинной клинической
практике используются такие гастропротективные сред-
ства, как сукральфат и препараты висмута. Как правило,
оба препарата применяются в комбинации с ИПП и/или в
рамках комплексной терапии H. pylori-ассоциированных
патологий. Однако доказательная база их применения в
рамках гастропротекции при НПВП-индуцированных по-
ражениях СОЖ ограничена [2].

С 2016 г. в России появился новый гастро-, энтеро-
протективный препарат – ребамипид (Ребагит®), широ-
ко использующийся в предшествующие годы в ряде стран
в качестве как моно-, так и комплексной терапии (в ком-
бинации с ИПП) НПВП-индуцированных гастропатий.
Механизмы действия данного гастропроектора заклю-
чаются в стимулировании синтеза простагландинов E2 и
I2 и гликопротеинов СОЖ, а также в ингибировании про-
дуктов оксидативного стресса, провоспалительных цито-
кинов и хемокинов [50–52]. Ребамипид способствует
улучшению кровоснабжения слизистой желудка, активи-

зирует ее барьерную функцию, щелочную секрецию же-
лудка, усиливает пролиферацию и замещение эпители-
альных клеток желудка, оказывает гастропротекторное
действие [52]. 

Ребамипид отличает хорошая доказательная база в от-
ношении профилактики и лечения НПВП-индуцирован-
ных гастропатий. Так, в метаанализе, опубликованном в
2013 г., объединившем 15 рандоминизированных иссле-
дований (965 пациентов), была показана достоверно боль-
шая эффективность ребамипида в сравнении с плацебо
при лечении гастродуоденальных повреждений, вызван-
ных приемом НПВП. Серьезных побочных явлений обна-
ружено не было [53]. 

В исследование J.Kim и соавт. (2014 г.) были включены
479 пациентов, требовавших длительного приема НПВП в
стандартных дозах. В процессе рандомизации 1-я группа
получала ребамипид в дозе 100 мг 3 раза в сутки, в то вре-
мя как 2-я – мизопростол 200 мкг 3 раза в сутки. Оба пре-
парата применялись в течение 12 нед. Частота развития
НПВП-индуцированных язв желудка была сходной в обе-
их группах и составила 20,3% при приеме ребамипида про-
тив 21,9% при приеме мизопростола, однако частота и тя-
жесть побочных явлений со стороны ЖКТ была ниже в
группе пациентов, принимавших ребамипид (19,4% про-
тив 27,1%). Важным является и то, что в группе мизопро-
стола почти в 2 раза чаще больные отказывались от про-
должения терапии [54]. Аналогичные данные были полу-
чены в Корее. Частота возникновения язвенных дефектов
составляла 4,5% в группе ребамипида и 4,4% – в группе ми-
зопростола [55]. В работу K.Tozawa и соавт. (2014 г.) были
включены 32 здоровых мужчины-добровольца, рандоми-
зированных на 4 группы с 14-дневным курсом терапии:
группа А принимала плацебо 3 раза в сутки + АСК в низ-
кой дозе; группа В – ребамипид 100 мг 3 раза в сутки +
АСК в низкой дозе; группа С – плацебо 1 раз в сутки +
АСК в низкой дозе + клопидогрел 75 мг 3 раза в день; груп-
па D – ребамипид 100 мг 3 раза в сутки + АСК в низкой до-
зе + клопидогрел 75 мг 3 раза в день. Ребамипид продемон-
стрировал преимущества в сравнении с плацебо в профи-
лактике повреждений СОЖ, индуцированной АСК и кло-
пидогрелом [56].

Отдельно стоит отметить, что в экспериментальной
работе был продемонстрирован протективный эффект
ребамипида по отношению к АСК-индуцированным из-
менениям проницаемости СОЖ. Препарат увеличивает
экспрессию белков плотных контактов – окклюдинов
(ZO-1), тем самым подавляя токсический эффект АСК на
СОЖ [57]. 

Заявленными показаниями к применению препарата яв-
ляются: предотвращение возникновения повреждений сли-
зистой оболочки на фоне приема НПВП, язвенная болезнь
желудка, хронический гастрит с повышенной кислотообра-
зующей функцией желудка в стадии обострения, эрозивный
гастрит. Рекомендованный курс терапии ребамипидом со-
ставляет 2–4 нед и может быть продлен до 8 нед. Препарат
назначают перорально по 1 таблетке 3 раза в сутки, запивая
небольшим количеством жидкости.

Заключение
Таким образом, НПВП-гастропатии являются актуаль-

ной проблемой современной клинической медицины, учи-
тывая высокую распространенность и частоту осложнений.
На данный момент наиболее распространенной из приме-
няемых стратегий профилактики НПВП-гастропатии яв-
ляется комбинированная терапия НПВП с ИПП, а также
применение селективных ингибиторов ЦОГ-2. Внедрение в
клиническую практику нового гастропротективного пре-
парата с доказанным эффектом – ребамипида – открывает
новые перспективы ведения этой непростой группы паци-
ентов.
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На сегодняшний день хронический запор (ХЗ) является
важнейшей глобальной медико-социальной пробле-

мой. Анализ современных эпидемиологических данных
свидетельствует, что распространенность ХЗ в разных ре-
гионах мира варьирует от 3 до 31% [1]. Последний мета-
анализ, объединивший данные 41 исследования, проде-
монстрировал, что мировая распространенность ХЗ со-
ставляет около 14% [2]. Кумулятивная частота развития
ХЗ в популяции за 12-летний период равняется 17,4% [3].
Распространенность ХЗ у взрослого населения Москвы со-
ставляет в среднем 16,5% [4]. Данная патология встречает-
ся во всех гендерных и возрастных группах, однако досто-
верно значительно чаще регистрируется у женщин (отно-
шение шансов – ОШ 2,22; 95% доверительный интервал –
ДИ 1,87–2,62) и лиц старше 60 лет (ОШ 1,41; 95% ДИ
1,17–1,70) [2]. В США ХЗ является ведущей причиной об-
ращения пациентов к врачам общей практики [1]. Немало-
важно, что ХЗ является значимым фактором снижения ка-
чества жизни пациентов, четко коррелируя с тяжестью
клинической симптоматики [5–7].

Под термином ХЗ следует понимать стойкое или интер-
миттирующее нарушение функции опорожнения кишеч-
ника, сопровождающееся целым рядом субъективных
симптомов [8]. В то же время нередко понимание сути это-
го термина пациентами и врачами различно. Так, в опре-
делении запора врачи часто используют критерий уреже-
ния частоты актов дефекации (например, менее 3 раз в не-
делю), в свою очередь, пациенты обычно интерпретируют
это патологическое состояние по наличию ряда симпто-
мов (вздутие, натуживание при дефекации, твердый стул,
ощущение неполного опорожнения и др.) [9, 10].

Унифицированная дефиниция ХЗ функционального ге-
неза предложена Римским консенсусом в 1992 г. и к на-
стоящему времени значительно эволюционировала, пре-
терпев несколько пересмотров [11]. Последний пересмотр
Римских критериев предполагает постановку диагноза ХЗ
по совокупности признаков, приведенных в таблице [12].

Учитывая высокую распространенность ХЗ, вопросы ра-
циональной терапии этого патологического состояния,
безусловно, являются одной из самых актуальных тем в
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Хронический запор является важнейшей глобальной медико-социальной проблемой, а вопросы рациональной терапии данного состояния – одной из
самых актуальных тем в современной гастроэнтерологии. Терапевтические подходы в лечении хронического запора должны характеризоваться ста-
дийной последовательностью. Лечение должно начинаться с модификации образа жизни пациента, увеличения потребления жидкости до 1,5–2 л в
сутки, включения в рацион питания пищевых продуктов, содержащих большое количество пищевых волокон, в частности пшеничных отрубей, или ис-
пользования псиллиума. При неэффективности данных мероприятий целесообразно применение фармакотерапии, в рамках которой приоритет сле-
дует отдавать невсасывающимся дисахаридам, в частности представителю последнего поколения – лактитолу (Экспортал®). Данный препарат в рам-
ках лечения хронического запора характеризуется эквивалентной и в ряде случаев большей эффективностью по сравнению с невсасывающимся ди-
сахаридом раннего поколения (лактулоза) и обладает лучшим профилем безопасности (частота побочных явлений в 1,5–2 раза ниже), а также луч-
шими вкусовыми качествами, что позволяет его рассматривать как терапию 1-й линии при лечении хронического запора.
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Abstract
Chronic constipation is the greatest global medical social health problem, and rational therapy of this disorder is one of the most topical themes in modern gas-
troenterology. Therapeutic approaches in the treatment of chronic constipation should be characterized by the stage of sequence. The treatment should started
lifestyle changes of the patients, increase of water intake to over 1.5–2 liters per day, include a diet rich in dietary fiber, in particular wheat bran, or the use of
psyllium. In case of inefficiency of these activities, it is important to use pharmacotherapy, and the priority should be given to the non-absorbable disaccharides,
in particular the next generation drug – lactitol (Exportale®). This drug within the framework of the treatment of chronic constipation is characterized by an equiv-
alent and in some cases more effective, in comparison with first generation non-absorbable disaccharides (lactulose) and has a better safety profile (decrease
the frequency of side effects by 1.5–2 times), as well as that drug has the best taste, that allows to consider this drug as first-line therapy in the treatment of
chronic constipation.
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современной гастроэнтерологии [1, 10, 13, 14]. Ведь от
своевременного и адекватного лечения пациента зависит
качество жизни больного – важный интегральный и неза-
висимый показатель высокой эффективности терапии
[15].

Важным вопросом представляется профилактика разви-
тия ХЗ, заключающаяся в соблюдении режима питания (не
менее 3–4 раз в день), ведении активного образа жизни и
контроле над эмоциональным состоянием. Терапевтиче-
ские подходы в лечении ХЗ должны характеризоваться
стадийной последовательностью [13, 15]. Пациентам реко-
мендуются изменить отношение к своему здоровью, в пер-
вую очередь целесообразно начать с изменения характера
питания, образа жизни, повышения регулярной физиче-
ской активности [16]. Больным рекомендуется увеличение
потребления жидкости до 1,5–2 л в сутки, а также пище-
вых продуктов, содержащих большое количество пище-
вых волокон, в частности пшеничных отрубей, или ис-
пользование псиллиума [14, 15, 17, 18]. Тем не менее следу-
ет отметить, что пшеничные отруби часто вызывают ме-
теоризм, в связи с чем до 50% пациентов самостоятельно
прекращают их прием [19]. В случае неэффективности вы-
шеперечисленных мероприятий целесообразно использо-
вание фармакотерапии с применением слабительных пре-
паратов [14, 15, 20]. 

В настоящее время в рамках фармакотерапии ХЗ ис-
пользуются следующие классы слабительных препара-
тов: стимулирующие, осмотические, прокинетические
[15, 20, 21].

Среди стимулирующих слабительных средств наиболее
изучены производные дифенилметана – бисакодил и пи-
косульфат натрия [20]. Эти препараты продемонстрирова-
ли значительное превосходство над плацебо в увеличении
частоты стула, улучшении консистенции стула, снижении
психологического и физического дискомфорта в рамках
рандомизированных плацебо-контролируемых исследова-
ний [22, 23]. Однако их использование сопряжено со
значительным риском развития побочных явлений. Так,
примерно у 50% пациентов в течение 4 нед лечения биса-
кодилом развивается диарея, что в 18% случаев служит
причиной самостоятельного прекращения терапии [23].
Помимо этого, к группе стимулирующих слабительных от-
носятся антрахиноны – препараты, в основе которых есть
сенна (листья кассии). Использование этих препаратов не-
желательно ввиду риска развития псевдомеланоза толстой
кишки, повреждения подслизистых нервных сплетений, а

также нарушения электролитного и кислотно-щелочного
баланса [24, 25].

В России среди слабительных средств с прокинетиче-
ским действием пока доступен лишь один препарат –
прукалоприд [19]. Он представляет собой селективный
агонист серотониновых 5-НТ4-рецепторов, активация
которых стимулирует высокоамплитудные сокращения
толстой кишки [21]. Эффективность прукалоприда под-
тверждена в 3 крупных рандомизированных контроли-
руемых исследованиях, продемонстрировавших высокую
частоту разрешения ХЗ, равную 73% [26]. В большинстве
работ отмечена высокая эффективность препарата у жен-
щин с рефрактерным ХЗ, однако зачастую в начале прие-
ма (1–2-е сутки лечения) реализуются побочные явления
терапии – головная боль, тошнота, боль в животе и диа-
рея [20, 27].

Согласно рекомендациям Российской гастроэнтероло-
гической ассоциации по диагностике и лечению взрослых
пациентов с ХЗ (2017 г.), осмотические слабительные яв-
ляются препаратами 1-й линии лечения [19]. Данная груп-
па препаратов представлена полиэтиленгликолем (ПЭГ), а
также невсасывающимися дисахаридами – лактулозой и
лактитолом. Препараты этой группы содержат невсасы-
вающиеся ионы или молекулы, которые создают осмоти-
ческий градиент в полости кишки и таким образом задер-
живают воду в кишечнике, способствуя размягчению ка-
ловых масс и улучшению их транзита [28].

Высокая эффективность ПЭГ при лечении ХЗ была про-
демонстрирована в 2 крупномасштабных метаанализах,
анализировавших различные популяции пациентов
(взрослые и дети) [29, 30]. При применении этого препара-
та описаны дискомфорт в абдоминальной области и ме-
теоризм [1, 31]. Помимо этого, некоторые препараты с
ПЭГ содержат соли натрия и калия, которые потенциаль-
но могут привести к гипернатриемии и гиперкалиемии у
пожилых людей или у пациентов со сниженной функцией
почек [20].

Механизм действия невсасывающихся дисахаридов (лак-
тулоза и лактитол) основан на их ферментативном расщеп-
лении под влиянием лактатпродуцирующих бактерий тол-
стой кишки на органические кислоты, обладающие низкой
молекулярной массой (молочную, уксусную, масляную и
пропионовую) [28, 32, 33]. В результате, с одной стороны,
возникает подкисление содержимого кишечника (сниже-
ние локального рН), а с другой – формируется осмотиче-
ский градиент в толстой кишке. Снижение рН содержимого
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Признаки хронического запора (Римские критерии IV пересмотра, 2016 г.) [12]

1 (должны включать 
как минимум 2 критерия 
из перечисленных)

• Необходимость в сильных потугах при более чем 25% дефекаций
• Отделение кала большой плотности при более чем 25% дефекаций (1 и 2-й типы по Бристольской школе стула)
• Чувство незавершенной эвакуации при более чем 25% дефекаций
• Чувство аноректальной обструкции/препятствия более чем 25% дефекаций
• Физические усилия для облегчения дефекации (необходимость пальцевого удаления содержимого из прямой

кишки, мануальной поддержки тазового дна и др.) при более чем 25% дефекаций
• Редкость эвакуации содержимого из кишечника (менее 3 дефекаций в неделю)

2 Без использования слабительных препаратов отделение кала жидкой консистенции происходит редко
3 Несоответствие критериям «синдром раздраженного кишечника»
Наличие признаков не менее чем в течение 3 мес за последние полгода
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толстой кишки приводит к стимуляции кишечной мотори-
ки, а повышение осмотического давления – к задержке
внутрипросветной воды, способствуя размягчению кало-
вых масс и ускорению их транзита (рис. 1) [15, 28, 32, 33].
Помимо этого, формируемые в процессе ферментативного
расщепления органические кислоты реализуют трофиче-
скую, антиканцерогенную и противовоспалительную функ-
цию по отношению к эпителию толстой кишки [34].

Лактулоза (b-галактозидофруктоза) является самым из-
вестным представителем группы невсасывающихся диса-
харидов и используется в клинической практике с 1960 г.
[35]. К настоящему времени данный препарат имеет широ-
кую доказательную базу при лечении ХЗ, однако его ис-
пользование довольно часто сопряжено с риском разви-
тия побочных явлений, которые наиболее часто представ-
лены метеоризмом и ассоциированными с ним кишечны-
ми коликами [1]. Помимо этого, в литературе описаны
случаи лактулоза-индуцированного мегаколона [36].

Более современный представитель группы невсасываю-
щихся дисахаридов – лактитол [4-O-альфа-D-галактопи-
ранозил-D-глюцитол] (Экспортал®) используется в клини-
ческой практике с 1987 г. [35]. К настоящему времени эф-
фективность лактитола в терапии ХЗ была продемонстри-
рована в более чем 20 исследованиях различного дизайна
как во взрослой, так и педиатрической популяции [37]. 
В метаанализе, объединившем результаты 11 исследований
(663 пациента), было показано, что терапия лактитолом
способствует достоверному увеличению частоты дефека-
ций у лиц с ХЗ (стандартизованная разность средних – 
СРС 1,56, 95% ДИ 1,00–2,11; p<0,001) и улучшению конси-
стенции стула (СРС 1,04, 95% ДИ 0,49–1,59; p<0,001). Инте-
ресно отметить, что при проведении анализа по подгруп-
пам у пациентов более молодого возраста и женского пола
отмечалась тенденция к более выраженному ответу на те-
рапию лактитолом, а именно – увеличение частоты стула в
течение недели. Также была отмечена высокая привер-
женность пациентов лечению – 93% пациентов (500 из
539) полностью прошли курс терапии лактитолом и завер-
шили свое участие в исследовании.  [41].

В большинстве сравнительных исследований с активным
контролем было продемонстрировано, что лактитол обла-
дает эквивалентной терапевтической эффективностью и
сопоставимыми пребиотическими эффектами по сравне-
нию с лактулозой при лечении ХЗ, существенно выигрывая
благоприятным профилем безопасности относительно лак-
тулозы [37, 38]. При этом сразу в нескольких независимых

исследованиях было показано, что лактитол обладает более
выраженными пребиотическими свойствами по сравне-
нию с лактулозой, стимулирует продукцию короткоцепо-
чечных жирных кислот (КЖК), повышает число Bifidobac-
terium и Lactobacillus, а также способствует регрессу эндо-
токсемии [39, 40]. Аналогично имеются работы, демонстри-
рующее несколько большую клиническую эффективность
лактитола [42–45] относительно лактулозы. Это закономер-
но отразилось на результатах метаанализа 6 сравнительных
исследований (349 взрослых пациентов и 81 ребенок), пока-
завшего, что лактитол эффективнее лактулозы в разреше-
нии запора (61,91% против 47,83%); рис. 2 [38].

Последующий метаанализ, в котором отдельно были
проанализированы результаты 4 рандомизированных
контролируемых исследований (310 пациентов), также
продемонстрировал, что лактитол несколько эффектив-
нее лактулозы в увеличении частоты дефекаций у лиц с
запором (СРС 0,19, 95% ДИ 0,01–0,39; p=0,06). Хотя дина-
мика изменения консистенции стула при применении
лактитола и лактулозы оказалась эквивалентной (СРС
0,03, 95% ДИ 0,22–0,28, p=0,81) [41].

Лактитол, возможно, обладает сопоставимым слабитель-
ным действием по сравнению с макроголом. Так, в простом
сравнительном исследовании (60 пожилых пациентов с ХЗ,

Yu.A.Kucheriavyi et al. / Consilium Medicum. 2017; 19 (8): 116–120.

Рис. 1. Механизм слабительного действия лактитола (по О.Н.Минушкину, 2013 [32], с изменениями и дополнениями).
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Рис. 2. Эффективность и безопасность лактитола в сравнении
с лактулозой: результаты метаанализа [38].
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средний возраст 74,9±6,9 года) было показано, что эффек-
тивность терапии к 20-м суткам лечения составила 84,7% в
группе лактитола и 80,7% в группе макрогола [46]. Спра-
ведливости ради следует отметить, что рандомизирован-
ных сравнительных исследований до сих пор не было про-
ведено, но в программе, проведенной российскими специа-
листами с участием 60 больных пожилого и старческого
возраста с хроническими запорами (30 пациентов прини-
мали лактитол, 30 пациентов – макрогол), эффективность
лактитола превосходила таковую макрогола (2,26±0,11 бал-
ла против 1,90±0,19 балла, p<0,05). Были отмечены суще-
ственные различия и по другим показателям. Так, время
транзита содержимого по кишечнику (карболеновая про-
ба) на фоне приема лактитола сократилось с 67,7±6,9 до
35,3±5,6 ч, на фоне лечения макроголом – с 68,4±3,9 до
46,3±2,4 ч. Разница отмечалась и в отношении восстановле-
ния КЖК – в пользу лактитола. По мнению авторов, это
связано с тем, что в 1-й группе имел место и прямой (мета-
болический), и опосредованный эффект влияния на КЖК,
а во 2-й группе – только опосредованный эффект, связан-
ный с нормализацией кишечного транзита [32].

Лактитол обладает более благоприятным профилем 
безопасности по сравнению с лактулозой, проявляющимся
в меньшей частоте развития побочных явлений, таких как
боли в животе, метеоризм и эпизоды диареи [37]. Сразу в
нескольких независимых исследованиях на различных по-
пуляциях пациентов (взрослая и детская) было показано,
что частота побочных явлений на фоне применения лак-
титола достоверно в 1,5–2 раза ниже (рис. 3) [44, 47, 48].
Ранее упоминавшийся метаанализ 6 сравнительных иссле-
дований также продемонстрировал, что частота развития
побочных явлений на фоне терапии лактитолом достовер-
но ниже, чем при использовании лактулозы (31,20±0,8%
против 62,10±1,1%, p=0,0019); см. рис. 2 [38].

Более благоприятный профиль безопасности лактитола
по сравнению с лактулозой иллюстрируется и 2 метаана-
лизами, оценивающими эффективность и безопасность
данных препаратов при профилактике печеночной энце-
фалопатии [49, 50]. В самом крупном из них, объединив-
шим результаты 38 рандомизированных контролируемых
исследований (1828 пациентов), было показано, что лакту-
лоза и лактитол обладают одинаковой эффективностью в
профилактике побочных эффектов (относительный риск –
ОР 1,00, 95% ДИ 0,84–1,19), однако частота развития серь-
езных побочных явлений при применении лактулозы вы-
ше (ОР 1,56, 95% ДИ 0,84–2,88) [50].

Отдельно стоит отметить, что в двух независимых иссле-
дованиях пациенты сообщили о лучшем восприятии тера-
пии лактитолом по сравнению с лактулозой, что во мно-

гом обусловлено лучшими вкусовыми качествами препа-
рата и удобством применения за счет более современной
лекарственной формы (рис. 4) [38, 48].

Лактитол (Экспортал®) включен в последние рекоменда-
ции Российской гастроэнтерологической ассоциации по
диагностике и лечению взрослых пациентов с ХЗ (2017 г.),
а также в методические рекомендации Московского кли-
нического научного центра (2016 г.) [19, 28].

Таким образом, ХЗ является важнейшей глобальной ме-
дико-социальной проблемой. Вопросы рациональной те-
рапии данного состояния, безусловно, являются одной из
самых актуальных тем в современной гастроэнтерологии.
Терапевтические подходы в лечении ХЗ должны быть ста-
дийными. Лечение должно начинаться с модификации об-
раза жизни пациента, увеличения физической активности
и употребления жидкости до 1,5–2 л в сутки, а также пи-
щевых продуктов, содержащих большое количество пище-
вых волокон, в частности пшеничных отрубей, или ис-
пользование псиллиума. При неэффективности данных
мероприятий целесообразно применение фармакотера-
пии, в рамках которой приоритет следует отдавать невса-
сывающимся дисахаридам последнего поколения – лакти-
толу (Экспортал®). Данный препарат в рамках лечения ХЗ
характеризуется эквивалентной эффективностью по
сравнению с невсасывающимся дисахаридом раннего по-
коления (лактулоза), однако обладает лучшим профилем
безопасности (частота побочных явлений в 1,5–2 раза ни-
же), а также лучшими вкусовыми качествами, что позво-
ляет его рассматривать как терапию 1-й линии при лече-
нии ХЗ. Лактитол помогает не только деликатно разре-
шить проблему ХЗ, но и нормализовать микрофлору.
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Понятие, эпидемиология, классификация
Первичный склерозирующий холангит (ПСХ) – хрониче-

ское холестатическое заболевание печени, характеризую-
щееся воспалением и фиброзом внутрипеченочных и вне-
печеночных желчных протоков, приводящим к формирова-
нию мультифокальных билиарных стриктур и развитию
вторичного билиарного цирроза печени, портальной гипер-
тензии и печеночной недостаточности [1, 2]. Также важной
особенностью этого заболевания является частое сочетание
с воспалительными заболеваниями кишечника (ВЗК).

ПСХ впервые описан французскими хирургами P.Delbet
(1924 г.) и R.Lafourcade (1925 г.). Долгое время этот диаг-
ноз устанавливался на основании аутопсии, и заболевание
считалось крайне редким. К концу 1970-х годов в мировой
литературе было описано только около 100 случаев ПСХ.
Рост регистрации случаев ПСХ начался с 1990-х годов

после широкого введения в клиническую практику визуа-
лизирующих методов исследования билиарного дерева,
таких как эндоскопическая ретроградная холангиопан-
креатография (ЭРХПГ) и магнитно-резонансная холангио-
панкреатография (МРХПГ). В настоящее время заболевае-
мость ПСХ в разных странах находится в пределах от 0 до
1,3 на 100 тыс. жителей в год, распространенность – от 0 до
16,2 на 100 тыс. жителей [3]. В клинических рекоменда-
циях Американской коллегии гастроэнтерологов (ACG,
2015), а также совместных рекомендациях Европейского
общества гастроинтестинальной эндоскопии (ESGE) и Ев-
ропейской ассоциации по изучению печени (EASL), опуб-
ликованных в 2017 г., подчеркивается, что, вероятно, ис-
тинная распространенность ПСХ гораздо выше [4, 5]. По
мнению экспертов, зачастую это обусловлено бессимптом-
ным течением заболевания, а также малой насторожен-
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Первичный склерозирующий холангит (ПСХ) – хроническое прогрессирующее холестатическое заболевание печени неизвестной этиологии. В по-
следние годы отмечается неуклонный рост заболеваемости ПСХ. При этом данная нозологическая форма плохо известна практикующим врачам.
За последние 10 лет ведущие гепатологические ассоциации разработали или обновили уже существующие рекомендации по ПСХ, что во многом
позволило стандартизировать подходы к диагностике и лечению заболевания. Однако в понимании данной нозологии остается больше нерешен-
ных вопросов, чем ответов. Наиболее остро стоят вопросы первичной диагностики и лечения заболевания. Целью обзора явилось обобщение со-
временных и перспективных представлений по диагностике и лечению заболевания. Проведен анализ рекомендаций ведущих гастроэнтерологи-
ческих/гепатологических ассоциаций по ведению ПСХ. В результате получены наиболее полные представления об особенностях диагностики и
возможностях терапии ПСХ на современном этапе развития медицины. В настоящее время влияние ни одного лекарственного препарата на вы-
живаемость пациентов с ПСХ не доказано, и единственным методом лечения, улучшающим прогноз больных, остается трансплантация печени. 
В то же время неоднократно описаны случаи эффективной терапии ПСХ урсодезоксихолиевой кислотой, что обусловливает ее широкое примене-
ние в группе этих пациентов. Также представлен собственный опыт диагностики ПСХ и лечения пациента с данной нозологией. 
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Abstract
Primary sclerosing cholangitis (PSC) is a chronic progressive cholestatic liver disease with unknown etiology. In recent years, there is steady increase in the in-
cidence of PSC. However, this disease is poorly known to practitioners still. Within last 10 years, leading hepatological associations have developed or updated
the current recommendations on PSC. That allowed to standardize approaches to diagnosis and treatment of the disease. However, there are still more ques-
tions than answers in the understanding of PSC, and it remains a scientific and clinical problem. Primary diagnosis and treatment of the disease are the
sharpest issues. The purpose of this review was to summarize current and advanced concepts in the diagnosis and treatment of the disease. We analyzed rec-
ommendations of the leading gastroenterological (hepatological) associations on PSC. As a result, we have received the most complete comprehension on the
features of diagnosis and treatment modalities for PSC at the present stage of the development of medicine. Currently, none of the medicinal products are
proved to be effective on patient's survival rate, and liver transplantation remains the only treatment that improves prognosis of the patients with PSC. At the
same time, there are many observations on effectiveness of ursodeoxycholic acid in PSC, which explains its wide use in this group of patients. We also pre-
sented our own experience in diagnosing and treating of a patient with PSC.
Key words: primary sclerosing cholangitis, autoimmune liver diseases, inflammatory bowel disease, ursodeoxycholic acid.
For citation: Raikhelson K.L., Pazenko E.V., Marchenko N.V. Primary sclerosing cholangitis: review of recommendations for diagnosis and treatment 
of disease. Consilium Medicum. 2017; 19 (8): 121–130. DOI: 10.26442/2075-1753_19.8.121-130

DOI: 10.26442/2075-1753_19.8.121-130



ностью практикующих врачей в отношении данной нозо-
логии. В подтверждение этому в рекомендациях
ESGE/EASL (2017 г.) приводятся данные исследования
А.Lunder и соавт. (2016 г.) о росте в 4 раза частоты выявле-
ния ПСХ при выполнении МРХПГ у пациентов с язвен-
ным колитом (ЯК) без клинических и лабораторных при-
знаков холестаза [6]. Распространенность и заболевае-
мость ПСХ в Российской Федерации не установлены.

Соотношение мужчины/женщины среди пациентов
ПСХ в среднем составляет 2:1. Обычно ПСХ диагности-
руют в возрасте около 30–40 лет, хотя диагноз может быть
установлен в детском и старческом возрасте [3, 7, 8]. Ча-
стота выявления ВЗК при ПСХ составляет 20–98%. ВЗК
при ПСХ имеет ряд клинико-морфологических особенно-
стей, отличающих его от классических форм ЯК и болезни
Крона (БК). Это затрудняет дифференциальную диагно-
стику ВЗК, сочетающихся с ПСХ [9, 10].

Общепринятой классификации ПСХ не существует, хо-
тя попытки ее разработать предпринимались неоднократ-
но. В последние годы принято отдельно выделять ПСХ
мелких протоков, при котором имеются типичные для
ПСХ лабораторные признаки холестаза и гистологическая
картина заболевания, но отсутствуют характерные измене-
ния крупных желчных протоков при холангиографии [8].
Некоторые авторы классифицируют ПСХ по наличию ас-
социации с ВЗК: 

а) ассоциированные с ВЗК; 
б) не ассоциированные с ВЗК [7, 8].
ПСХ относят к группе аутоиммунных заболеваний пече-

ни (АИЗП), в которую также входят аутоиммунный гепа-
тит (АИГ), первичный билиарный цирроз (холангит) –
ПБЦ(Х), а также ряд неклассифицированных состояний
[4, 7, 8, 11]. И так называемые «перекрестные синдромы»
между АИЗП представляют собой отдельную терминоло-
гическую и лечебно-диагностическую проблему. Пере-
крестный синдром ПСХ/АИГ выявляется у 1,4–17% паци-
ентов с АИГ. Описаны единичные случаи перекрестного
синдрома ПСХ/ПБЦ(Х) [8, 12]. Под термином «перекрест-
ный синдром ПСХ/АИГ», согласно рекомендациям EASL
(2009 г.), понимают нечетко определенные иммунные рас-
стройства с характерными гистологическими особенно-
стями АИГ и типичными холангиографическими призна-
ками ПСХ [8]. Это определение не учитывает возможность
сочетания АИГ с ПСХ мелких протоков.

В 2011 г. Международной рабочей группой по ауто-
иммунному гепатиту (IAIHG) предложено классифициро-
вать АИЗП только по основным диагнозам – АИГ, ПБЦ и
ПСХ/ПСХ мелких протоков, при этом последние могут
протекать с признаками АИГ [12]. То есть, согласно реко-
мендациям IAIHG, в случае перекрестного синдрома диаг-
ноз формулируется как ПСХ с признаками АИГ. Такая но-
менклатура призвана упростить для клиницистов процесс
постановки и формулировки диагноза.

В Международной классификации болезней 10-го пере-
смотра ПСХ отнесен к коду K83.0 – холангит.

Этиопатогенез
Этиология и патогенез ПСХ неизвестны. По результатам

крупномасштабных генетических исследований установ-
лена прочная ассоциация заболевания с главным комплек-
сом генов тканевой совместимости человека (Major Histo-
compatibility Complex – MHC, Human Leukocyte Antygen –
HLA), который отвечает за генетический контроль иммун-
ного ответа и поддержание иммунного гомеостаза [13, 14].
Кроме того, идентифицированы 12 не-HLA генов, ассо-
циированных с риском развития ПСХ [15]. Частое сочета-
ние ПСХ и ВЗК указывает на возможную роль кишечной
микрофлоры в патогенезе заболевания печени [13]. Други-
ми возможными причинами развития ПСХ считают мута-
цию в гене, кодирующем белок множественной лекарст-

венной устойчивости 3 (multidrug resistance protein,
MDR3), и обусловленную дефектами лигандов молекулы
адгезии MAdCAM-1 миграцию в желчные протоки лимфо-
цитов, активированных в кишечнике [4]. 

Вероятнее всего, патогенез ПСХ – процесс многофак-
торный. Развитие заболевания происходит у генетически
предрасположенных лиц под воздействием каких-либо
триггеров, инициирующих запуск сложных процессов
взаимодействия между врожденным и приобретенным
иммунитетом, которые в конечном счете приводят к миг-
рации лимфоцитов, повреждению холангиоцитов и про-
грессирующему фиброзу [4, 7, 8, 11].

Клиническая картина
В дебюте заболевания клинические проявления отсут-

ствуют у 1/2 пациентов. Реже больных беспокоят неспе-
цифические признаки, такие как общая слабость, утом-
ляемость, боль (или дискомфорт) в правом подреберье,
эпизоды лихорадки, потеря массы тела. Длительный бес-
симптомный период обусловливает позднюю диагностику
заболевания на далеко зашедших стадиях и, как следствие,
ухудшает прогноз. При осмотре у пациентов с ПСХ чаще
всего выявляется гепато- и спленомегалия [4, 7, 8, 11]. По-
явление клинической симптоматики и выраженных фи-
зикальных изменений обычно связано с развитием
осложнений или поздних стадий заболевания.

Осложнения ПСХ условно можно разделить на 5 групп:
1. Возникшие вследствие поражения протоков: стрикту-

ры, в том числе доминирующая стриктура (стеноз ме-
нее 1,5 мм в диаметре в общем желчном протоке и ме-
нее 1 мм в правом и левом печеночном протоках).
Приводят к усилению холестаза и развитию механиче-
ской желтухи.

2. Осложнения длительного холестаза: стеаторея, дефи-
цит жирорастворимых витаминов, остеопороз, белко-
во-энергетическая недостаточность.

3. Проявления и осложнения цирроза печени: слабость,
портальная гипертензия (в том числе асцит, кровотече-
ния из варикозно-расширенных вен пищевода, спон-
танный бактериальный перитонит), печеночная энце-
фалопатия и др.

4. Специфичные инфекционные осложнения – бактери-
альные холангиты (обычно при формировании доми-
нирующей стриктуры).

5. Малигнизация – холангиоцеллюлярная карцинома
(ХЦК), карцинома толстой кишки и др.

Диагностика
Сложности в диагностике ПСХ определяются длитель-

ным бессимптомным течением, отсутствием патогномо-
ничных клинических признаков и специфичных аутоанти-
тел. Не существует абсолютных диагностических критери-
ев ПСХ, диагноз устанавливается путем исключения вто-
ричных причин холестаза и выявления совокупности
определенных признаков. 

Лабораторная диагностика
При ПСХ в крови обычно наблюдается холестатический

биохимический профиль [4, 7, 8, 11]. Однако около 10%
пациентов с ПСХ имеют нормальный уровень щелочной
фосфатазы (ЩФ) [8]. Активность сывороточных амино-
трансфераз у большинства пациентов с ПСХ в 2–3 раза
превышает верхний порог нормы (ВПН), но также может
находиться в пределах референтных значений. Повыше-
ние их активности свыше 5 раз от ВПН рассматривается
как признак сочетания с АИГ [4, 7, 8, 11]. Для исключения
перекрестного синдрома ACG (2015 г.) рекомендует вы-
полнение МРХПГ всем пациентам с АИГ младше 25 лет с
повышением ЩФ в 2 и более раз от ВПН и выполнение
биопсии печени всем пациентам с ПСХ с повышением ак-
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тивности аминотрансфераз в 5 и более раз от ВПН [4].
Уровни сывороточных билирубина и альбумина в период
постановки диагноза находятся в пределах референтных
значений у 70% пациентов, хотя с течением заболевания
может отмечаться их изменение [4, 7, 8, 11]. 

Содержание сывороточного иммуноглобулина (Ig) G
повышено примерно у 60% пациентов [8]. В среднем у
10% пациентов с ПСХ выявляется повышение IgG и IgG4

[4]. При повышении IgG4 необходимо проведение диффе-
ренциальной диагностики с IgG4-связанным склерози-
рующим холангитом [4, 7, 8, 11]. ПСХ, сопровождающий-
ся повышением IgG4, как правило, имеет быстро прогрес-
сирующее течение и, в отличие от IgG4-связанного забо-
левания, не отвечает на терапию глюкокортикостероида-
ми [4]. Согласно рекомендациям ACG (2015 г.), всем па-
циентам с установленным диагнозом ПСХ хотя бы одно-
кратно необходимо определение уровня IgG4 [4]. Повы-
шение уровня IgM наблюдают у 45–50% пациентов с ПСХ
[4, 7, 8, 11].

В отличие от других АИЗП для ПСХ не существует патог-
номоничных аутоантител, хотя могут выявляться разные
их виды [4, 7, 8, 11]. В рекомендациях EASL (2009 г.), Рос-
сийской гастроэнтерологической ассоциации (РГА, 2015),
ACG (2015 г.) уточняется, что для установления диагноза

ПСХ рутинный скрининг антител не требуется [4, 7, 8].
Наиболее часто в 26–94% при ПСХ определяются атипич-
ные антинейтрофильные цитоплазматические антитела 
(p-ANCA). Антинуклеарные антитела (ANA) и антигладко-
мышечные антитела (ASMA) выявляются при ПСХ в 8–77%
и 0–73% случаев соответственно [4, 7, 8, 11]. Стоит отметить,
что специфичные для ПБЦ(Х) антимитохондриальные ан-
титела (АМА) не характерны для ПСХ [4]. В связи с этим в
рекомендациях ACG (2015 г.) отмечена необходимость опре-
деления АМА при подозрении на ПСХ с целью дифферен-
циации ПБЦ(Х) [4]. Заметим, что, согласно консенсусу
IAIHG, основные антитела при АИЗП должны определять-

ся реакцией непрямой иммунофлюоресценции [12].
Согласно Консенсусу по внекишечным проявлениям ВЗК

Европейской организации болезни Крона и колита (ECCO,
2016) особое внимание в скрининге ПСХ должно быть уде-
лено пациентам с установленным диагнозом ВЗК [16]. По
мнению экспертов, всем пациентам с ВЗК необходим мони-
торинг биохимических маркеров холестаза, даже при отсут-
ствии клинических признаков манифестации ПСХ [16]. При
выявлении лабораторных маркеров холестаза показано ис-
следование билиарного дерева, независимо от наличия кли-
нической картины ПСХ [16]. При этом должны быть исклю-
чены причины вторичного холестаза (табл. 1). 

Таблица 1. Дифференциальная диагностика ПСХ: вторичные склерозирующие холангиты и состояния, которые могут имитировать
ПСХ (ESGE/EASL, 2017) [5]

Причины развития Вторичный склерозирующий холангит

Инфекционные заболевания
Бактериальный/паразитарный холангит 
Возвратный/рецидивирующий гнойный холангит

Иммунодефицитные состояния

Врожденный иммунодефицит
Приобретенный иммунодефицит 
Комбинированный иммунодефицит
Ангиоиммунобластная лимфаденопатия

Механические/токсические воздействия

Холелитиаз/холедохолитиаз
Внутриартериальная химиотерапия
Хирургическая травма желчных протоков
Лекарственный склерозирующий холангит

Ишемический генез
Травма сосуда
Артериальная недостаточность печеночного аллотрансплантата
Пароксизмальная ночная гемоглобинурия

Другие заболевания поджелудочной железы
Муковисцидоз
Холангиопатия, связанная с дефектом ABCB4 
Хронический панкреатит

Системные воспалительные заболевания

IgG4-связанные заболевания
Гиперэозинофильный синдром
Саркоидоз
Болезнь «трансплантат против хозяина»

Другие причины

Клеточный гистиоцитоз Лангерганса
Системный мастоцитоз
Болезнь Кароли
Болезнь Ходжкина
Амилоидоз
Неопластическая/метастатическая болезнь
Врожденный фиброз печени
Отторжение печеночного аллотрансплантата
ХЦК
АИГ
Папиллярные опухоли желчевыводящих путей
Холедохолитиаз
ПБЦ(Х)



Холангиография
Холангиография – ведущий метод диагностики ПСХ,

она показана всем пациентам с подозрением на заболева-
ние [4, 5, 7, 8, 11, 16].

МРХПГ рекомендуется ведущими гепатологическими ас-
социациями как способ неинвазивной визуализации 
1-й линии, назначаемый при подозрении на ПСХ [4, 5, 7, 8].
Метаанализ 6 исследований, где в качестве эталонного ме-
тода использовался ЭРХПГ, показал высокую чувствитель-
ность и специфичность (0,86 и 0,94 соответственно) МРХПГ
для диагностики ПСХ [17]. ЭРХПГ, долгое время считав-
шаяся «золотым стандартом» в диагностике ПСХ, является
инвазивной методикой и связана с высоким риском разви-
тия осложнений, таких как панкреатит и сепсис [4, 5, 7, 8].
Поэтому ее выполнение, согласно рекомендациям РГА
(2015 г.), ACG (2015 г.), ESGE/EASL (2017 г.), показано при
одновременном проведении лечебно-диагностических про-
цедур (забор гистологического материала из протоков, уста-
новка стентов в протоки и др.) либо неинформативности
МРХПГ или наличии противопоказаний к ее выполнению
[4, 5, 7]. Эксперты ESGE/EASL (2017 г.) уточняют, что пред-
полагаемая польза от выполнения ЭРХПГ должна превы-
шать потенциальные риски от ее проведения [5].

Сразу заметим, что в рекомендациях Американской ас-
социации по изучению заболеваний печени (AASLD,
2010), РГА (2015 г.), АСG (2015 г.) подчеркивается обяза-
тельность применения антибактериальных препаратов
после ЭРХПГ для профилактики инфекционных осложне-

ний [4, 7, 11]. А ESGE/EASL (2017 г.) отмечают необходи-
мость профилактического назначения антибактериаль-
ной терапии до выполнения исследования [5]. Кроме то-
го, эксперты ECCO (2016 г.), ESGE/EASL (2017 г.) реко-
мендуют (при отсутствии противопоказаний) ректальное
введение 100 мг диклофенака или индометацина непо-
средственно перед или сразу после ЭРХПГ для профилак-
тики панкреатита [5, 16].

При ПСХ чаще поражены внутри- и внепеченочные
желчные протоки [4, 5, 7, 8, 11]. Изолированное пораже-
ние внутрипеченочных желчных протоков встречается в
25% случаев [8]. К типичным холангиографическим при-
знакам ПСХ относятся: диффузные мультифокальные
кольцевидные стриктуры, чередующиеся с участками
нормальных или слегка расширенных протоков; корот-
кие тяжеобразные стриктуры; мешотчатые выпячивания,
напоминающие дивертикулы (рис. 1). На более поздних
стадиях визуализируются единичные или множествен-
ные протяженные сливающиеся стриктуры протоков [4,
5, 7, 8, 11].

Не существует единой валидизированной системы
оценки холангиографических изменений при ПСХ. 
ESGE/EASL (2017 г.) рекомендует в практической дея-
тельности использовать Амстердамскую классификацию
от 2010 г. (табл. 2) [5].

Биопсия печени и морфологическое исследование
биоптатов 
Эксперты EASL (2009 г.), AСG (2015 г.), РГА (2015 г.)

сходятся во мнении, что проведение биопсии печени для
установления диагноза при типичной холангиограмме
необязательно, поскольку патогномоничные признаки
ПСХ в биоптате обнаруживаются достаточно редко [4, 7,
8]. В то же время в рекомендациях EASL (2009 г.), РГА
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Рис. 1. Стриктура холедоха (МРХПГ, данные Т.В.Савельевой). Рис. 2. Перидуктулярный фиброз (окраска гематоксилин-
эозин, ув. 200, собственные данные, пациент П.).

Таблица 2. Амстердамская классификация холангиографических изменений при ПСХ (2010 г.)
Классификация Холангиографические изменения
Внутрипеченочные протоки

0 Нет видимых изменений

I Несколько стриктур; нормальный калибр желчных протоков или минимальная дилатация

II Несколько стриктур, мешотчатые дилатации, снижение ветвления протоков

III Контрастом заполняются только центральные протоки, несмотря на достаточное давление наполнения

Внепеченочные протоки

0 Нет видимых изменений

I Незначительная неровность контура протоков; нет стриктур

II Сегментные стриктуры

III Стриктуры почти по всей длине протока

IV Крайне нерегулярные просвет протока; дивертикулы; выпячивания
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(2015 г.) указано, что данные биопсии, в случае ее выпол-
нения, помогают оценить активность и стадию заболева-
ния [7, 8]. Проведение биопсии печени показано при
нормальных холангиограммах и подозрении на ПСХ
мелких протоков. Также при значительном повышении
аминотрансфераз биопсия печени позволяет диагности-
ровать перекрестный синдром с АИГ. Кроме того, био-
псия показана для исключения IgG4-связанного склеро-
зирующего холангита [4, 7, 8, 11].

К типичным морфологическим признакам ПСХ относят
сегментарные стенозы вне- и внутрипеченочных протоков
и фиброзирующий перихолангит желчных протоков, соче-
тающийся с лимфоцитарной инфильтрацией. Патогномо-
ничным признаком ПСХ считается концентрический пери-
дуктулярный фиброз междольковых желчных протоков –
картина «луковой шелухи», который может наблюдаться
даже при отсутствии воспалительных изменений (рис. 2)
[4, 7, 8, 11]. Концентрический перидуктулярный фиброз
выявляется редко, по разным данным в 1/6–1/2 случаев от
всех биоптатов больных с ПСХ [18]. Другая характерная
гистологическая особенность ПСХ – уменьшение числа
междольковых желчных протоков с развитием дуктопе-
нии [8].

Изменения, выявляемые в биоптатах печени у большин-
ства пациентов с ПСХ, носят неспецифический характер и
даже могут отсутствовать, что затрудняет диагностику [4,
7, 8, 11]. Не существует валидизированной классификации
морфологических изменений при ПСХ. В практической
деятельности обычно используется классификация J.Lud-
wig (1989 г.) по стадиям заболевания (табл. 3). Большим
недостатком морфологической оценки при ПСХ является
то, что стадирование в микропрепарате морфологической
картины редко соответствует выраженности поражения
печени в целом.

Трансабдоминальное ультразвуковое исследование
(УЗИ) для диагностики ПСХ малоинформативно. Однако

в рекомендациях EASL (2009 г.) отмечено, что в некоторых
случаях УЗИ может выявить утолщение стенки и/или ди-
латацию желчных протоков/пузыря, а также обнаружить в
них конкременты и полипы [8].

Фиброколоноскопия 
В связи с частым сочетанием ПСХ с ВЗК рекоменда-

циями предусмотрен ряд мер для диагностики сочетан-
ной патологии. EASL (2009 г.), AASLD (2010 г.), ACG
(2015 г.), РГА (2015 г.) рекомендуют выполнение фибро-
колоноскопии (ФКС) с многозональной биопсией (забо-
ром не менее 2 образцов из подвздошной и каждого из
отделов толстой кишки) пациентам с ПСХ, у которых в
анамнезе нет указаний на ВЗК [4, 7, 8, 11]. Кроме того,
ACG (2015 г.) и EASL/ESGE (2017 г.) отмечают необходи-
мость выполнения виртуальной хромоэндоскопии для
исключения дисплазии слизистой оболочки толстой
кишки. При отсутствии данных за ВЗК по результатам
первичного обследования ACG (2015 г.) и EASL/ESGE
(2017 г.) рекомендуют последующий контроль ФКС каж-
дые 3–5 лет [4, 5].

Фиброгастродуоденоскопия 
АСG (2015 г.) рекомендует скрининговую фиброгастро-

дуоденоскопию для выявления варикозно-расширенных
вен всем пациентам с ПСХ при прогрессировании заболе-
вания и уровне тромбоцитов 150¥103 /дл и ниже [4].

Другие визуализирующие методы диагностики
В последние годы все более широкое использование по-

лучает эндоскопическая ультрасонография. Она позволяет
детально визуализировать протоки, а также другие струк-
туры гепатобилиарнопанкреатической системы. Однако
данная методика не включена в рекомендации гепатологи-
ческих ассоциаций, хотя в EASL/ESGE (2017 г.) она отмече-
на как перспективная [5]. 

Таблица 3. Гистологические стадии ПСХ (J.Ludwig, 1989) 
Стадия Морфологические изменения
I (портальная) Воспаление и изменения желчных протоков, ограниченные портальными трактами
II (перипортальная) Перипортальное воспаление, фиброз, пролиферация дуктул
III (септальная) Септальный фиброз, мостовидные некрозы гепатоцитов
IV (цирротическая) Билиарный цирроз

Рис. 3. Алгоритм применения визуализирующих исследований при дифференциальной диагностике ПСХ [8].
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Расширение желчных протоков/Отсутствие изменений

ЭРХПГ МРХПГ

Биопсия печени ПСХ

ПСХ Другое заболевание ПСХ мелких протоков 



Для обобщения изложенного на рис. 3 представлен алго-
ритм применения визуализирующих исследований при
дифференциальной диагностике ПСХ [8].

Подводя итог, отметим, что диагноз ПСХ может быть
установлен пациентам с биохимическими маркерами хо-
лестаза, типичными данными МРХПГ (и/или ЭРХПГ) при
исключении вторичного склерозирующего холангита (см.
табл. 1) [7, 8]. При проведении дифференциальной диагно-
стики необходимо учитывать особенности клинического
течения заболевания, наличие сопутствующих ВЗК, осо-
бенности холангиограммы. При подозрении на ПСХ и от-
сутствии типичных изменений на холангиограмме показа-
но выполнение биопсии печени с морфологическим ис-
следованием биоптатов для исключения ПСХ мелких про-
токов [4, 7, 8, 11]. 

Лечение
Урсодезоксихолевая кислота
Урсодезоксихолевая кислота (УДХК) улучшает лабора-

торные показатели пациентов с ПСХ, что было показано в
ряде двойных слепых плацебо-контролируемых исследо-
ваний [19–22] и подтверждено Кохрановским системати-
ческим обзором 8 работ, включавших 592 пациента с ПСХ,
которые получали УДХК в различных дозах [23]. Так,
K.Lindor и соавт. (1997 г.) показали, что прием УДХК в эф-
фективной для ПБЦ(Х) дозе (13–15 мг/кг в сутки) приво-
дит к снижению лабораторных маркеров холестаза, хотя
не было зафиксировано выраженного клинического эф-
фекта [20]. Дальнейшие исследования показали целесооб-
разность применения при ПСХ повышенных доз УДХК.
S.Mitchell и соавт. наблюдали у пациентов, получавших
УДХК в дозе 20 мг/кг в сутки, улучшение лабораторных
маркеров, а также положительную холангиографическую
и гистологическую динамику [22]. В исследовании R.Ols-
son и соавт. (2005 г.) сообщалось не только о биохимиче-
ском ответе, но и тенденции к улучшению выживаемости у
пациентов с ПСХ, получавших УДХК в дозе 17–23 мг/кг в
сутки [21].

Хотя AASLD (2010 г.), EASL (2009 г.), ACG (2015 г.) и РГА
(2015 г.) не рекомендуют УДХК для назначения при ПСХ в
рутинных случаях, в рекомендациях ведущих ассоциаций
указано, что прием УДХК в дозе 15–20 мг/кг в сутки улуч-
шает печеночные пробы и суррогатные прогностические
маркеры [4, 7, 8, 11]. Во всем мире УДХК является широко
используемым препаратом для лечения ПСХ. Описано, что
те пациенты с ПСХ, у которых на фоне терапии УДХК на-
блюдается нормализация лабораторных показателей,
имеют лучший прогноз [4]. Кроме того, УДХК рассматри-
вается как потенциально протективный агент против раз-
вития ХЦК и колоректального рака (КРР) [4, 7, 8, 11].
Опубликованный в 2013 г. метаанализ 8 исследований по
применению УДХК при ПСХ в сочетании с ВЗК показал
значительное снижение риска колоректальной неоплазии
при приеме УДХК в дозах 8–15 мг/кг в сутки [24]. В реко-
мендациях EASL (2009 г.) и РГА (2015 г.) отмечено, что ис-
пользование УДХК для химиопрофилактики КРР при ПСХ
может рассматриваться в группах высокого риска (отяго-
щенный семейный анамнез КРР, предыдущие колоректаль-
ные новообразования или длительно текущий обширный
колит) [7, 8]. 

Следует предостеречь от применения УДХК в нестан-
дартных высоких дозах. Несмотря на то, что в отдельных
работах показано улучшение расчетных показателей вы-
живаемости при приеме УДХК в дозе 30 мг/сут [25], более
крупное исследование продемонстрировало ухудшение
течения заболевания и выживаемости при назначении до-
зы 28–30 мг/кг в сутки [26]. Рекомендации ACG (2015 г.),
признавая частое назначение УДХК при ПСХ практиче-
скими врачами и наличие описанных случаев эффектив-
ного лечения ей пациентов, ограничиваются фразой, что

УДХК не должна назначаться при ПСХ в дозе, превышаю-
щей 28 мг/кг в сутки [4].

Иммуносупрессивная терапия
Глюкокортикостероиды и антиметаболиты (азатиоприн,

меркаптопурин, микофенолат мофетил, такролимус и др.)
не доказали эффективности в терапии ПСХ. Но они могут
быть использованы в лечении ПСХ с признаками АИГ 
[4, 7, 8, 11]. EASL (2009 г.) подчеркивает, что эта рекомен-
дация выработана на основе эмпирических рассуждений, а
не фактических данных [2].

Антибактериальная терапия
В последние десятилетия активно проводятся исследо-

вания эффективности антибиотиков при ПСХ. Получены
данные об улучшении клинико-лабораторных показателей
и расчетных индексов прогноза при применении длитель-
ных многомесячных курсов метронидазола, ванкомицина
и миноциклина. В рекомендациях ACG (2015 г.) отмечено,
что пероральный прием ванкомицина связан с заметным
клиническим, биохимическим улучшением течения ПСХ и
может рассматриваться как потенциальный терапевтиче-
ский агент в лечении заболевания, хотя и требуется прове-
дение дальнейших крупных рандомизированных исследо-
ваний [4].

Перспективы базисной терапии
В настоящее время активно обсуждается возможная эф-

фективность при ПСХ моноклональных антител (эрлоти-
ниб, ведолизубам, симтузумаб, антитела к сосудистому ад-
гезивному белку); гомологов желчных кислот (Nor-УДХК,
обетихолевая кислота) и других препаратов к ядерным ре-
цепторам; ингибиторов апикального натрийзависимого
транспорта желчных кислот; препаратов, влияющих на
кишечную микрофлору, и некоторых других лекарствен-
ных средств [4]. Однако пока они только проходят клини-
ческие исследования и не разрешены к медицинской прак-
тике. 

Таким образом, в настоящее время не существует дока-
занной эффективной медикаментозной терапии ПСХ.
Наибольшую эффективность из существующих на рынке
лекарственных средств показывают УДХК и антибактери-
альные препараты. Сложность проведения популяцион-
ных и рандомизированных исследований по терапии ПСХ
определяется редкостью заболевания, изменчивостью, не-
предсказуемостью его течения и длительностью периода
достижения первичной конечной точки (смерти или
трансплантации печени).

Лечение осложнений ПСХ
Кожный зуд
Европейская, Американская, Российская ассоциации по

изучению болезней печени единодушны в выборе препа-
ратов для лечения холестатического кожного зуда: 1-я ли-
ния – секвестранты желчных кислот (холестирамин 4 г 
4 раза в сутки); 2-я линия – рифампицин (150−300 мг/сут с
возможным повышением дозы до 600 мг/сут); 3-я линия –
пероральные антагонисты опиатов (налтрексон 50 мг/сут);
4-я линия – сертралин (75−100 мг/сут) [7, 8, 11]. Отметим,
что препарат 1-й линии холестирамин отсутствует на рос-
сийском рынке. 

В рекомендациях EASL (2009 г.) особо отмечено, что
при неэффективности указанных препаратов могут быть
использованы экспериментальные методы лечения (к ним
относится популярный в Российской Федерации плазма-
ферез) и может обсуждаться вопрос о ранней трансплан-
тации печени [8]. АСG (2015 г.) также рекомендует при
низкой интенсивности зуда использование антигистамин-
ных препаратов и местных форм противозудных препара-
тов [4].
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Остеопороз
При ПСХ с целью профилактики нарушений минераль-

ной плотности костей рекомендуется постоянное примене-
ние препаратов кальция (1000–1200 мг/сут) и витамина D
(400–800 МЕ/сут), хотя эффективность их не изучалась в
рандомизированных исследованиях. При развитии выра-
женного остеопороза, а тем более спонтанных переломов,
рекомендуются ингибиторы костной резорбции бифосфо-
наты. При выраженных костных болях может быть эффек-
тивно курсовое парентеральное введение глюконата каль-
ция в дозе 15 мг/кг в сутки [7].

Дефицит жирорастворимых витаминов
Профилактика дефицита заключается в полноценном

питании и компенсации стеатореи ферментативными
препаратами. Назначение витамина D рассматривается
прежде всего как профилактика остеопороза [7]. Показа-
ния и методы коррекции недостаточности витамина D
подробно рассмотрены в отечественных клинических ре-
комендациях [27]. Пероральное применение витаминов
A, E и К рекомендуется, как правило, при клинически вы-
раженной стеаторее либо при снижении их концентраций
в крови. Парентеральные формы витамина K назначаются
для профилактики кровотечений (например, при прове-
дении инвазивных процедур на фоне холестаза) [7]. 

Бактериальный холангит
Во всех рекомендациях по ПСХ отмечена необходимость

проведения антибактериальной терапии в ситуациях с вы-
сокими рисками развития бактериальных холангитов, од-
нако оптимальные схемы эмпирической антибактериаль-
ной терапии не указаны. Дозировка и способ введения пре-
парата подбираются индивидуально, исходя из активности
процесса, наличия осложнений (в том числе сепсис), по-
чечной функции пациента. Наиболее высокую эффектив-
ность из изучавшихся при данном заболевании антибакте-
риальных средств показали ванкомицин, метронидазол и
их комбинации [4]. Для назначения адекватной противо-
микробной терапии при признаках холангита целесообраз-
но выполнение посева желчи с определением чувствитель-
ности к антибиотикам [4, 11]. Продолжительность терапии
зависит от наличия признаков холангита и вида возбуди-
теля (при его обнаружении культуральным методом) и со-
ставляет от 5 дней до 2–4 нед [4]. AASLD (2010 г.) рекомен-
дует антибактериальную терапию курсами 5–10 дней, а у
пациентов с рецидивирующим бактериальным холанги-
том – использование профилактических долгосрочных
курсов антибиотиков [11]. 

Доминирующая стриктура
Эндоскопическая баллонная дилатация и временное

стентирование являются методами выбора для лечения до-
минирующих стриктур [5, 11]. При проведении баллонной
дилатации ESGE/EASL (2017 г.) рекомендует выбирать диа-
метр баллона по максимальному калибру протока, ограни-
ченного стриктурой. Повторная баллонная дилатация по-
казана, если доминирующая стриктура рассматривается как
причина рецидивирования симптомов (зуд, холангит) или
значительного нарастания холестаза, а реакция пациента на
предыдущие процедуры была удовлетворительной [5].

ESGE/EASL (2017 г.) оставляют вопрос о целесообразно-
сти постановки стента на усмотрение эндоскописта, а уда-
ление стентов рекомендуется через 1–2 нед после введения.
В большинстве исследований показано, что лучшая выжи-
ваемость и снижение рисков по шкале Mayo отмечались в
группе пациентов, которым выполнялась баллонная дила-
тация, а при постановке стента возрастает риск перфорации
протока [5]. 

При неэффективности баллонной дилатации (с и без
стентирования) применяется перкутанная холангиография



со стентированием или без него [5, 11]. Хирургическое
лечение внепеченочных стриктур в последние годы ис-
пользуется редко, прежде всего потому что операции в не-
посредственной близости от ворот печени могут гипотети-
чески помешать при последующей трансплантации пече-
ни. Холангиоэнтеростомия и резекция стриктурированно-
го протока применяются только в случае неэффективно-
сти эндоскопических методик [11].

Профилактика и выявление онкологических
осложнений

При эндоскопическом/хирургическом вмешательстве по
поводу доминирующей стриктуры обязательно всем паци-
ентам должна быть взята браш-биопсия для исключения
ХЦК. При выявлении доминирующей стриктуры по дан-
ным МРХПГ показано выполнение ЭРХПГ с биопсией
протоков и морфологическим исследованием биоптатов
[4, 7, 8, 11]. EASL/ESGE (2017 г.) рекомендуют проведение
комплекса обследований с целью исключения ХЦК всем
пациентам с нарастанием холестаза, потерей массы тела,
повышением уровня сывороточного CA 19-9 и/или по-
явлением или прогрессированием доминирующей стрик-
туры [5]. 

СА 19-9 является относительно специфичным, но край-
не нечувствительным маркером, в связи с чем имеет
ограниченную диагностическую ценность [4, 5]. ACG
(2015 г.) рекомендует определение онкомаркера CA 19-9
при подозрении на развитие ХЦК [4]. ESGE/EASL (2017 г.)
не рекомендуют определение СА 19-9 в качестве скринин-
га ХЦК [5].

Полипы желчного пузыря размерами 8 мм и более со-
гласно рекомендациям ACG (2015 г.) являются показани-
ем к плановой холецистэктомии в связи с высоким риском
малигнизации [4]. 

Наличие у пациента с ПСХ сопутствующего поражения
кишечника предполагает еще более тщательный подход к
ранней профилактике малигнизаций. ESGE/EASL (2017 г.)
рекомендуют эндоскопическую резекцию с морфологиче-
ским исследованием всех полипов толстой кишки, а при
выявлении дисплазии слизистой оболочки кишечника вы-
сокой степени или невозможности полного иссечения об-
разования – выполнение проктоколэктомии. При диспла-
зии низкой степени, подтвержденной 2 морфологами, по-
казано выполнение через 3 мес ФКС с виртуальной хро-
моэндоскопией [5].

Хирургические методы лечения ПСХ
Трансплантация печени является наиболее эффектив-

ным методом лечения ПСХ [4, 7, 8, 11]. Пятилетняя акту-
риальная выживаемость пациентов после трансплантации
печени составляет 75–86%, а 10-летняя – около 70%. Одна-
ко рецидив ПСХ в трансплантате регистрируется у 20–25%

пациентов [4, 11]. Показаниями к трансплантации соглас-
но рекомендациям AASLD (2010 г.) являются: декомпенса-
ция цирроза печени, рецидивирующие бактериальные хо-
лангиты, неконтролируемый кожный зуд, развитие ХЦК
[11]. В рекомендациях АСG (2015 г.) показания к транс-
плантации печени уточняются. Ими являются перенесен-
ные холангиты с 2 и более эпизодами бактериемии либо 
1 и более эпизодом сепсиса; ХЦК с сужением протока ме-
нее 3 мм в диаметре, без доказанного метастазирования;
неконтролируемый зуд [4].

Для определения времени проведения трансплантации
печени больных с ПСХ АСG (2015 г.) рекомендует исполь-
зование показателя MELD (Model for End-stage Liver Dis-
ease), широко использовавшегося трансплантологами все-
го мира вне зависимости от этиологии терминальной ста-
дии заболевания печени для определения очередности в
листе ожидания. Трансплантация печени при ПСХ показа-
на пациентам с MELD>14 [4]. Несмотря на то, что для ПСХ
были разработаны специфические прогностические ин-
дексы, позволяющие более точно предсказать выживае-
мость без трансплантации [28, 29], они не получили рас-
пространения в клинической практике. Отметим, что в
2016 г. опубликован обновленный вариант классификации
MELD-Na Score (2016 г.), который учитывает уровень сы-
вороточного натрия и используется в настоящее время в
трансплантологии [30]. 

Долгосрочное ведение пациентов
ПСХ требует постоянного динамического наблюдения в

связи с быстрым прогрессированием и высоким риском
осложнений. Десятилетняя выживаемость пациентов с
ПСХ составляет 65%, а средняя продолжительность жизни
с момента установления диагноза примерно 25 лет, при
этом отмечаются значительные индивидуальные вариа-
ции [4, 5, 7, 8, 11, 16].

Согласно существующим рекомендациям, у всех паци-
ентов с ПСХ требуется контроль лабораторных показате-
лей каждые 2–4 мес, а инструментальных исследований –
1–2 раза в год в зависимости от течения ПСХ и наличия
сочетанных заболеваний (табл. 4) [4, 5, 7, 8, 11, 16]. 

Собственный опыт диагностики и эффективного
лечения УДХК (Урдокса®) пациента с ПСХ

Пациент С., 35 лет, инженер. Наблюдается нами с но-
ября 2013 г., когда в плановом порядке пришел на амбула-
торный прием с жалобами на выраженный кожный зуд 
(7 баллов по визуально-аналоговой шкале), общую сла-
бость, утомляемость, послабление стула до 3–4 раз в сутки,
6-й тип по Бристольской шкале форм кала (1997 г.), без па-
тологических примесей.

Считает себя больным с 2009 г., когда впервые появи-
лись общая слабость, утомляемость. За медицинской по-
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Таблица 4. Наблюдение пациентов с ПСХ [4, 5, 7, 8, 11, 16]
Вид исследования Частота проведения исследования

Лабораторные исследования (клинический анализ крови,
маркеры холестаза, цитолиза и функции печени, 
С-реактивный белок)

1 раз в 3 мес

Трансабдоминальное УЗИ органов брюшной полости 1 раз в 12 мес

ФКС
• При установлении диагноза ПСХ – всем пациентам
• Пациентам с ВЗК – 1 раз в 1–2 года
• Пациентам без ВЗК – 1 раз в 3–5 лет

МРХПГ 1 раз в 1–2 года (в зависимости от течения заболевания)
ЭРХПГ При подозрении на ХЦК, потребности в лечебно-диагностических мероприятиях
Рентгеновская денситометрия костей осевого скелета Каждые 2–4 года

Определение сывороточного уровня жирорастворимых 
витаминов При прогрессирующем течении заболевания, желтухе

Онкомаркер СА 19-9 1 раз в 6–12 мес
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мощью не обращался, терапию не получал. Ухудшение са-
мочувствия с августа 2011 г., когда отметил нарастание об-
щей слабости, утомляемости, возникновение кожного зу-
да, учащение и изменение консистенции стула. Самостоя-
тельно принимал антигистаминные препараты, сорбенты,
пробиотики без выраженного клинического эффекта.
Впервые обратился к гастроэнтерологу в 2013 г.

При объективном обследовании отмечались множе-
ственные экскориации на коже тела, других физикальных
изменений выявлено не было.

По данным проведенного обследования выявлено повы-
шение активности аспартатаминотрансферазы до 2¥ВПН
(¥ВПН – кратность верхней границе референтных значе-
ний, ВПН<45 ЕД/л), аланинаминотрансферазы до 3¥ВПН
(ВПН<41 ЕД/л), ЩФ до 12¥ВПН (ВПН<150 ЕД/л), g-глута-
милтрансферазы (ГГТ) до 10¥ВПН (ВПН<50 ЕД/л). Пока-
затели гемограммы, С-реактивного белка, содержание в
сыворотке общего и прямого билирубина, общего белка,
белковых фракций, ферритина, церулоплазмина, меди,
уровень международного нормализованного отношения,
процент насыщения трансферрина, а также медь суточной
мочи – соответствовали референтным значениям. Фекаль-
ный кальпротектин повышен до 308 мкг/г (ВПН<50 мкг/г).
Маркеры вирусных гепатитов (HBsAg, анти-HBc Ab-сум-
марные, анти-HCV Ab) не выявлены. Реакцией непрямой
иммунофлюоресценции обнаружены рANCA в титре
1:160, антинуклеарные, антигладкомышечные и АМА не
обнаружены.

Ультразвуковых признаков патологических изменений
со стороны печени, желчевыводящих путей, поджелудоч-
ной железы и селезенки не было выявлено. Ультразвуко-
вая допплерография системы портальной вены показала
отсутствие изменений скоростных параметров кровотока.

Согласно существующим рекомендациям по диагности-
ке холестатических заболеваний пациенту С. была выпол-
нена МРХПГ [4, 7, 8, 11]. Выявлены специфические для
ПСХ холангиографические признаки: в проекциях обеих
долей печени визуализированы диффузные мультифо-
кальные кольцевидные стриктуры, чередующиеся с участ-
ками нормальных или слегка расширенных внутрипече-
ночных протоков. Холедох неравномерного диаметра с
участками сужения до 2 мм в проксимальном отделе. Дру-
гие внепеченочные протоки без особенностей. Холангио-
графические изменения по Амстердамской классифика-
ции (2010 г): внутрипеченочные протоки – I стадия, вне-
печеночные протоки – II стадия.

Учитывая клинические и анамнестические данные, ре-
зультаты лабораторного и инструментального исследова-
ний, был установлен диагноз: ПСХ [К83.0].

В связи с наличием клинических и лабораторных (уро-
вень кальпротектина) признаков колита у пациента с ПСХ
было выдвинуто предположение о наличии сочетанной
патологии – ВЗК. Пациенту выполнена ФКС, выявлены
«резкая отечность, гиперемия, множественные эрозии
слизистой оболочки подвздошной, толстой кишки от ку-
пола слепой до середины восходящей. Слизистая оболочка
от дистальной половины восходящей ободочной до пря-
мой кишки бледно-розовая, незначительно отечная с еди-
ничными мелкими эрозиями. Эндоскопический индекс
активности ЯК (UCEIS) – 5». Данная эндоскопическая кар-
тина в целом соответствовала ВЗК, но типичных призна-
ков, позволяющих произвести дифференциальную диаг-
ностику между ЯК и БК, выявлено не было. Морфологиче-
ское исследование выявило неспецифические признаки
воспаления слизистой оболочки подвздошной и толстой
кишки, также не позволившие произвести дифференци-
альную диагностику между ЯК и БК.

Таким образом, проведенное комплексное клинико-ла-
бораторно-инструментальное обследование позволило
установить диагнозы:

1. ПСХ [К83.0].
2. ВЗК. Неклассифицированный илеоколит, легкое тече-

ние, низкая системная активность [К52.9].
При назначении базисной терапии ПСХ мы столкнулись

с трудностью выбора препарата УДХК. Возникшая необхо-
димость в импортозамещении определяет потребность в
применении наиболее качественных отечественных форм
УДХК. Но, несмотря на показанную биоэквивалентность,
не все препараты УДХК демонстрируют в клинической
практике сопоставимый фармакоэкономический эффект.
Нами был выбран препарат Урдокса®, демонстрирующий
аналогичные референтному препарату УДХК характери-
стики при инфракрасной спектроскопии, а также исполь-
зовавшийся в достаточном числе клинических исследова-
ний, показавших его терапевтическую эффективность при
разных заболеваниях [31, 32]. В частности, имеются пози-
тивные данные клинических исследований по примене-
нию Урдоксы при большом спектре нозологических форм:
от билиарного сладжа до хронических гепатитов [33, 34].
Авторы также обладают большим положительным клини-
ческим опытом применения Урдоксы при таких заболева-
ниях, как желчнокаменная болезнь и первичный билиар-
ный цирроз (холангит).

Пациенту были назначены УДХК (Урдокса®) 1250 мг/сут
(15 мг на 1 кг массы тела), препараты 5-аминосалициловой
кислоты (5-АСК) – месалазин 3 г/сут.

На фоне проводимой в течение 3 мес терапии отмеча-
лись достижение клинической и эндоскопической ремис-
сии илеоколита, уменьшение выраженности кожного зуда
до 2 баллов, снижение активности маркеров холестаза:
ЩФ – 3¥ВПН, ГГТ – 4¥ВПН, нормализация уровня транс-
аминаз.

Учитывая отчетливую положительную динамику, было
решено продолжить терапию УДХК (Урдокса®), 5-АСК
(месалазин) в прежних дозировках. Лабораторные марке-
ры холестаза (ЩФ, ГГТ) нормализовались в течение 6 мес
от начала приема УДХК. Пациент динамически наблюда-
ется на протяжении 4 лет (по настоящее время) с проведе-
нием лабораторных и инструментальных исследований
согласно приведенным рекомендациям гастроэнтерологи-
ческих ассоциаций (см. табл. 4), получает указанные пре-
параты в прежних дозах. Сохраняется клинико-эндоско-
пическая ремиссия ВЗК. Кожный зуд не беспокоит. Отсут-
ствуют признаки прогрессии стриктурирующего процесса
по данным МРХПГ.

Заключение
На сегодняшний день остается больше нерешенных во-

просов, чем ответов в понимании ПСХ. В то же время до-
стигнуты определенные успехи в разработке алгоритмов
диагностики и ведения пациентов с ПСХ, которые должны
быть известны врачам разных специальностей. Несмотря
на то, что не существует доказанной эффективной медика-
ментозной терапии ПСХ, УДХК в дозировке 15–20 мг/кг в
сутки, по-видимому, улучшает лабораторные показатели и
снижает риски малигнизации у части больных.
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