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Введение
В настоящее время отмечено увеличение числа больных

с различной патологией пищевода, включая гастроэзофаге-
альную рефлюксную болезнь (ГЭРБ) [1, 2], аденокарцино-
му пищевода [3, 4], а также эозинофильный эзофагит [5].
Вышеперечисленные заболевания пищевода могут сопро-
вождаться нарушением его двигательной функции, что в
отсутствие своевременной диагностики обусловливает
персистирование симптомов болезни и способствует раз-
витию осложнений.

Достижением современной гастроэнтерологии является
применение в диагностике заболеваний пищевода такого
высокотехнологичного метода исследования, как мано-
метрия высокого разрешения (high resolution manometry),
который позволяет детально оценить моторную функцию
пищевода на всем его протяжении, включая верхний пи-
щеводный сфинктер (ВПС), грудной отдел пищевода и
нижний пищеводный сфинктер (НПС) благодаря исполь-
зованию высокочувствительных катетеров.

Манометрия пищевода высокого разрешения:
историческая справка

Первые попытки регистрации двигательной активности
пищевода относятся к концу XIX в. Впервые манометриче-

ские исследования пищевода человека были сделаны
Г.Кронекером и С.Мельцером в 1883 г. Но и по сегодняш-
ний день, несмотря на высокие технические достижения,
метод манометрии продолжает совершенствоваться. По-
явление манометрии пищевода высокого разрешения свя-
зано с именем Ray E. Clouse (1951–2007), который предло-
жил использовать цветное изображение давления, реги-
стрируемое с отдельных участков пищевода, для оценки
его перистальтической активности [6]. Более чем за 130-
летнюю историю развития манометрическое исследование
прошло путь от использования простого баллона, запол-
ненного воздухом и соединенного с внешним регистрато-
ром давления, до применения современных многоканаль-
ных катетеров с оценкой результатов при помощи ком-
пьютерного полихромного изображения зон с различным
уровнем давления [7].

Основные параметры манометрии 
пищевода высокого разрешения

Согласно стандартному протоколу исследования, паци-
ент выполняет 10 глотков воды по 5 мл через каждые 30 с,
после чего компьютерная программа автоматически рас-
считывает ряд параметров по каждому глотку (суммарное
давление расслабления НПС – СДРНПС, интегральная со-
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Abstract

The literature review addresses a modern diagnostics method – high-resolution esophageal manometry as one of the advances in up-to-date gastroenterology
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кратимость дистального сегмента – ИСДС, точка замедле-
ния сокращения – ТЗС, латентный период дистального
сегмента – ЛПДС, разрывы сокращения) с последующим
вычислением средних показателей, на основании которых
строится заключение с использованием Чикагской класси-
фикации (ЧК); табл. 1. 

Чикагская классификация 3-го пересмотра
Оценка нарушений двигательной функции пищевода,

выявленных при манометрии высокого разрешения, осу-
ществляется посредством ЧК, которая была впервые опуб-
ликована в 2009 г. в Сан-Диего. Международная рабочая
группа по изучению манометрии пищевода периодически
осуществляет пересмотр классификации и в настоящее
время используется ЧК 3-го пересмотра [9].

Классификация представляет собой иерархическую си-
стему, которая первоначально предусматривает оценку
функции пищеводно-желудочного перехода (ПЖП). Кро-
ме того, ЧК четко дифференцирует нарушения перисталь-
тики на «основные», которые никогда не встречаются у
здоровых людей и всегда связаны с определенной патоло-
гией пищевода, и «незначительные» нарушения, которые
могут наблюдаться и у здоровых людей [10].

СДРНПС является первым оценочным показателем, ко-
торый позволяет с высокой точностью диагностировать
ахалазию кардии с указанием ее типа, а также выявить за-
труднение проходимости ПЖП. Нормы СДРНПС зависят
от типа используемых манометрических катетеров. ИСДС
и ЛПДС позволяют оценить характер сокращения грудно-
го отдела пищевода (табл. 2) [9].

Важно отметить, что классификация учитывает только
первичные расстройства двигательной функции пищево-
да, тогда как вторичные нарушения, возникающие на фоне
склеродермии, болезни Чагаса, лимфомы, карциномы,
хронической идиопатической кишечной псевдообструк-
ции, рефлюкс-эзофагита, сахарного диабета, а также в ре-
зультате воздействия нейротропных вирусов, лекарствен-
ных препаратов, токсинов, радиации и стресса, до настоя-
щего времени в классификации не рассматриваются, на
что обращают внимание исследователи как в нашей стра-
не, так и за рубежом [8].

При проведении манометрии пищевода высокого разре-
шения возможно выполнение ряда провокационных те-
стов, которые, согласно последним публикациям, должны
быть обязательно включены в стандартный протокол ма-
нометрического исследования [11]. Так, в случае решения
вопроса о фундопликации у пациентов с ГЭРБ при нали-
чии неэффективной перистальтики в рамках манометриче-
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Таблица 1. Основные параметры манометрии пищевода высокого разрешения (рис. 1) [8]

Программные параметры Значение параметров Норма

СДРНПС
Среднее значение давления максимального расслабления НПС в течение 
4 с (необязательно последовательных) в 10-секундном интервале, начиная 
с момента раскрытия ВПС

до 28 мм рт. ст.**

ИСДС
Показатель сократительной способности дистального сегмента пищевода. 
Уровень давления (мм рт. ст.) × продолжительность (с) × длина (см) сокращения
дистального сегмента пищевода

450–8000 мм рт. ст.×см×с

ТЗС Точка снижения скорости перистальтической волны, отделяющая 
перистальтику грудного отдела пищевода от ампулярного опорожнения

ЛПДС Временной интервал от начала расслабления ВПС до ТЗС ≥4,5 с

Разрыв сокращения Разрыв в перистальтической волне грудного отдела пищевода с уровнем 
давления менее 20 мм рт. ст. <5 см

*По Чикагской классификации; **Для MMS Unisensor твердотельного зонда с 36-ю датчиками.

Рис. 1. Основные параметры манометрии пищевода высокого
разрешения. Пациент Д., 45 лет, нормальная перистальтика в от-
вет на влажный глоток: ИСДС – 2560 мм рт. ст.×см×с (норма),
СДРНПС – 17 мм рт. ст. (норма), ЛПДС – 7,6 с (норма). Здесь и да-
лее на рис. 2–8 представлены собственные данные лаборатории
функциональных методов исследования в гастроэнтерологии ка-
федры пропедевтики внутренних болезней ФГБОУ ВО «МГМСУ
им. А.И.Евдокимова».

Таблица 2. Интерпретация показателей манометрии пищевода высокого разрешения, согласно ЧК 3-го пересмотра [10] (с дополнениями)

Этапы анализа Показатели Характеристика Диагноз, согласно ЧК 
3-го пересмотра

1. Оценка функции ПЖП СДРНПС > нормы

Отсутствие перистальтики и тотального одномоментно-
го повышения давления в пищеводе

Ахалазия 1-го типа (классический
вариант)

Отсутствие перистальтики и ≥20% глотков с тотальным
одномоментным повышением давления в пищеводе

Ахалазия 2-го типа (со сдавлением
в пищеводе)

≥20% глотков с преждевременным сокращением
(ЛПДС<4,5 с)

Ахалазия 3-го типа (спастический
вариант)

Нет данных за 1–3-й типы ахалазии: механическая 
обструкция, начальная ахалазия Затруднение проходимости ПЖП

2. Оценка наличия основ-
ных нарушений пери-
стальтики

СДРНПС норма

ИСДС>8000 мм рт. ст.×см×с в ≥20% глотков Гиперконтрактильный пищевод
(пищевод Jackhammer)

ЛПДС<4,5 с в 20% глотков и более
(ИСДС>450 мм рт. ст.×см×с) Дистальный эзофагоспазм

ИСДС<100 мм рт. ст.×см×с в 100% глотков Отсутствие сократимости

3. Оценка наличия не-
значительных нарушений
перистальтики

СДРНПС норма

ИСДС<450 мм рт. ст.×см×с в ≥50% глотков Неэффективная перистальтика

ИСДС норма, но разрыв сокращения >5 см 
в ≥50% глотков Фрагментированная перистальтика
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ского исследования рекомендовано выполнение теста
быстрых глотков (ТБГ) для оценки резерва сократительной
способности грудного отдела пищевода, снижение которо-
го является прогностическим критерием возникновения
постоперационной дисфагии. Тест включает в себя выпол-
нение 5 глотков воды по 2 мл с интервалом 2–3 с. В процес-
се исследования оценивают сократимость грудного отдела
пищевода по показателю ИСДС [12]. Согласно A.Shaker и
соавт., отношение ИСДС, определенное при проведении
ТБГ, к среднему ИСДС за 10 стандартных глотков равное
менее 1, может рассматриваться как предиктор возникнове-
ния постоперационной дисфагии у пациентов с ГЭРБ [13].

С целью дифференциальной диагностики главным обра-
зом затруднения проходимости ПЖП от ахалазии кардии
показано выполнение теста с 200 мл воды, когда пациенту
необходимо выпить весь объем воды в течение 30 с быст-
рыми глотками [11]. При подозрении на затруднение про-
ходимости ПЖП возможно проведение теста с твердыми
глотками, когда пациент совершает глотки с мякишем хле-
ба 2 см2 [9]. Необходимо отметить отсутствие утвержден-
ных валидных нормативных значений для оценки прово-
кационных тестов, что затрудняет их интерпретацию. Од-
нако имеются отдельные публикации, в которых авторы
предлагают нормативные значения для их оценки, кото-
рые все же требуют утверждения [14–16].

Показания к проведению манометрии пищевода высо-
кого разрешения:
• Дисфагия (выявление аномалий двигательной функции

ВПС и глотки; выявление первичных расстройств мото-
рики; оценка наличия вторичных расстройств перисталь-
тики при склеродермии, эозинофильном эзофагите).

• ГЭРБ (определение верхней границы НПС с целью
последующей установки рН/рН-импеданс катетера;
определение давления НПС и выявление расстройств пе-
ристальтики грудного отдела пищевода при отсутствии
ответа или недостаточном ответе на стандартную тера-
пию ГЭРБ; оценка двигательной функции грудного отде-
ла пищевода перед фундопликацией).

• Некардиальная боль в грудной клетке (оценка наличия
первичных расстройств моторики пищевода; оценка бо-
левого ответа на провокационные пробы).

• Необходимость оценки нарушений двигательной функ-
ции ВПС, грудного отдела пищевода и НПС при систем-
ных заболеваниях (склеродермия, хроническая идиопа-
тическая кишечная псевдообструкция).

• Подозрение на нервную анорексию (оценка моторной
функции пищевода в рамках комплексного обследования
для исключения пищеводной этиологии).

• Оценка эффективности проводимого лечения (лекарст-
венная терапия; пневмокардиодилатация; оперативное
лечение, например, фундопликация) – оценка двигатель-
ной функции пищевода в динамике.

Ахалазия
Ахалазия кардии — идиопатическое нервно-мышечное

заболевание, проявляющееся функциональным наруше-
нием проходимости кардии вследствие дискоординации
между глотком, рефлекторным раскрытием НПС и двига-
тельной и тонической активностью гладкой мускулатуры
пищевода (рис. 2) [17].

Внедрение манометрии пищевода высокого разрешения
в клиническую практику значительно повлияло на диагно-
стику и лечение ахалазии кардии. Благодаря данному ме-
тоду стало возможным не только подтвердить диагноз, но
и определить тип ахалазии, а также выбрать наиболее эф-
фективный метод лечения с оценкой дальнейшего прогно-
за. В целом, наибольший эффект от лечения установлен у
пациентов со 2-м типом ахалазии, наименьший – при 
3-м типе [18]. Эффективность пневмокардиодилатации и
лапароскопической миотомии по Геллеру при 1-м типе

ахалазии составляет 86% и 81% соответственно, а при 2-м ти-
пе ахалазии 100% и 93% соответственно. Напротив, успех
лечения в ахалазии 3-го типа был достигнут у 40% пациен-
тов при использовании пневматической дилатации и у
86% пациентов после выполнения лапароскопической
миотомии по Геллеру [19]. Пероральная эндоскопическая
миотомия (POEM) используется при 1 и 3-м типах ахала-
зии, превосходя по эффективности (до 93%) пневмокар-
диодилатацию и лапароскопическую миотомию по Гелле-
ру [20], но она чаще приводит к послеоперационному реф-
люкс-эзофагиту [21, 22]. РОЕМ также применима при 2-м
типе ахалазии, однако предпочтение отдается использова-
нию пневматической дилатации ввиду большей эффектив-
ности, меньшего риска развития осложнений и экономи-
ческой выгоды [22].

Затруднение проходимости 
пищеводно-желудочного перехода

В дополнение к трем типам ахалазии манометрия пище-
вода высокого разрешения позволяет дифференцировать
затруднение проходимости ПЖП. При этом СДРНПС боль-
ше нормы, но отсутствует достаточно данных для 1–3-го ти-
пов ахалазии (рис. 3) [9]. Типичными жалобами являются
дисфагия и загрудинные боли. Такие пациенты были при-
знаны гетерогенной группой и требуют более тщательной

Рис. 2. Манометрия высокого разрешения. Типы ахалазии
кардии. 

А. Пациент Т., 65 лет, ахалазия кардии 1-го типа. 1 – СДРНПС –
52 мм рт. ст. (норма до 28 мм рт. ст.); 2 – ИСДС<100 мм рт. ст.×см×с
(норма 450 – 8000 мм рт. ст.×см×с) – отсутствие сократимости
грудного отдела пищевода.

Б. Пациент К., 46 лет, ахалазия кардии 2-го типа. 1 – СДРНПС –
43 мм рт. ст. (норма до 28 мм рт. ст.); 2 – отсутствие перистальти-
ческой волны, тотальное одномоментное повышение давления в
пищеводе.

В. Пациентка С., 32 года, ахалазия кардии 3-го типа. 1 –
СДРНПС – 41 мм рт. ст. (норма до 28 мм рт. ст.); 2 – одномо-
ментное сокращение грудного отдела пищевода; ЛПДС – 3,7 с
(норма >4,5 с) – преждевременное сокращение грудного отдела
пищевода.
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клинико-инструментальной оценки с использованием эн-
доскопической ультрасонографии, компьютерной томогра-
фии и других методов с целью уточнения этиологии данно-
го состояния и исключения ранней ахалазии, рака пищево-
да, грыжи пищеводного отверстия диафрагмы [22]. Соглас-
но серии наблюдений, у пациентов с клиническими про-
явлениями затруднения проходимости ПЖП в 20–40% слу-
чаев данное состояние разрешается самостоятельно. Среди
методов лечения рассматриваются инъекции ботокса и
пневмокардиодилатация [23]. С целью повышения точно-
сти диагностики таким пациентам показано выполнение
провокационных тестов (с 200 мл воды и твердыми глотка-
ми) [24].

Гиперконтрактильный пищевод 
(пищевод Jackhammer)

Гиперконтрактильный пищевод, или пищевод Jackham-
mer характеризуется наличием перистальтического сокра-
щения грудного отдела пищевода высокой интенсивности
(ИСДС>8000 мм рт. ст.×см×с) в 20% глотков и более при

нормальном СДРНПС (рис. 4) [9]. Диагностика этого пер-
вичного расстройства перистальтики стала возможной с
появлением манометрии пищевода высокого разрешения,
и в настоящее время продолжаются исследования с целью
изучения его этиологии и патогенеза. Согласно R.Sabine и
соавт., одной из возможных причин чрезмерного сокра-
щения является избыточная холинергическая стимуляция
[25]. Факторы патогенеза до сих пор достаточно не из-
учены, однако имеются указания на сочетание пищевода
Jackhammer с затруднением проходимости ПЖП, ГЭРБ,
эозинофильным эзофагитом [26]. Клинические проявле-
ния пищевода Jackhammer характеризуются такими симп-
томами, как дисфагия и некардиальная боль в грудной
клетке, однако ввиду их неспецифичности таким пациен-
там необходимо выполнение манометрии высокого разре-
шения с целью уточнения диагноза. Так, R.Gullo и соавт.
исследовали 716 пациентов с жалобами на дисфагию и не-
кардиальную боль в грудной клетке, и у 36% из них была
выявлена ахалазия кардии [27]. Кроме того, имеются дан-
ные о прогрессировании пищевода Jackhammer в ахалазию
2 и 3-го типов [28].

Среди инструментальных методов лечения данного со-
стояния рассматривается POEM [29]. Лекарственными
препаратами, оказывающими положительный эффект, яв-
ляются нитраты, миорелаксанты, антихолинергические
препараты и ингибиторы фосфодиэстеразы [30]. По реко-
мендациям Российской гастроэнтерологической ассоциа-
ции лечение моторных расстройств пищевода, имеющих
спастический компонент, включает в себя применение
нитратов, блокаторов кальциевых каналов и спазмолити-
ков [31].

Дистальный эзофагоспазм
Дистальный эзофагоспазм представляет собой идиопа-

тическое расстройство, манометрическими признаками
которого являются ЛПДС<4,5 с в 20% глотков и более
(рис. 5) [9].

Самое раннее описание эзофагоспазма с использовани-
ем манометрии пищевода было опубликовано в 1958 г.
B.Creamer и соавт. [32]. Этиология и патогенез данного
расстройства до конца не изучены. Предполагается, что
причиной может выступать недостаток тканевого оксида
азота, что нарушает ингибирующую иннервацию и вызы-
вает симультанные сокращения [33].

Клиническая картина дистального эзофагоспазма харак-
теризуется разнообразием симптомов. По данным R.Tutu-
ian и соавт. [34], в результате анализа 71 пациента с мано-
метрическим диагнозом дистального эзофагоспазма было
обнаружено, что самыми частыми симптомами были дис-
фагия и боль в грудной клетке.

Поскольку этиология эзофагоспазма неизвестна, методы
терапевтического воздействия направлены на купирова-
ние симптомов. Улучшение показателей манометрии пи-
щевода и уменьшение выраженности симптомов отмечено
при приеме нитратов, блокаторов кальциевых каналов,
трициклических антидепрессантов, а также в результате
применения ботулотоксина и выполнения пневмодилата-
ции. Имеются данные по успешному применению РОЕМ в
лечении дистального эзофагоспазма, однако необходимы
дальнейшие исследования, чтобы сравнить эти результаты
с эффективностью лекарственного и эндоскопического
методов лечения [35].

Отсутствие сократимости
Отсутствие сократимости характеризуется нормальным

СДРНПС и ИСДС<100 мм рт. ст.×см×с в 100% глотков
(рис. 6) [9]. Своевременная диагностика этого расстрой-
ства перистальтики крайне необходима для пациентов в
случае предполагаемой фундопликации. Согласно
K.Rerych и соавт. [36], данное состояние является абсолют-
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Рис. 3. Манометрия высокого разрешения. Затруднение прохо-
димости ПЖП. Пациент А., 55 лет. 1 – СДРНПС – 44 мм рт. ст.
(норма до 28 мм рт. ст.); 2 – ИСДС 1746 мм рт. ст.×см×с (норма 450–
8000 мм рт. ст.×см×с) – нормальная сократимость грудного отдела
пищевода; 3 – изолированное одномоментное повышение интрабо-
люсного давления.

Рис. 4. Манометрия высокого разрешения. Гиперконтрактильный
пищевод (пищевод Jackhammer): Пациент Б., 54 года. 1 – СДРНПС –
23 мм рт. ст. (норма до 28 мм рт. ст.); ИСДС – 16 450 мм рт. ст.×см×с
(норма 450–8000 мм рт. ст.×см×с) – усиленное сокращение грудного
отдела пищевода.

Рис. 5. Манометрия высокого разрешения. Дистальный эзофаго-
спазм. Пациент З., 41 год. 1 – СДРНПС – 25 мм рт. ст. (норма до 
28 мм рт. ст.); 2 – ЛПДС – 4,2 с (норма >4,5 с). 
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ным противопоказанием к операции, в противополож-
ность W.Rohof, A.Bredenoord, которые рассматривают его
как относительное противопоказание [37]. Решение о вы-
полнении операции требует индивидуального подхода в
каждом конкретном случае и должно быть основано на
оценке резервных возможностей грудного отдела пищево-
да, выявляемых ТБГ, выполнение которого показано всем
пациентам перед планируемым оперативным вмешатель-
ством из-за высокого риска послеоперационной дисфагии.

Согласно литературным данным, отсутствие сократимо-
сти чаще обусловлено системным склерозом и тяжелым
течением ГЭРБ, однако отсутствуют данные, которые объ-
ясняют наличие этого расстройства в отсутствие вышеука-
занных заболеваний [38]. 

В настоящее время не выработано эффективных подхо-
дов в отношении лечения отсутствия сократимости, что
требует дальнейших исследований.

Незначительные нарушения перистальтики
(неэффективная и фрагментированная
перистальтика)

Неэффективная перистальтика пищевода характеризу-
ется сочетанием ослабленной (при ИСДС<450, но >100 мм
рт. ст.×см×с) и непродуктивной перистальтики (при
ИСДС<100 мм рт. ст.×см×с) [9] и является наиболее рас-
пространенным нарушением, выявляемым при маномет-
рии пищевода (до 20–30%); рис. 7 [39]. В настоящее время
продолжается изучение клинической значимости этого
нарушения перистальтики, поскольку встречается как у
людей, не имеющих пищеводных жалоб, так и при нали-
чии таковых [39]. С целью оценки перистальтического ре-
зерва при наличии жалоб таким пациентам рекомендова-
но выполнение ТБГ [11].

Фрагментированная перистальтика характеризуется
нормальным СДРНПС, ИСДС и наличием больших раз-
рывов сокращения в 50% глотков и более (рис. 8) [9] и, со-
гласно R.Porter и соавт. [40], чаще выявляется у пациентов
с ГЭРБ и пищеводом Баррета. Клиническое значение этого
расстройства продолжает изучаться.

Комбинация манометрии высокого разрешения 
и импедансометрии

Метод манометрии высокого разрешения постоянно со-
вершенствуется. В настоящее время стало возможным
применение манометрии в сочетании с импедансометрией
пищевода. Это значительно расширяет диагностические
возможности метода и позволяет, в частности, проводить
дифференциальную диагностику типов отрыжки (гаст-
ральной от супрагастральной), а также визуализировать
моторные механизмы ее осуществления. Кроме того, ком-
бинация этих методов актуальна в случаях предполагае-
мых внепищеводных проявлений ГЭРБ, а именно кашля.
Сочетание манометрии высокого разрешения и импедан-
сометрии позволяет установить, вызван ли кашель реф-
люксами или рефлюксы спровоцированы кашлем, что мо-
жет быть затруднительным для оценки при проведении
суточной рН-импедансометрии.

Заключение
Манометрия высокого разрешения является «золотым»

стандартом диагностики двигательных нарушений пище-
вода. В настоящее время возможности метода значительно
расширяются и не ограничиваются лишь выявлением пер-
вичных расстройств двигательной функции пищевода.
Манометрия высокого разрешения позволяет индивидуа-
лизировать подход к пациентам с ахалазией кардии и в за-
висимости от типа ахалазии использовать наиболее эф-
фективный метод лечения. Возможность применения про-
вокационных тестов пациентам с ГЭРБ помогает в оценке
риска послеоперационных осложнений перед проведени-

ем фундопликации. Таким образом, ввиду высокой рас-
пространенности заболеваний, сопровождающихся нару-
шением моторики пищевода, использование в клиниче-
ской практике такого современного высокотехнологично-
го метода позволяет более точно установить диагноз и вы-
брать наиболее эффективный метод лечебного воздей-
ствия.
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Актуальность
Острый колит относится к гистопатологическому со-

стоянию, связанному с острым воспалительным процес-
сом стенки толстой кишки. Среди причин развития остро-
го колита различают инфекционные (специфические и не-
специфические) и неинфекционные факторы. Степень вы-
раженности клинических проявлений заболевания может
широко варьировать, поэтому пациенты с неспецифиче-
ской абдоминальной симптоматикой, как правило, госпи-
тализируются в стационары хирургического профиля [1].
Следовательно, выполнение мультисрезовой компьютер-
ной томографии (МСКТ) брюшной полости и забрюшин-
ного пространства необходимо проводить по протоколу,
который подходит для большинства острых хирургиче-
ских заболеваний [2].

С учетом клинико-лабораторных данных и результатов
колоноскопии к задачам МСКТ при остром колите следует
отнести: выявление специфических признаков воспаления
кишки, внешний вид патологически измененной стенки,
локализацию поражения, а также фиксацию возможных
осложнений. Для правильной интерпретации стенку киш-
ки необходимо оценивать, когда она хорошо расширена.
При нормальном растяжении неизмененная толстая киш-
ка характеризуется тонкой стенкой толщиной не более 

3 мм и равномерным усилением при внутривенном болюс-
ном контрастировании. Также обращают внимание на осе-
вой диаметр, который составляет от 3–5 до 6–8 см в обла-
сти слепого отдела толстой кишки [3, 4].

В связи с широким использованием в клинической прак-
тике антибактериальной терапии одним из возможных
осложнений является развитие псевдомембранозного ко-
лита, возникающего в результате инфицирования и коло-
низации кишечника микроорганизмом Clostridium difficile.
К другим предрасполагающим факторам появления этого
заболевания относят: возраст старше 60 лет; операции на
органах брюшной полости; применение цитостатических
препаратов; злокачественные заболевания; ишемию ки-
шечника; различные желудочно-кишечные нехирургиче-
ские манипуляции (например, установка назогастрального
зонда) [5]. Приблизительно у 1/4 пациентов псевдомембра-
нозный колит развивается как панколит, но заболевание
также может манифестировать в виде проктита с вовлече-
нием левых отделов толстой кишки. При тяжелом течении,
а также при фульминантной форме возможно развитие та-
ких осложнений, как токсический мегаколон и перфорация
кишечника, требующих хирургического лечения [6].

Своевременная и правильная интерпретация данных
МСКТ при остром колите позволяет подтвердить диагноз,

Возможности мультисрезовой компьютерной
томографии в диагностике колита
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В настоящее время мультисрезовая компьютерная томография широко используется в качестве первичного метода лучевого обследования в ди-

агностике острого абдоминального синдрома. Одной из возможных причин абдоминальной боли, сопровождающейся, как правило, неспецифиче-

скими клиническими проявлениями, является острый колит. Использование в клинической практике антибиотиков широкого спектра действия

приводит к изменению нормальной флоры желудочно-кишечного тракта, вызывая колонизацию Clostridium difficile, являющейся главным возбуди-

телем псевдомембранозного колита. Выполнение мультисрезовой компьютерной томографии позволяет оценить воспалительные изменения в

стенке кишечника, что, в свою очередь, с учетом клинико-лабораторных данных и результатов колоноскопии дает возможность определить рас-

пространенность и степень патологических изменений.

Ключевые слова: мультисрезовая компьютерная томография, колит, изображения, псевдомембранозный колит.
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Abstract

Nowadays multislice computed tomography is widely used as a primary radiological method of diagnosis of acute abdominal syndrome. One of possible causes

for abdominal pain, that as a rule doesn’t present with any specific clinical symptoms is colitis. Clinical use of wide spectrum antibiotics leads to changes in nor-

mal microflora of the digestive system, causing growth of Clostridium difficile, which is the main pathogen of pseudomembranous colitis. Multislice computed to-

mography allows us to evaluate the inflammatory process in the bowel wall, that considering laboratory data and colonoscopy gives the ability to estimate the

prevalence and the extent of pathological changes.
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определить степень тяжести поражения и в ряде случаев
предположить этиологию развития. Настороженность в
отношении псевдомембранозного колита необходима для
своевременной диагностики возможных осложнений,
приводящих к фатальному исходу.

Цель исследования – продемонстрировать диагностиче-
ские способности МСКТ в оценке воспалительных изме-
нений кишечника.

Материалы и методы
Исследование выполнено на базе отделения рентгенов-

ской диагностики и томографии Консультативно-диагно-
стического центра ГБУЗ «ГКБ им. С.И.Спасокукоцкого».
Работа проведена в соответствии с Хельсинкской деклара-
цией, принятой в июне 1964 г. (Хельсинки, Финляндия) и
пересмотренной в октябре 2000 г. (Эдинбург, Шотландия),
одобрена локальным этическим комитетом. Все пациенты
дали письменное информированное согласие на проведе-
ние МСКТ-исследования и научный анализ их данных.

МСКТ брюшной полости и забрюшинного пространства
выполняли на компьютерном томографе Toshiba Aquilion
Prime, 160 срезов (Toshiba, Япония) с техническими харак-
теристиками: напряжение 120 кВ, сила тока 330 мА, колли-
мация 0,6 мм, толщина среза при построении мультипла-
нарных реконструкций 0,8 мм.

Ретроспективно проанализированы МСКТ-исследова-
ния 7 пациентов в возрасте от 56 до 88 лет с клинической
картиной острого колита. Результаты компьютерной то-
мографии были сопоставлены с данными эндоскопическо-
го исследования, в одном случае подтверждены при хи-
рургическом вмешательстве. Исследования выполнялись
как в нативном режиме сканирования, так и с внутривен-
ным болюсным контрастированием неионным йодиро-
ванным препаратом в объеме 70–100 мл (в зависимости от
массы тела пациента) при концентрации йода 370 мг/мл со
скоростью 3,5 мл/с.

Результаты и обсуждение
Наиболее распространенным МСКТ-признаком острого

колита явилось симметричное утолщение стенки, выявляе-
мое во всех исследованиях. В 6 случаях определялось диф-
фузное воспаление слизистой оболочки с циркулярным
утолщением стенки, а у одного пациента отмечено сегмен-
тарное поражение дистальных отделов толстой кишки. Не-
ровные контуры слизистой оболочки сочетались с гладкими
внешними очертаниями стенки кишечника, а размеры утол-
щенной стенки варьировали от 6 до 15 мм. Следует отме-
тить, что данный критерий не является специфическим при-
знаком колита, однако степень утолщения при псевдомем-
бранозном колите больше, чем у любого другого воспали-
тельного заболевания. Асимметричное и локальное утолще-
ние стенки необходимо дифференцировать с колоректаль-
ным раком и поражением кишечника при эндометриозе.

Слоистость стенки – еще один общий признак острого
колита. При выполнении нативного исследования у 4 па-
циентов наблюдался симптом «мишени», который более
четко характеризовался при контрастном усилении. Дан-
ный признак соответствует расслоению стенки с формиро-
ванием 3 слоев, из которых слизистая оболочка и сероз-
ный слой накапливают контрастный препарат, тогда как
подслизистая оболочка в середине остается интактной из-
за отека. Симптом «гало» с 2 расслоенными слоями, при
котором отмечалось гомогенное контрастное усиление
слизистой оболочки и более слабое контрастирование
подслизистого и серозного слоя вследствие отека и кро-
воизлияния, отмечен в одном наблюдении. Для псевдо-
мембранозного и ряда неклостридиальных инфекционных
колитов характерен симптом «аккордеона» (усиление сли-
зистой оболочки, растянутой на утолщенном подслизи-
стом слое, в сочетании с отечными, широкими поперечны-
ми складками, образованными сближенными гаустрами).

Отек периколической жировой клетчатки, увеличение
мезентериальных лимфатических узлов (более 5 мм по ко-
роткой оси), дилатация брыжеечных артерий отражают
острый воспалительный процесс и наблюдались в 6 слу-
чаях. Несмотря на то что периколический отек может на-
блюдаться при многих воспалительных и инфекционных
заболеваниях толстой кишки, для псевдомембранозного
колита характерна невыраженная инфильтрация, посколь-
ку процесс затрагивает преимущественно слизистую обо-
лочку и подслизистый слой. Аналогично – асцит является
следствием повреждения стенки толстой кишки с пропоте-
ванием воспалительного экссудата во внеклеточное про-
странство и наиболее часто встречается при инфекцион-
ных, ишемических и псевдомембранозных колитах.

Клиническое наблюдение
Пациент А., 88 лет, находился на стационарном лечении

с 09.04.2018 по 21.04.2018. Основной диагноз:

Рис. 1. МСКТ брюшной полости пациента А. с псевдомембра-
нозным колитом: а – в аксиальной; б – фронтальной плоско-
стях (стенки кишки значительно утолщены – головки стрелок,
инфильтрация периколической клетчатки – белые длинные
стрелки).

а б

Рис. 2. МСКТ брюшной полости пациента А. с псевдомембра-
нозным колитом, во фронтальной плоскости: слоистость стен-
ки сигмовидной кишки (белые длинные стрелки).
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1) Гипертоническая болезнь 3-й степени с поражением
сердца и почек. Артериальная гипертензия 3-й степени.
Риск сердечно-сосудистых осложнений высокий. Фон: са-
харный диабет 2-го типа, тяжелое течение. Диабетическая
макро-микроангиопатия.

2) Хроническая обструктивная болезнь легких: смешан-
ный тип, средней тяжести. Буллезная эмфизема. Кифоско-
лиотическая грудная клетка.

Осложнение:
1) Недостаточность кровообращения 2Б.
2) Псевдомембранозный колит. Нефроангиосклероз.

Нормоцитарная анемия.
3) Внебольничная двусторонняя полисегментарная

пневмония в стадии разрешения. Дыхательная недоста-
точность 1-й степени.

Сопутствующее заболевание:
1) Хроническая ишемия головного мозга с когнитивны-

ми нарушениями.
2) Тромбоз сосудов нижних конечностей в стадии река-

нализации.
3) Гиперплазия предстательной железы. Хронический

пиелонефрит.
Жалобы при поступлении: на слабость.
Анамнез болезни: заболел в конце января 2018 г., когда

появилась температура до 39°C. Госпитализирован в ста-
ционар, получал антибактериальную терапию (цефазо-
лин). С улучшением состояния был выписан. В начале
марта отмечает подъем температуры до 39°C. Дома по на-
значению врача из частной клиники получал Амоксиклав
с положительным эффектом; 06.04.2018 отмечает очеред-
ной подъем температуры до 38,5°C. Принимал анальгин.
Доставлен бригадой скорой помощи в приемный покой.
Учитывая тяжесть состояния, госпитализирован в отделе-
ние реанимации и интенсивной терапии с подозрением на
пневмонию.

Физикальное исследование: общее состояние тяжелое,
кожные покровы бледные, тургор снижен. Отеки нижних
конечностей. Дыхание самостоятельное, учащенное. Аус-
культативно жесткое, справа в нижнебазальных отделах вы-
слушиваются мелкопузырчатые хрипы. Частота дыхания –
22 в минуту. Артериальное давление – 115/70 мм. рт. ст. Ча-

стота сердечных сокращений – 90 уд/мин. Пульс – 90 уд/мин.
Язык сухой, чистый. Живот умеренно вздут, при пальпации
мягкий, безболезненный. Перистальтика выслушивается.

Рентгенологическое исследование органов грудной
клетки: двусторонняя нижнедолевая пневмония.

Ультразвуковое исследование органов брюшной поло-
сти: пневматоз кишечника, свободная жидкость в брюш-
ной полости, гепатоспленомегалия, диффузные изменения
печени, камень нижней группы чашечек правой почки.

По данным МСКТ брюшной полости и забрюшинного
пространства, выполненной в нативном режиме сканиро-
вания: скопление свободной жидкости в подпеченочном и
поддиафрагмальном пространстве, перилиенально с рас-
пространением вдоль правого и левого латеральных кана-
лов. Отмечается циркулярное утолщение стенок всех отде-
лов толстой кишки до 16 мм с отсутствием гаустрации по
наружному контуру, периколическая клетчатка инфильт-
рирована (рис. 1). Стенка кишки на распространенном
уровне слоистая с формированием симптома «мишени»
(рис. 2). Слизистая оболочка толстой кишки гиперденсна,
отечна, с неровными внутренними очертаниями. Мезенте-
риальные лимфатические узлы количественно увеличены,
размерами до 9 мм по короткой оси (рис. 3). Заключение:
КТ-признаки панколита на компьютерной томографии
(псевдомембранозный колит), свободной жидкости в
брюшной полости, лимфаденопатии.

Заключение
Выполнение МСКТ в диагностике острого колита на-

правлено прежде всего на выявление соответствующих
признаков воспаления. В случае сомнительных результа-
тов МСКТ окончательный диагноз должен устанавливать-
ся с учетом данных эндоскопического обследования и био-
псии. Однако знание особенностей МСКТ у пациентов с
колитом позволяет структурировать и ускорить описание
исследования, что способствует своевременному выявле-
нию возможных осложнений и подбору наиболее подхо-
дящего терапевтического лечения.

Финансирование исследования и конфликт
интересов

Исследование не финансировалось какими-либо источ-
никами, и конфликты интересов, связанные с данным ана-
лизом, отсутствуют.
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Рис. 3. МСКТ брюшной полости пациента А. с псевдомембра-
нозным колитом: а – во фронтальной плоскости (отек и утол-
щение слизистой оболочки с формированием симптома «ак-
кордеона» – головки стрелок, сглаженный наружный контур
стенки кишки – белые длинные стрелки, свободная жидкость
в брюшной полости – изогнутая стрелка); б – аксиальной плос-
кости (отек и утолщение слизистой оболочки с формировани-
ем симптома «аккордеона» – головки стрелок, увеличение
лимфатических узлов – белые длинные стрелки).

а б
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Среди хронических неспецифических заболеваний ки-
шечника удельный вес язвенного колита (ЯК) состав-

ляет более чем 40%. Во всем мире наблюдается ежегодное
увеличение заболеваемости ЯК лиц молодого, трудоспо-
собного возраста, приводящее к ранней инвалидизации у
1/3 больных с данной патологией. При сочетании ЯК с пер-
вичным склерозирующим холангитом (ПСХ) прогноз для
качества жизни становится еще более неблагоприятным.

Воспалительные заболевания кишечника (ВЗК) – группа
хронических аутоиммунных заболеваний, включающих в се-
бя ЯК и болезнь Крона (БК), этиология которых на сего-
дняшний день не до конца установлена. ЯК – хроническое за-
болевание толстой кишки, характеризующееся иммунным
воспалением ее слизистой оболочки [1]. При ЯК поражается
только толстая кишка (за исключением ретроградного илеи-
та), в процесс обязательно вовлекается прямая кишка, воспа-
ление чаще всего ограничивается слизистой оболочкой (за
исключением острого тяжелого колита) и носит диффузный
характер. ПСХ – хроническое воспаление вне- и внутрипече-
ночных желчных протоков неизвестной этиологии [2].

Принимая во внимание современную гипотезу развития
ПСХ при ВЗК, согласно которой повышение проницаемо-

сти кишечного эпителия облегчает проникновение эндо-
токсинов и токсических бактериальных продуктов через
собственную пластинку слизистой оболочки в систему ve-
na portae и печень с дальнейшим развитием перихоланги-
та, нарушением экскреции желчи и поражением желчных
протоков, ПСХ следует рассматривать как одно из внеки-
шечных проявлений БК и ЯК (табл. 1).

Согласно зарубежным данным, заболеваемость ЯК состав-
ляет от 0,6 до 24,3 на 100 тыс. человек, распространенность
достигает 505 на 100 тыс. человек [3]. Данные о распростра-
ненности ЯК в Российской Федерации ограничены. Распро-
страненность ЯК выше в северных широтах и на Западе. За-
болеваемость и распространенность ЯК в Азии ниже, но в
последнее время наблюдается тенденция к увеличению. Ев-
ропеоиды страдают заболеванием чаще, чем представители
негроидной и монголоидной рас. Пик заболеваемости отме-
чается между 20 и 30 годами жизни, а второй пик заболевае-
мости описан в возрасте 60–70 лет. Заболеваемость прибли-
зительно одинакова у мужчин и женщин.

ПСХ мужчины болеют в 2 раза чаще, чем женщины. За-
болевание обычно развивается в возрасте 25–45 лет, но не
исключено и в более раннем возрасте, обычно в сочетании
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Таблица 1. Внекишечные (системные) проявления ЯК [1]

Аутоиммунные, связанные 
с активностью заболевания

Аутоиммунные, не связанные 
с активностью заболевания

Заболевания, обусловленные длительным воспалением 
и метаболическими нарушениями

Артропатии (артралгии, артриты), поражение
кожи (узловатая эритема, гангренозная пио-
дермия), поражение слизистых (афтозный
стоматит), поражение глаз (увеит, ирит, ири-
доциклит, эписклерит)

Анкилозирующий спондилит (сак-
роилеит), ПСХ, остеопороз, остео-

маляция, псориаз

Холелитиаз, стеатоз печени, стеатогепатит, тромбоз пери-
ферических вен, тромбоэмболия легочной артерии, ами-

лоидоз
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с хроническим ЯК. ПСХ может сочетаться с другими ауто-
иммунными заболеваниями, в том числе с тиреоидитом и
сахарным диабетом 1-го типа.

Почти у 70% больных с ПСХ имеется сопутствующий яз-
венный колит [4] и очень редко – регионарный илеит.
Вместе с тем из 10–15% случаев поражения печени при ЯК
на долю больных со склерозирующим холангитом прихо-
дится 5%. Отмечается, что если у больных язвенным коли-
том обнаруживается повышение щелочной фосфатазы, то
в 80% случаев выявляется сопутствующий ПСХ. ПСХ мо-
жет выявляться раньше или позже, чем колит; в некото-
рых случаях развитие холангита может предшествовать
колиту на срок до 3 лет. Активность холангита, как прави-
ло, обратно пропорциональна активности колита.

Клинический случай
Больной Т., 1991 года рождения, в июле 2015 г. был гос-

питализирован в гастроэнтерологическое отделение РКБ
им. Н.А.Семашко с диагнозом: гепатит неуточненной
этиологии для определения дальнейшей тактики лечения.
Больным себя считает с 2015 г., когда впервые появились
жалобы на тяжесть в правом подреберье и эпигастрии, то-
гда ему было назначено дообследование и амбулаторное
лечение по месту жительства. 

При объективном осмотре: общее состояние удовлетво-
рительное, рост 172 см, масса тела 64 кг, индекс массы тела
17,3 кг/м2. В функциональных пробах печени умеренный
синдром цитолиза (увеличение аланинаминотрансферазы
до 182 Е/л, аспартатаминотрансферазы до 92 Е/л), холестаза
(увеличение гамма-глутамилтранспептидазы до 472 Е/л,
щелочной фосфатазы до 432 Е/л). Копрограмма: кристаллы
жирных кислот (+), капли жира (+), крахмальные зерна (+);
Ректороманоскопия: толстая кишка осмотрена на 15 см.
Выше на слизистой наложения каловых масс зеленого цве-
та. В осмотренном отрезке слизистая со смазанным сосуди-
стым рисунком; слизистая гиперемирована, зернистая; эзо-
фагогастродуоденоскопия: пищевод – без особенностей.
Зубчатая линия не смещена. Кардия смыкается. Желудок
содержит в умеренном количестве слизь с примесью свет-
лой желчи, складки обычные. Слизистая отечна, местами
умеренно гиперемирована. Привратник проходим. Слизи-
стая луковицы двенадцатиперстной кишки и постбульбар-
ных отделов местами гиперемирована, деформаций нет.
Заключение: застойный папиллит, диффузная эритематоз-
ная дуоденопатия. Биопсия – хронический неактивный па-
пиллит с деформацией ворсин.

При проведении ультразвукового исследования органов
брюшной полости (ОБП) в июле 2015 г.: печень не увеличена,
вертикальный размер по срединной линии – 65 мм, по пра-
вой среднеключичной линии – 135 мм, по переднеподмы-
шечной – 145 мм. Контуры: ровные, паренхима без очаговых
изменений, средней эхогенности, стенки сосудов и протоков
печени уплотнены. Воротная вена – 12 мм. Внутрипеченоч-
ные желчные протоки не расширены. В области ворот пече-
ни и по ходу портальной вены визуализируется группа лим-
фоузлов, размеры наибольшего из них 16×9 мм. Желчный
пузырь неправильной овальной формы, размерами
65×24×30 мм, стенки его не утолщены, содержимое однород-
ное. Холедох – до 6,5 мм, стенки его – до 2 мм, отмечается их
двухконтурность (признаки холангита), просвет свободен.

В августе 2015 г. больному была проведена компьютер-
ная томография (КТ) ОБП с контрастированием: КТ-при-
знаки холангита, минимальная внутрибрюшная лимфаде-
нопатия, долихоколон, дивертикулез. После изучения ре-
зультатов КТ ОБП с контрастированием была рекомендо-
вана МР-холангиопанкреатография: дистальные отделы
внутрипеченочных протоков V и VI сегментов неравно-
мерно расширены, просвет сегментарных протоков на
уровне слияния до 1 мм; диаметр правого долевого прото-
ка – 2 мм, диаметр левого долевого протока – 2 мм. Диа-

метр пузырного протока – 1,3 мм, диаметр общего пече-
ночного протока – 4 мм, диаметр холедоха – 6 мм, проток
поджелудочной железы – диаметром 1 мм. Конкрементов
в протоках нет, локальных сужений протоков не выявле-
но. Свободной жидкости в брюшной полости и в плев-
ральных полостях не выявлено. Заключение МР-холангио-
панкреатографии: неравномерное расширение протоков
V–VI сегментов печени (ПСХ?). 

После проведения стационарного лечения c включением
урсодезоксихолевой кислоты (15–20 мг/кг в сутки) умень-
шились симптомы заболевания.

До июня 2016 г. чувствовал себя хорошо. В начале июля
2016 г. возобновились жалобы на тяжесть в правом подре-
берье, появился жидкий стул до 5 раз в сутки с примесью
крови. Участковый терапевт направил пациента на ста-
ционарное лечение по месту жительства. В гастроэнтеро-
логическом отделении ему впервые поставили диагноз: яз-
венный колит, назначили курс лечения: месалазин 3 г/сут
per os, преднизолон 30 мг/сут per os с постепенным сниже-
нием дозы и последующей отменой. 

Видеоколоноскопия (июль 2016 г.). Колоноскоп введен в
терминальный отдел подвздошной кишки. На осмотренном
промежутке просвет кишки не сужен, содержит умеренное
количество промывных вод. Слизистая прямой кишки
отечна, неярко гиперемирована, рыхловата, сосудистый ри-
сунок не визуализируется. Слизистая сигмовидной кишки
без отека, розовая, сосудистый рисунок умеренно смазан.
Слизистая ободочной кишки без отека, розовая, сосудистый
рисунок четкий. В области селезеночного угла – 2; в средней
трети поперечноободочной кишки – 2 и в поперечнообо-
дочной кишке ближе к печеночному углу – 1 визуализи-
руются очаги гиперплазии слизистой от 0,4 до 0,7 см в диа-
метре, высотой до 0,2–0,4 см, слизистая на них умеренно
бугристая, розовая, на верхушке гиперемирована, эрозиро-
вана. Взята биопсия: ткань рыхловато-эластичная. Слизи-
стая слепой кишки с мелкоочаговым отеком, яркой очаго-
вой гиперемией, на стенках единичные плоские эрозии до
0,2 см в диаметре с чистым дном. Тонус кишки нормаль-
ный, гаустрация сохранена, стенки кишки эластичные. Бау-
гиневая заслонка губовидной формы, смыкается неплотно,
слизистая на ней с умеренным отеком и неяркой диффуз-
ной гиперемией. Слизистая терминального отдела под-
вздошной кишки с умеренным отеком и неяркой диффуз-
ной гиперемией. Устье аппендикулярного отростка без осо-
бенностей. Заключение: эрозированные очаги гиперплазии
поперечноободочной кишки. Единичные эрозии слепой
кишки. Недостаточность Баугиневой заслонки. Выражен-
ный тифлит. Умеренно выраженный терминальный илеит.
Умеренно выраженный сегментарный колит. Биопсия ха-
рактерна для язвенного колита. 

С июля 2016 г. по декабрь 2017 г. была медикаментозная
ремиссия на 3 г/сут месалазина. На фоне хорошего само-
чувствия больной самостоятельно начал уменьшать дозу
месалазина. 

В январе 2017 г. состояние больного ухудшилось: жид-
кий стул с примесью крови участился до 7 раз в сутки, по-
явились сильные боли в животе. Больной был госпитали-
зирован в гастроэнтерологическое отделение. При прове-
дении колоноскопии были выявлены изменения: начиная
с прямой кишки, слизистая диффузно инфильтрирована,
неравномерно зернистая, красная, умеренно ранимая, с
множеством микроабсцессов, в сигме единичные плоские
язвы с зернистыми краями. Сосудистый рисунок отсут-
ствует, во всех отделах имеются единичные полиповидные
образования. Складки резко сглажены, местами отсут-
ствуют. Слепая кишка без складок. Баугиниева заслонка
вовлечена в воспалительный процесс, раскрыть ее устья не
удается. Биопсия из полиповидного образования восходя-
щей кишки. Заключение: язвенный колит, активная ста-
дия, тотальное поражение, псевдополипоз.
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На основании лабораторных и инструментальных мето-
дов исследования был выставлен диагноз: язвенный колит,
хроническое рецидивирующее течение, тотальное пораже-
ние, среднетяжелая атака по Truelove-Witts (индекс Мейо –
8 баллов). Внекишечные проявления (ПСХ).

Пациенту было рекомендовано: месалазин (в таблетках) 
3 г/сут, месалазин 2 г/сут (в клизмах), метрогил 1 г внутривен-
но капельно, урсодезоксихолевая кислота (Урсосан) 
15–20 мг/кг в сутки, смекта по 1 пакету 3 раза в день, предни-
золон 1 мг/кг, азатиоприн 2 мг/кг. К концу 1-го месяца тера-
пии наблюдалась положительная динамика: урежение часто-
ты дефекаций, уменьшение выделения крови в кале, сниже-
ние активности трансаминаз, улучшение общего состояния.

Контрольный осмотр был проведен в апреле 2017 г. га-
строэнтерологом в поликлинике по месту жительства:
больной не предъявлял жалоб, стул 2 раза в сутки, кашице-
образный, без патологических примесей. На момент обсле-
дования принимал месалазин 2 г/сут per os, Урсосан 250 мг
по 1 таблетке 3 раза в день, азатиоприн 2 мг/кг.

Основные цели терапии: замедление прогрессирования
заболевания, предотвращение и купирование осложнений,
купирование симптомов, улучшение качества жизни. Для
достижения данных целей были назначены месалазин, ис-
пользующийся для индукции ремиссии и в качестве сред-
ства поддерживающей терапии в стадии ремиссии, и урсо-
дезоксихолевая кислота [5].

При ПСХ возникают стенозы, стриктуры и пристеноч-
ные расширения желчных протоков (в виде «нитки жем-
чуга»), которые служат причиной развития других ослож-
нений. Связь ПСХ, впервые описанного как самостоятель-
ная клиническая форма в 1924 г., с ВЗК была выявлена в
1965 г. Полученные в последние годы результаты позво-
ляют сделать вывод, что, несмотря на отчетливую клини-
ческую ассоциацию между ПСХ и ВЗК, иммуногенетиче-
ские связи между обоими заболеваниями неясны. Хорошо
известно, что сочетание тотального ЯК с ПСХ ассоцииру-
ется с повышенным риском развития рака толстой кишки.

У больных с длительным анамнезом ЯК существенно по-
вышен риск колоректального рака, что обусловливает не-
обходимость регулярного обследования для выявления
дисплазии эпителия толстой кишки. На вероятность раз-
вития рака влияют следующие факторы [6]: 
• длительность анамнеза ЯК: риск колоректального рака

составляет 2% – при 10-летнем, 8% – при 20-летнем и 18%
при 30-летнем анамнезе; 

• начало заболевания в детском и подростковом возрасте,
хотя этот фактор может лишь отражать длительность
анамнеза и не являться независимым предиктором коло-
ректального рака; 

• протяженность поражения: риск наиболее повышен у
пациентов с тотальным ЯК, в то время как у пациентов с
проктитом риск не отличается от среднего в популяции; 

• наличие ПСХ; 
• семейный анамнез колоректального рака;

• тяжелые обострения ЯК в анамнезе или непрерывное
течение ЯК. Последствием высокой активности ЯК мо-
жет являться воспалительный полипоз, также являю-
щийся фактором риска развития колоректального рака. 
В целом, скрининг колоректального рака у больных ЯК

следует начинать после 6–8 лет от дебюта заболевания. 
У пациентов, страдающих ПСХ, регулярное контрольное
обследование следует начать раньше в связи с высоким рис-
ком рака. Пациенты с поражением, ограниченным прямой
кишкой, могут наблюдаться с той же периодичностью, что
и здоровые люди, при условии, что прошедшее или актив-
ное воспаление проксимальнее прямой кишки исключено
при эндоскопическом исследовании и биопсии остальных
отделов кишки. Частота рутинных эндоскопических иссле-
дований диктуется степенью риска, оцениваемой при коло-
носкопии через 6–8 лет после начала ЯК (табл. 2) [1].

Заключение
Таким образом, представленная клиническая демонстра-

ция характеризует особенности впервые выявленного ЯК у
больного с ПСХ: ПСХ манифестировался раньше, чем ЯК.

Анализируя историю болезни пациента, следует отметить,
что ведение больного должно быть направлено на снижение
риска возникновения колоректального рака, так как при ЯК
наличие перихолангита и склерозирующего холангита уве-
личивает риск дисплазии и колоректального рака.
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Таблица 2. Определение риска колоректального рака у больных ЯК (по данным колоноскопии через 6–8 лет от дебюта заболевания) [1]

Тотальный ЯК Низкий риск – 0–2 фактора риска, высокий риск – 3–4 фактора риска

Сохраняющееся воспаление (по данным эндоскопического/гистологи-
ческого исследования)

Семейный анамнез колоректального рака 

Воспалительный полипоз 

При высоком риске скрининговая колоноскопия проводится каждые 1–2 года, а при низком риске – каждые 3–4 года
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Н а сегодняшний день диагноз «неалкогольная жиро-
вая болезнь печени» (НАЖБП) является достаточно

распространенным в мировой популяции. Стоит отме-
тить, что под НАЖБП подразумевается ряд последова-
тельных сменяющих друг друга состояний: жировой стеа-
тоз (гепатоз) – первая ступень, не сопровождающаяся кли-
ническими проявлениями, характеризующаяся доброка-
чественным течением; при отсутствии изменения образа
жизни и модификации диеты развивается неалкогольный
стеатогепатит (НАСГ), характеризующийся потенциалом
к прогрессированию в цирроз печени и гепатоцеллюляр-
ную карциному [1].

По данным статистических исследований, мировая рас-
пространенность НАЖБП составляет 25,24% [2]. Анало-
гичная ситуация наблюдается и в Российской Федерации.
Интересно, что наибольшая заболеваемость стеатозом
печени отмечена у лиц пожилого возраста (70–80 лет) –
34,26%, а НАСГ – у пациентов 50–59 лет (10,95%) [3]. Со-
гласно исследованию C.Day и соавт. примерно 12–14% слу-
чаев стеатогепатоза трансформируется в стеатогепатит,
13% НАСГ переходит в цирроз, 5–10% – в выраженный
фиброз [4].

С учетом того, что НАЖБП сопряжена с целым рядом
метаболических нарушений, современная терапия должна
быть комплексной, направленной на коррекцию всех
звеньев, вовлеченных в патологический процесс. Тем не
менее на настоящий момент оптимальная терапия
НАЖБП продолжает разрабатываться. Доступные анализу
результаты клинических исследований, как правило, вы-
полнены на относительно небольшой когорте пациентов,
имеют разную методологическую структуру, что затруд-
няет их систематизацию и проведение сравнительного
анализа [5, 6]. Однако большинство авторов едины во мне-
нии, что основой лечения НАЖБП является модификация
образа жизни и диеты.

Под модификацией образа жизни понимают снижение
массы тела и увеличение физической активности [1].

Для получения клинически значимого изменения со-
стояния паренхимы печени рекомендуется похудение па-
циента на 7–10%. Для достижения этой цели необходимо
как снижение калорийности употребляемой пищи до 500–
1000 ккал, так и увеличение физической активности со-
гласно национальным рекомендациям [7]. Актуальность
разговора о пищевом поведении и снижении индекса мас-
сы тела обусловлена тем, что, по данным G.Tarantino и со-
авт., из всех 10–25% граждан, страдающих стеатозом, 30–
100% имеют морбидное ожирение и 10–75% страдают са-
харным диабетом 2-го типа [4].

Однако каждый практикующий врач знает, что реко-
мендации по модификации образа жизни крайне непопу-
лярны у людей, которые занимают позицию самооправда-
ния, утверждая, что они не переедают и стараются вести
здоровый образ жизни. В силу того, что именно сформи-
ровавшийся образ жизни, характер питания привели к
формированию этого заболевания, для мотивации паци-
ента к снижению массы тела помимо рекомендаций к дие-
тотерапии чрезвычайно важным является выявление типа
нарушения пищевого поведения, доминирующего у дан-
ного больного. Однако небольшой процент врачей знако-
мы с этой проблемой. Направление к психотерапевту вос-
принимается пациентами крайне негативно. С другой сто-
роны, пациенты, придерживающиеся диеты и изменения
массы тела в первые месяцы после начала лечения, часто
прекращают начатую коррекцию и возвращаются к исход-
ной массе тела, порой с отрицательной динамикой. Это не-
редко объясняется повышающимся уровнем реактивной
тревожности, что активизирует у данных пациентов ги-
перфагическую реакцию на стресс. Все перечисленное не
умаляет значимость модификации образа жизни, что стал-
кивается с крайне малой возможностью реализовать эти
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рекомендации на практике. Мы должны признать, что на
первый план выходит медикаментозная коррекция стеато-
гепатита как состояния, отражающего функциональную
активность печени и являющегося риском трансформации
в фиброз и цирроз.

На сегодняшний день вопрос о целесообразности на-
значения омега-3-полиненасыщенных жирных кислот
остается открытым. Согласно метаанализу 9 ретроспектив-
ных исследований (335 пациентов) употребление омега-3-
полиненасыщенных жирных кислот способствует умень-
шению стеатоза печени, но гистологически никаких под-
тверждающих данных к настоящему моменту получено не
было [8]. Интересным фактом является открытие положи-
тельного воздействия кофе на предотвращение развития
фиброза [9, 10]. Важно отметить, что при употреблении
других кофеинсодержащих продуктов и декофеинизиро-
ванного кофе таких закономерностей обнаружено не было.

В настоящее время лекарственные средства, применяе-
мые для лечения НАЖБП, направлены на снижение массы
тела, редукцию инсулинорезистентности (ИР) и уменьше-
ние степени повреждения печени. Согласно рекоменда-
циям Европейской ассоциации по изучению заболеваний
печени, Европейской ассоциации по изучению диабета,
Европейской ассоциации по изучению ожирения, добав-
ление в схему лечения к диете и модификации образа жиз-
ни фармпрепаратов показано пациентам с НАСГ, особен-
но лицам с выраженным фиброзом печени (≥F2), а также с
менее выраженной формой НАЖБП, но наличием сахар-
ного диабета, метаболического синдрома, устойчивым по-
вышением аланинаминотрансферазы (АЛТ) [11].

Учитывая известную взаимосвязь между гиперинсули-
немией и развитием НАЖБП, данной группе пациентов
необходимо включить в план лечения гипогликемические
средства, влияющие на ИР: бигуаниды (метформин) и тиа-
золидиндионы (пиоглитазон). Несмотря на доказанное
снижение ИР, выраженность стеатоза печени и гепатоме-
галии при приеме метформина у пациентов с НАЖБП, по
данным J.Haukeland и соавт., оказалась неудовлетвори-
тельной, согласно отдаленным результатам, в отношении
воспалительных и фибротических изменений в печени, в
связи с чем этот препарат в рамках лечения НАЖБП не
рассматривается [13]. Тем не менее применение этого пре-
парата оправдано у пациентов с сахарным диабетом 2-го
типа, который в 50% случаев выявляется у пациентов с
НАЖБП. Другие авторы считают целесообразным приме-
нение метформина.

Касательно тиазолидиндионов отмечены их положи-
тельное влияние на повышение чувствительности жиро-
вой, мышечной и печеночной тканей к инсулину, умень-
шение уровня триглицеридов, повышение экспрессии
транспортеров глюкозы. Согласно ряду рандомизирован-
ных контролируемых исследований (РКИ), использование
пиоглитазона целесообразно у пациентов с НАЖБП в дозе
30–45 мг/сут [14, 15]. Недавно завершенное РКИ с перио-
дом проспективного наблюдения 18 мес подтвердило ста-
бильные отдаленные результаты терапии пиоглитазоном в
дозе 45 мг/сут у пациентов с НАСГ, выражающиеся в нор-
мализации гистологических маркеров заболевания [16].

С целью уменьшения степени повреждения печени и ре-
гресса иммуновоспалительного компонента в рамках тера-
пии НАЖБП используются цитопротекторы. Одним из
наиболее исследованных препаратов является урсодезокс-
холиевая кислота (УДХК).

УДХК является эффективным цито- и гепатопротекто-
ром, учитывая свое плейотропное действие (цитопротек-
тивное, антиапоптическое, иммуномодулирующее, гипо-
холестеринемическое, антифибротическое) [17–19]. В ре-
комендациях Европейской ассоциации по изучению бо-
лезней печени установлена доказательная эффективность
по назначению УДХК при разных формах НАЖБП.

Способность УДХК встраиваться в фосфолипидный
слой плазмолеммы, делая ее устойчивее по отношению к
повреждающим факторам (гидрофобные желчные кисло-
ты, токсические продукты метаболизма этанола), опреде-
ляет ее цитопротективные свойства. Многими авторами
описан антиапоптический эффект, который заключается в
угнетении митохондриального пути апоптоза за счет бло-
кировки высвобождения митохондиального цитохрома С
в цитозоль клетки и последующего образования апоптосо-
мы [20]. Благодаря воздействию на ряд провоспалитель-
ных цитокинов (интерлейкины 1, 2, 4, 6, фактор некроза
опухоли α, интерферон γ) УДХК реализует свое иммуно-
модулирующее действие. На настоящий момент продол-
жают исследоваться антиоксидантное и антифибротиче-
ское действие УДХК [17, 21].

По данным Z.Xiang и соавт. и при систематическом об-
зоре 12 РКИ (7 исследований – монотерапия УДХК, 5 –
комбинация с другими препаратами; всего 1160 пациен-
тов) было отмечено, что монотерапия УДХК приводит к
улучшению функции печени в 5 исследованиях и умень-
шению выраженности стеатоза и фиброза – в 2. Немало-
важно подчеркнуть, что все 5 исследований, в которых
оценивалась эффективность комбинации УДХК с другими
препаратами, выявили значимое улучшение функциональ-
ных печеночных показателей, при этом в двух из них было
зафиксировано уменьшение стеатоза и некровоспаления
согласно гистологическим данным [22].

Хорошо известен тот факт, что ИР является одним из ве-
дущих патогенетических механизмов формирования мета-
болического синдрома и НАЖБП. В последние годы ак-
тивно изучается потенциал УДХК в снижении ИР.

В экспериментальных исследованиях было показано, что
УДХК оказывает активирующее действие на рецептор
плазмолеммы для желчных кислот TGR5, который стиму-
лирует выработку инкретинов, а также на фарнезоидный
Х-рецептор [23]. Недавно установлено, что желчные кисло-
ты, включая УДХК, служат сигнальными молекулами с си-
стемными эндокринными функциями. Они активируют
протеинкиназные пути, представляют собой лиганды для
TGR5 и таким образом регулируют собственную энтероге-
патическую циркуляцию, а также гомеостаз глюкозы, три-
глицеридов и энергетические процессы. В силу физиологи-
ческого единства функционирования печени и желчного
пузыря у пациентов с НАЖБП чаще выявляется повыше-
ние литогенности желчи, что приводит к формированию
билиарного сладжа и увеличивает риск развития желчно-
каменной болезни (ЖКБ). Согласно нашим данным, около
1/3 пациентов с НАЖБП на момент обследования имеют
ЖКБ. Гипокалорийная диета повышает риск развития би-
лиарного сладжа и ЖКБ; отмечается ослабление стимуля-
ции сократительной активности моторики желчевыводя-
щих путей, увеличение липолиза в периферической жиро-
вой ткани и, как следствие, пресыщение желчи холестери-
ном, активное выведение желчных кислот с каловыми мас-
сами. У пациентов, подвергшихся бариатрической хирур-
гии, отмечен риск развития конкрементов. Учитывая пере-
численные факты, целесообразно назначение УДХК как ли-
толитического препарата: при приеме УДХК уменьшается
снижение холестерина в желчи, что приводит к снижению
ее литогенности. Назначение УДХК у пациентов с НАЖБП
в случае выявления билиарного сладжа, в том числе холе-
стериновых сгустков, будет обусловливать растворение
включений. У остального пула пациентов применение
УДХК снижает риск формирования билиарного сладжа и,
как следствие, развития ЖКБ.

В связи с тем, что НАЖБП является компонентом мета-
болического синдрома, пациенты вынуждены принимать
целый спектр разных групп препаратов: гипотензивные,
гипогликемические, гиполипидемические. Наиболее часто
в рутинной клинической практике в качестве гиполипиде-
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мических препаратов используются статины. Нередкое
повышение трансаминаз стало причиной проведения рос-
сийского клинического многоцентрового исследования
РАКУРС – «Изучение влияния УДХК на эффективность и
безопасность терапии статинами у больных с заболевания-
ми печени, желчного пузыря и/или желчевыводящих пу-
тей с использованием препарата Урсосан». По результатам
исследования было продемонстрировано, что применение
УДХК в сочетании со статинами приводит к более выра-
женному снижению показателей общего холестерина и хо-
лестерина липопротеинов низкой плотности (ЛПНП), чем
монотерапия статинами [24]. Вторичный анализ результа-
тов исследования РАКУРС продемонстрировал, что досто-
верное снижение этих показателей отмечалось у пациен-
тов с НАЖБП как на стадии стеатоза, так и на стадии стеа-
тогепатита [24].

Исследование РАКУРС также продемонстрировало, что
прием УДХК в дозе 15 мг/кг в сутки и статинов обусловли-
вает статистически значимое снижение активности АЛТ,
аспартатаминотрансферазы, щелочной фосфатазы и γ-глу-
тамилтрансферазы у пациентов, нуждающихся в терапии
статинами, у которых исходно были выявлены отклонения
функциональных печеночных тестов (р<0,005). Вторич-
ный анализ результатов этого исследования позволил
прийти к выводу о том, что в группе пациентов с НАСГ
комбинированная терапия УДХК в дозе 15 мг/кг в сутки и
статинами приводила к достоверному снижению активно-
сти печеночных ферментов, в частности АЛТ [24]. Таким
образом, опубликованные данные позволяют сделать вы-
вод о том, что при совместном назначении статинов и
УДХК возможно снижение дозы статина при сохранении
выраженного гиполипидемического эффекта у пациентов
с дислипидемией на фоне стеатогепатита. Комбинация
УХДК со статинами оказывает благоприятный эффект на
течение ЖКБ при НАЖБП в случае холестериновой при-
роды камней.

Рекомендуемая терапевтическая доза составляет 10–15
мг/кг. 

НАЖБП является широко распространенным в россий-
ской популяции заболеванием. Приведенные факты поз-
воляют сделать выводы о низкой приверженности боль-
шинства пациентов модификации образа жизни, что дела-
ет крайне актуальным медикаментозное лечение НАЖБП.
К наиболее изученным в исследовательских работах и 
хорошо зарекомендовавшим себя в рутинной клиниче-
ской практике препаратам относится УДХК (Урсосан,
«ПРО.МЕД.ЦС Прага а.о.»). Теперь появление дозировки
УДХК (Урсосан) 500 мг в 1 таблетке позволяет в 2 раза
снизить кратность приема препарата и значительно повы-
шает комплаентность пациентов.В качестве иллюстрации
представляем собственное клиническое наблюдение.

Пациентка 45 лет, длительно страдающая гипертониче-
ской болезнью II стадии, 3-й степени, риск сердечно-сосу-
дистых осложнений 3. В рамках гипотензивной терапии
утром принимает индапамид 1,5 мг, телмисартан 80 мг,
фозиноприл 10 мг. Обратилась к терапевту поликлиники
для профилактического осмотра. В биохимическом анали-
зе крови выявлено повышение АЛТ до 2 норм, аспартата-
минотрансферазы до 2,5 норм, γ-глутамилтранспептидаза
(ГГТП) повышена до 2 норм, щелочная фосфатаза, общий
билирубин – в пределах нормы. Холестерин повышен до
6,3 ммоль/л (при норме до 3,6–5,2), триглицериды – до 
3 ммоль/л (при норме 0,5–2,83), липопротеины высокой
плотности снижены до 1,0 ммоль/л, ЛПНП повышены до
4,4 ммоль/л (при норме 2,6–3,3). Глюкоза 6,1 ммоль/л (при
норме 4,1–5,9). Общий анализ крови – без патологии. 
В связи с выявленным повышением трансаминаз пациент-
ка была направлена на консультацию к гастроэнтерологу.

При осмотре гастроэнтерологом выявлено повышение
индекса массы тела до 33, малых печеночных признаков

(телеангиоэктазий, пальмарной эритемы) отмечено не бы-
ло, селезенка не пальпировалась, печень выступала из-под
реберной дуги на 1 см. Край безболезненный, плотной эла-
стичной консистенции, заострен. Вредные привычки: при-
ем алкоголя, курение отрицает.

Согласно доступной медицинской документации в био-
химическом анализе крови, проводившемся 2 года назад,
повышения показателей функциональной активности
печени отмечено не было.

С целью уточнения генеза выявленного цитолитическо-
го синдрома проведено дополнительное исследование.
Для исключения болезней накопления было проведено ис-
следование на уровень церулоплазмина в сыворотке кро-
ви, экскреции меди с мочой – норма. Консультирована оф-
тальмологом – кольцо Кайзера–Флейшера не было вы-
явлено, что позволило исключить болезнь Вильсона–Ко-
новалова. Показатели обмена железа – норма, что позво-
лило исключить гемохроматоз.

Маркеры вирусных гепатитов В и С не определялись
(HBsAg, анти-HCV – отрицательно).

При электрофорезе белков крови фракция γ-глобулина в
пределах нормы, антинуклеарные факторы также не пре-
вышали референсных значений, что позволило исключить
аутоиммунный генез гепатита.

При ультразвуковом исследовании органов брюшной
полости выявлено увеличение печени за счет обеих долей,
печень с ровными контурами, левая доля 13 см, правая до-
ля 17 см, эхогенность повышенная, эхоструктура диффуз-
но неоднородная. Отмечается обеднение сосудистого ри-
сунка. Желчный пузырь не увеличен в размерах, содержи-
мое – мелкодисперсная взвесь. Поджелудочная железа и
селезенка в размерах не увеличены.

При эластометрии плотность паренхимы 5,7–6,0 кПа –
степени F0–F1 по шкале METAVIR.

В связи с повышением уровня глюкозы крови консуль-
тирована эндокринологом. При проведении глюкозотоле-
рантного теста показатели в пределах нормы, гликирован-
ный гемоглобин 5,5% при норме до 6%. Однако уровень
инсулина превышал 2 нормы. Выставлен диагноз: экзоген-
но-конституциональное ожирение 1-й степени, наруше-
ние толерантности к углеводам.

Учитывая анамнез и результаты проведенного обследо-
вания, в круге дифференциальной диагностики рассмат-
ривалось развитие цитолитического синдрома в рамках
НАСГ и лекарственного гепатита. Чрезвычайно важную
роль в данном случае играет подробный сбор анамнеза,
включающий тщательный анализ принимаемых пациен-
тов лекарственных препаратов и сроков их назначения, в
том числе биологически активных добавок, витаминов,
фитопрепаратов, народных средств, гепатотоксическое
действие которых часто не осознается пациентом. В нашем
случае пациентка принимала индапамид 1,5 мг, телмисар-
тан 80 мг, фозиноприл 10 мг утром в течение 1,5 года. 
В случае лекарственного гепатита продолжение приема
каузативного препарата, как правило, приводит к не-
уклонному нарастанию показателей функциональной ак-
тивности печени. Достаточно низкий уровень повышения
трансаминаз, ГГТП в рассматриваемом случае скорее яв-
ляется аргументом против диагноза лекарственного гепа-
тита. Учитывая повышение индекса массы тела, наличие
дислипидемии, эпизодическое повышение уровня глюко-
зы крови, артериальную гипертензию, отсутствие данных
за вирусную, аутоиммунную, алкогольную природу забо-
левания, а также за болезни накопления, пациентке был
выставлен диагноз: НАСГ минимальной лабораторной ак-
тивности, фиброз печени F0–F1 (METAVIR). В связи с из-
ложенным пациентке был назначен Урсосан по 500 мг 
2 раза в сутки.

При контрольном биохимическом анализе крови через
10 дней уровень трансаминаз, ГГТП нормализовался. При
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контроле биохимических показателей через 1,5 мес от на-
чала приема уровень трансаминаз, ГГТП оставался в пре-
делах нормы, отмечалась тенденция к снижению ЛПНП до
4,0 ммоль/л, повышению липопротеинов высокой плотно-
сти до 1,5 ммоль/л. Согласно результатам проведенного в
эти сроки ультразвукового исследования полость желчно-
го пузыря анэхогенна, что обусловлено литолитическим
эффектом Урсосана. Затем пациентка самостоятельно от-
менила прием Урсосана. Спустя 6 мес с момента отмены
препарата пациентка отметила повышение массы тела,
при повторном биохимическом анализе крови вновь по-
высился уровень трансаминаз до 1 нормы. Гастроэнтеро-
логом было рекомендовано возобновить прием УДХК,
придерживаться низкокалорийной диеты. В результате
этого через 14 дней достигнута нормализация трансами-
наз. На фоне терапии Урсосаном побочных эффектов от-
мечено не было.

Данный клинический случай наглядно демонстрирует
важность тщательного сбора анамнеза, в частности ле-
карственного, детальных лабораторной и инструменталь-
ной диагностики для уточнения стадии процесса и дина-
мического наблюдения пациентов с НАЖБП в силу склон-
ности к рецидивированию НАСГ на фоне отмены УДХК;
необходимость назначения повторных курсов, учитывая
низкую приверженность модификации образа жизни. Вы-
сокий риск формирования ЖКБ у пациентов с НАЖБП
требует обнаружения ранних проявлений этого заболева-
ния (взвеси в желчном пузыре). Согласно клиническим ре-
комендациям по НАЖБП Российской гастроэнтерологи-
ческой ассоциации и Российского общества по изучению
печени пациентам требуется длительный курс (3–6 мес)
приема УДХК, что позволяет уменьшить выраженность
стеатоза и, согласно некоторым данным, фиброза печени.
Назначение Урсосана также оказывает метаболический
эффект, способствуя нормализации липидного спектра и
уменьшению ИР [25, 26].
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Введение
Демографический прогноз ООН говорит о все более воз-

растающей доле пожилых в мировой популяции. На сегод -
няшний момент в России число пенсионеров по возрасту
превышает 30 млн, по расчетам специалистов, к 2020 г. чис-
ленность землян старше 60 лет достигнет 1 млрд 150 млн.
Эта тенденция обусловлена не только увеличивающейся
продолжительностью жизни, но и, что крайне важно для
практического здравоохранения, возрастанием сроков до-
живаемости пациентов, страдающих одновременно не-
сколькими хроническими заболеваниями.

За последние десятилетия произошли кардинальные из-
менения и в самой структуре заболеваемости взрослого на-
селения. В современных публикациях используется термин
«глобальный патоморфоз», поскольку меняется не только
структура заболеваемости, но и клинические проявления
болезней. Наступивший век охарактеризовался развитием
эпидемии хронических неинфекционных заболеваний.

Зачастую уже в среднем возрасте при обследовании па-
циентов диагностируется не менее 3–5 хронических болез-
ней, взаимное влияние которых друг на друга заменяет
классическую клиническую картину, усугубляя тяжесть,
усиливая прогрессирование, развитие осложнений и тор-
пидность течения.

В связи с этим озабоченность специалистов вызывает
высокая распространенность таких неразрывно связанных
друг с другом проблем современной медицины, как ко-
морбидность и мультиморбидность.

Коморбидность – сочетание у одного больного двух
или более хронических заболеваний, этиопатогенетиче-
ски взаимосвязанных между собой или совпадающих по

времени появления вне зависимости от активности каж-
дого из них.

Существует множество синонимов коморбидности (поли-
морбидность, мультифакториальные заболевания, полипа-
тия, соболезненность, двойной диагноз, плюрипатология).

Основные причины развития коморбидных заболева-
ний условно делятся на две группы – внутренние и внеш-
ние. Среди первых выделяют генетическую предрасполо-
женность, сходный этиопатогенез заболеваний, роль од-
ной болезни как фактор риска другой болезни и причину
патоморфоза сопутствующей патологии, единые инволю-
тивные изменения в органах и тканях.

К внешним причинам относят: состояние экологии,
сходный образ жизни и социально-психологический ста-
тус, единый антигенный состав микробиома пациента и,
что наиболее актуально на сегодняшний день, лекарствен-
ную коморбидность.

Дебют и хронизация заболеваний, формирующих в даль-
нейшем синдромы полиморбидности, приходятся на моло-
дой (30–45 лет) и средний возраст (46–60 лет), а результат
их суммарного накопления, период так называемой яркой
клинической демонстрации начинает проявлять себя, со-
ответственно, в пожилом возрасте (61–75 лет).

Значимой проблемой для всех практикующих врачей
остается необходимость назначения полиморбидным па-
циентам комплексного лечения. К сожалению, в клиниче-
ской картине внутренних болезней нет такого заболева-
ния, которое можно было бы успешно лечить лишь одним
лекарственным препаратом. Каждый специалист, наблю-
дающий больного, назначает медикаментозное лечение
для борьбы с той нозологической формой, терапией кото-
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рой он занимается в данный момент. При этом не учиты-
вается системное действие лекарственных средств, не при-
нимаются во внимание возможные побочные эффекты.
Это является пусковым механизмом для развития ятро-
генных заболеваний, поскольку длительное применение
медикаментозных препаратов приводит к развитию
осложнений, перерастающих в самостоятельные нозоло-
гические формы. Полипрагмазия вследствие полиморбид-
ности ведет к резкому возрастанию вероятности развития
системных и нежелательных эффектов лекарственных
препаратов. Нежелательные побочные эффекты дают но-
вую клиническую симптоматику, часто расцениваются
врачами как проявление одного из факторов полиморбид-
ности и влекут за собой назначение еще большего числа
лекарственных препаратов [1–3].

Летальный исход от лечения – данная проблема актуаль-
на во всем мире, и в развитых странах существуют нацио-
нальные документы, содержащие перечни лекарственных
средств, которые запрещены к использованию из-за высо-
кой частоты побочных реакций и нежелательных межле-
карственных взаимодействий (рис. 1).

Полипрагмазия встречается у 56% пациентов моложе
65 лет и 73% старше 65 лет. Прием двух препаратов при-
водит к лекарственным взаимодействиям у 6% пациен-
тов. Применение 5 препаратов увеличивает их частоту до
50%. При использовании 10 препаратов риск лекарствен-
ных взаимодействий достигает 100%. В одном из исследо-

ваний было продемонстрировано, что среднее количе-
ство препаратов, принимаемых больными (как назначен-
ных докторами, так и используемых самостоятельно), со-
ставляет 10,5, при этом в 96% случаев доктора не знали
точно, что принимают их пациенты (A.Pilotto и соавт.,
2005; E.Rengo и соавт., 2005). Больные старшего возраста
принимают 5–8 лекарственных средств в 41,4% случаев,
более 9 препаратов – 37,2% (D.Fialova и соавт., 2005;
M.Rothberg и соавт., 2008).

Влияние полиморбидности на клиническую картину,
диагностику и лечение заболеваний отражено на рис. 2.

Проблема коморбидности с развитием полипрагмазии в
полной мере отразилась и на обширнейшей группе паци-
ентов с патологией желудочно-кишечного тракта (ЖКТ).

На формирование полиморбидности у больных с нали-
чием заболеваний ЖКТ и общесоматических заболеваний
могут оказывать влияние одни и те же факторы. Так, на-
рушение обмена холестерина способно привести к разви-
тию холестероза желчного пузыря и желчнокаменной бо-
лезни (ЖКБ), жирового гепатоза и является безусловным
фактором риска развития атеросклеротического пораже-
ния сосудов сердца и головного мозга, артериальной ги-
пертензии – АГ (рис. 3).

У пациентов пожилого возраста, наблюдаемых в отде-
лениях гастроэнтерологического профиля, может одно-
временно диагностироваться от 5 до 8 нозологических
форм. Чаще всего патология ЖКТ сочетается с ишемиче-
ской болезнью сердца (ИБС), АГ, ожирением, сахарным
диабетом (СД), остеоартрозом и дисциркуляторной энце-
фалопатией.

В свою очередь, валообразный рост сердечно-сосуди-
стой патологии, СД и назначение соответствующего лече-
ния не могут не сказаться на состоянии слизистой оболоч-
ки (СО) ЖКТ, являясь причиной развития целого ряда па-
тологических состояний органов пищеварения.

Не секрет, что врачами общей практики с профилакти-
ческой и/или лечебной целью назначаются низкие дозы
ацетилсалициловой кислоты – АСК (50–100 мг), которые,
в свою очередь, потенцируют развитие гастроинтести-
нальных повреждений и их осложнений, наиболее гроз-
ным из которых является желудочно-кишечное крово-
течение (ЖКК).

Следует учитывать тот факт, что нередко АСК сочетает-
ся с приемом варфарина или клопидогрела, усугубляя ве-

I.М.Shcherbenkov et al. / Consilium Medicum. 2018; 20 (8): 24–31.

Рис. 1. Полиморбидность (Ю.В.Конев).

Рис. 2. Влияние полиморбидности на клиническую картину, диагностику и лечение заболеваний [45].
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роятность развития ЖКК и повышая риск летального ис-
хода ввиду полиморбидного состояния пациента и бы-
строго развития полиорганной недостаточности.

Особое место занимает патология ЖКТ, возникающая
на фоне терапии хронической боли, длительно текущих
воспалительных процессов, в первую очередь широко
распространенных заболеваний опорно-двигательного
аппарата, столь характерных для полиморбидных пациен-
тов. Серьезной медико-социальной проблемой стали вто-
ричные (симптоматические) эрозивно-язвенные пораже-
ния желудка и двенадцатиперстной кишки (ДПК), вы-
званные применением при этих состояниях широкого
спектра не только нестероидных противовоспалительных
препаратов (НПВП) и антиагрегантов, но и глюкокорти-
костероидов.

Эрозивно-язвенные поражения желудка и ДПК (сопро-
вождающиеся диспепсией или бессимптомные) обнару-
живаются при эндоскопическом исследовании практиче-
ски у 40% больных, длительно принимающих НПВП. По-
мимо основной причины НПВП-гастропатии – снижения
синтеза простагландинов, а следовательно, защитных ре-
зервов СО желудка и ДПК – обнаружен местный повреж-
дающий эффект на клеточном уровне, который не об-
условлен простагландиновым механизмом. Предполагает-
ся, что НПВП (непосредственно или через провоспали-
тельные цитокины) могут вызывать апоптоз эпителиаль-
ных клеток. В механизме ульцерогенного действия НПВП
определенную роль играет изменение перекисного окисле-
ния липидов. Образующиеся в результате токсического
действия НПВП продукты свободнорадикального окисле-
ния принимают участие в поражении СО желудка, а также
в разрушении мукополисахаридов.

Пандемия СД способствовала привлечению активного
внимания клиницистов к проблеме патологии ЖКТ, воз-
никаемой или усугубляемой основным заболеванием [4].

Во главе изменений, определяющих поражение различ-
ных отделов ЖКТ, при СД лежат 3 основных компонента:
1) дисфункция автономной нервной системы;
2) дисрегуляция секреции и действия гормонов, инкрети-

нов;
3) электролитные нарушения, связанные с уремическим и

кетоацидотическим состоянием.
Проявление симптомов меняется в широких пределах и

затрагивает весь ЖКТ. Наиболее частыми проявлениями
гастроэнтерологической патологии при СД являются:
• поражение пищевода (дисфагия, кандидозный эзофагит,

гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь – ГЭРБ);
• поражение желудка (диабетический гастропарез);
• поражение тонкой кишки (синдром избыточного бакте-

риального роста, глютеновая энтеропатия);
• поражение толстой кишки (констипационный синдром,

аноректальная дисфункция) [4, 5].
Исходя из полученных в последние десятилетия сведе-

ний, к гастроэнтерологическим осложнениям СД стали от-

носить и изменение липидного обмена, которое приводит
к возникновению таких заболеваний, как холестероз желч-
ного пузыря, ЖКБ, неалкогольная жировая болезнь пече-
ни, цирроз, гепатоцеллюлярная карцинома, острая пече-
ночная недостаточность [5–10].

В настоящее время одним из наиболее распространен-
ных среди всех гастроэнтерологических заболеваний яв-
ляется ГЭРБ [3]. Эпидемиологическими исследованиями
установлен значительный уровень ассоциации ГЭРБ с воз-
растом, полиморбидными состояниями как органов ЖКТ,
так и других систем. ГЭРБ как монозаболевание встречает-
ся значительно реже и наиболее часто сочетается с ИБС,
заболеваниями соединительной ткани, особенно склеро-
дермией, хронической обструктивной болезнью легких,
СД, АГ и т.д.

В исследованиях М.Sandu и соавт. (2013 г.), основанных
на результатах анкетирования опросником GERDQ, ГЭРБ
была выявлена у 40,9% пациентов, страдавших болезнями
органов дыхания, в том числе у 45% больных бронхиаль-
ной астмой (БА) и 41,6% пациентов с хронической об-
структивной болезнью легких [11].

В исследовании Xuan Jiang и соавт. (2013 г.) отмечена
высокая распространенность кишечной симптоматики у
пациентов с ГЭРБ: у 25,2% – вздутие живота, 14% – хро-
нический запор, 10,3% – синдром раздраженного кишеч-
ника [14].

Согласно данным отечественных и зарубежных исследо-
вателей ГЭРБ нередко сочетается с другими заболевания-
ми органов пищеварительной системы, особенно с патоло-
гией гепатобилиарной зоны, в том числе хроническим
панкреатитом, билиарными дисфункциями, синдромом
раздраженного кишечника, функциональной диспепсией,
язвенной болезнью желудка, хроническим гастритом, гры-
жей пищеводного отверстия диафрагмы, протекая одно-
временно или последовательно в различных вариантах
«перекрестов».

Анализ многочисленных литературных источников в
течение более 25 лет свидетельствует, что предполагаемы-
ми факторами риска, способствующими появлению и про-
грессированию ГЭРБ, следует считать этническое про-
исхождение и географическое положение, ожирение, ку-
рение, алиментарные факторы, повышенное употребление
различных препаратов, способствующих развитию ГЭРБ
(индукторы ГЭРБ), которые могут снижать тонус нижнего
эзофагеального сфинктера или оказывать прямое раздра-
жающее действие на СО пищевода: антихолинергические
препараты, НПВП, кортикостероиды, нитраты у пациен-
тов с ИБС, бифосфонаты и многие другие [12–14].

Клиническая картина ГЭРБ характеризуется широким
спектром клинических проявлений:

• пищеводных (наиболее часто встречаются изжога и ре-
гургитация);

• внепищеводных (стоматологический, оториноларин-
гологический, бронхолегочный, кардиологический и
анемический синдромы).

В реальной клинической практике продолжает увеличи-
ваться рост больных, у которых проявления ГЭРБ носят
внепищеводный характер. При отсутствии типичной
симптоматики (изжоги, регургитации) эти проявления ча-
сто недооцениваются клиницистами, что приводит к диаг-
ностическим и терапевтическим ошибкам, неадекватной
тактике ведения таких пациентов.

Патологический пищеводный рефлюкс выявляется у
50–65% больных с различной бронхолегочной патологией.

ГЭРБ подчас служит триггером и индуктором хрониче-
ского бронхита, БА, пневмонии, фиброза легкого и парок -
сизмального ночного апноэ.

Результаты многочисленных исследований доказали
наиболее тесную связь БА и ГЭРБ. У пациентов, страдаю-
щих БА, изжога встречается в 70% случаях, в том числе в

Рис. 3. Схема развития причинно-следственной полиморбид-
ности (Ю.В.Конев).
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дневное время – у 20%, дневное и ночное время – 50%. 
У 60% больных БА выявляется грыжа пищеводного отвер-
стия диафрагмы, которая считается морфологическим
субстратом для появления ГЭРБ. По данным суточной 
рН-метрии пищевода установлено, что большинство при-
ступов удушья при БА совпадает с гастроэзофагеальными
рефлюксами. Наличие ГЭРБ отмечается у 33–90% больных
БА, при этом у 25–30% патологические гастроэзофагеаль-
ные рефлюксы не имеют пищеводных проявлений.

В основе столь тесной взаимосвязи бронхолегочных за-
болеваний, в том числе и БА, лежат два основных патоге-
нетических механизма:

• рефлекторный (агрессивные компоненты рефлюксата,
попадая в пищевод при рефлюксе, стимулируют хемо-
рецепторы дистального отдела пищевода, в ответ на
что развивается ваго-вагальный рефлекс, который об-
условливает бронхоконстрикцию);

• микроаспирационный (непосредственное попадание
рефлюксата в дыхательные пути, способствующее
местному хроническому экссудативному воспалению).

Механизм возникновения хронического кашля при
ГЭРБ заключается в раздражении рецепторов ларингеаль-
ных и трахеобронхиальных путей, пищевода по афферент-
ным путям (вагусным, глоссофарингеальным, френикус-
ным), которые достигают кашлевого центра, где возбужде-
ние соединяется с центром, контролирующим дыхание. По
эфферентным путям (диафрагмальному, спинномозговых
нервов и нервов бронхиального дерева) возбуждение до-
стигает мускулатуры: скелетной, дыхательной, диафрагмы,
бронхов, глотки.

Значительную часть в атипичной клинической симпто-
матике занимают оториноларингологические проявления
ГЭРБ. К ним относятся:

• дисфония;
• оталгия;
• болезненность при глотании;
• охриплость голоса (в 71% случаев);
• globus pharyngeus (47–78%);
• хроническое покашливание (51%);
• першение в горле;
• повышенное слизеобразование (42%);
• латеральные шейные боли;
• ларингоспазм;
• афония.
Повреждения гортани и глотки при ГЭРБ включают ши-

рокий спектр патологий:
• хронический ларингит;
• контактные язвы и гранулемы голосовых складок;
• хронический фарингит;
• стеноз гортани;
• папилломатоз гортани;
• рак гортани;
• стридор, подскладочный ларингит или рецидивирую-

щую пневмонию у новорожденных детей (из-за попада-
ния желудочного содержимого в нос, трахею и легкие).

Манифестация ЛОР-проявлений ГЭРБ связана с достиже-
нием рефлюктата проксимального отдела пищевода, особен-
но в ночное время, когда происходит снижение тонуса верх-
него пищеводного сфинктера. При высоком дуоденогастроэ-
зофагеальном рефлюксе прослежена прямая связь между
степенью повреждения тканей ЛОР-органов и продолжи-
тельностью воздействия на нее рефлюксата. Агрессивные
компоненты (желчь, лизолицетин, соляная кислота и пеп-
син) могут приводить к эрозивно-язвенным поражениям СО
и отеку. При торпидном течении заболеваний ЛОР-органов
целесообразно обследование у гастроэнтеролога.

К числу наиболее характерных поражений полости рта
при ГЭРБ относятся:

• поражение мягких тканей (афты СО полости рта, изме-
нения сосочков языка, жжение языка);

• воспалительные заболевания тканей пародонта (гинги-
виты, пародонтиты);

• некариозные поражения твердых тканей зубов (эрозии
эмали);

• галитоз.
Механизм стоматологических повреждений при ГЭРБ

обусловлен степенью ацидификации слюнной жидкости
(рН<7,0) и изменением физико-химических свойств слю-
ны (минерального состава, вязкости).

Кардиальные проявления ГЭРБ встречаются достаточно
часто. Так, согласно данным статистики, около 600 тыс.
граждан США ежегодно подвергаются коронарографии, при
этом в 30% случаев коронары оказываются неизмененными
[15, 16]. У 71% пациентов с интактными коронарными сосу-
дами имеются характерные изменения пищевода [3].

В Швеции при обследовании больных со стенокардией с
неизмененными венечными артериями (кардиалгическом
синдроме X) установлено, что вклад патологии пищевода в
эту группу составляет около 25%, так как при 24-часовой
рН-метрии, манометрии пищевода или тесте Бернштейна
обнаруживаются признаки, подтверждающие заболевание
пищевода, а имеющиеся объективные показатели ишемии
по электрокардиографии (ЭКГ) и сцинтиграфии с таллием
могут быть ложноположительным результатом [17–20].

Среди кардиальной симптоматики ГЭРБ наряду с тран-
зиторными нарушениями сердечного ритма и проводимо-
сти ведущим считается синдром болей в грудной клетке
некардиального происхождения.

В случае возникновения загрудинных болей основной
задачей врача являются правильная оценка состояния па-
циента, проведение дифференциальной диагностики (осо-
бенно у лиц среднего и пожилого возраста) для исключе-
ния заболеваний, требующих неотложной терапии: острой
коронарной патологии (затяжной приступ стенокардии,
острый инфаркт миокарда), расслаивающей аневризмы
аорты, тромбоэмболии легочной артерии, спонтанного
пневмоторакса, перфорации пищевода.

Ретростернальная боль в соответствии со сформировав-
шимся стереотипом в первую очередь расценивается как
стенокардитическая. Но, как уже говорилось, эти боли
почти у 1/3 пациентов имеют некардиальное происхожде-
ние, а связаны с патологией пищевода, в подавляющем
большинстве – с ГЭРБ. При проведении эзофагогастроду-
оденоскопии и по данным суточной рН-метрии более чем
в 50% случаев у пациентов с некоронарогенными болями
обнаруживаются характерные признаки ГЭРБ.

Выделяют следующие механизмы возникновения загру-
динной боли, связанной с рефлюксом: раздражение рецеп-
торов СО пищевода желудочным содержимым при его по-
падании в пищевод способствует нарушению его моторной
функции, приводит к хаотическим непропульсивным со-
кращениям нижней трети пищевода, спазму его мышц, ги-
пертензии мышц нижнего пищеводного сфинктера, кото-
рые могут быть причиной болевых ощущений за грудиной.

Следует помнить о том, что при болевом синдроме реф-
люксного происхождения повышена висцеральная чув-
ствительность. В связи с этим увеличение возбудимости
дорсальных столбов нейронов или изменение централь-
ных нервных процессов афферентной стимуляции могут
самостоятельно вызывать появление боли за грудиной.
Псевдокардиальная боль при нарушении функции пище-
вода может в ряде случаев приводить к уменьшению коро-
нарного кровотока и ишемии миокарда через висцеро-
висцеральный рефлекс.

Дифференциальная диагностика, особенно в случае на-
личия у полиморбидного больного сердечно-сосудистой
патологии, сложна и неоднозначна. Согласно эпидемиоло-
гическим данным в последние годы увеличилось число па-
циентов с сочетанием ИБС и ГЭРБ – до 40% больных с
ИБС имеют поражения гастроэзофагеальной зоны различ-
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ной степени выраженности. В 62,7% у пациентов с гастро-
профилем встречается сердечно-сосудистая патология,
при этом ИБС занимает ведущие позиции.

Наличие у пациента ГЭРБ с кардиальной симптомати-
кой на фоне ИБС вызывает существенное отягощение
течения последней вследствие дополнительного индуци-
рования рефлюксами коронароспазма и нарушениями
ритма. В таких случаях вычленить ведущие механизмы ге-
неза кардиальных нарушений весьма затруднительно, и
только специальная фармакологическая проба для диагно-
стики ГЭРБ может внести окончательную ясность.

Доказать или опровергнуть предположение о преобла-
дающем пищеводном характере загрудинной боли возмож-
но путем проведения эзофагогастродуоденоскопии с вы-
явлением воспалительно-деструктивных изменений в СО
пищевода, которые могут быть причиной загрудинных бо-
лей. Однако следует помнить, что у 60% больных ГЭРБ из-
менения пищевода не выявляются. При мониторинге рН
пищевода возможно зафиксировать совпадение эпизодов
рефлюкса с возникновением боли, что будет свидетель-
ствовать в пользу ГЭРБ. Наиболее достоверным считается
метод одновременного мониторинга рН пищевода и ЭКГ.
Совпадение эпизодов рефлюкса с эпизодами нарушений на
ЭКГ также свидетельствует в пользу ГЭРБ (табл. 1).

В свою очередь, назначение кардиотропной терапии па-
циентам с ИБС, чаще в среднем и пожилом возрасте, спо-
собствует возникновению ГЭРБ, замыкая образовавшийся
порочный круг с взаимным отягощением сердечно-сосу-
дистой и гастроэнтерологической патологий.

Помимо псевдокоронарных болей к кардиальным про-
явлениям ГЭРБ относятся также транзиторные наруше-
ния сердечного ритма и проводимости, как правило, соче-
тающиеся с признаками вегетативной дисфункции: чув-
ством страха, тревоги, жаром или ознобом, головокруже-
нием, потливостью, одышкой, эмоциональной лабиль-
ностью.

Механизм возникновения дисритмических проявлений
ГЭРБ также опосредован возбуждением кислым рефлюк-
сатом рефлексогенной зоны дистальной части пищевода с
развитием висцеро-висцеральных рефлексов, моделирую-
щихся через nervus vagus и приводящих к коронароспазму
и аритмиям.

С учетом преобладания у лиц с полиморбидным фоном,
особенно у пациентов старших возрастных групп, патоло-
гии сердечно-сосудистой и дыхательной системы особую
актуальность приобретают бронхолегочная и кардиальная
«маски» ГЭРБ.

Диагностика ГЭРБ
У полиморбидных пациентов диагностика ГЭРБ доста-

точно сложна, поскольку в наличии несколько заболева-
ний, зачастую маскирующих симптомы друг друга. Про-
явления рефлюксной болезни могут иметь невыраженный
характер либо пациент сам не придает им значения по
причине преобладания жалоб со стороны основного забо-
левания (например, ИБС или другой патологии ЖКТ).

Своевременное выявление ГЭРБ позволяет избежать
осложнений, существенно улучшает качество жизни боль-
ного. Основным методом обследования является эндоско-
пический, что позволяет непосредственно проводить
оценку состояния СО пищевода и осуществлять морфоло-
гическое исследование. Это важно для проведения диффе-
ренциальной диагностики и адекватного лечения в усло-
виях столь частого сочетания поражения органов дыха-
ния, сердечно-сосудистой системы и пищеварения. При
наличии нарушений глотания, «кома» в горле, беспричин-
ном кашле, а также упорных ларингофарингитах показана
рентгеноскопия пищевода.

Наиболее чувствительными методами диагностики вне-
пищеводных проявлений ГЭРБ считаются 24-часовой 

рН-мониторинг, импедансометрия ЭКГ, холтеровское мо-
ниторирование.

Врачу любой специальности необходимо учитывать тот
факт, что связи между выраженностью жалоб и степенью
изменений слизистой пищевода может и не быть, особен-
но у пациентов старших возрастных групп с полиморбид-
ным фоном. Вовремя не выявленная патология пищевода
чревата развитием у данной когорты пациентов жизнеуг-
рожающих осложнений ГЭРБ, таких как пищевод Баррет-
та и аденокарцинома пищевода.

Терапия ГЭРБ у полиморбидных пациентов
Одной из ключевых проблем, которую приходится еже-

дневно решать каждому гастроэнтерологу при ведении па-
циентов с сочетанной патологией органов пищеварения и
других систем организма, является предотвращение поли-
прагмазии и потенциальных межлекарственных взаимо-
действий. Принятие верного решения усложняется воз-
можностью выбора препаратов из нескольких классов с
различным механизмом действия.

Поскольку рассматриваемое нами заболевание относит-
ся к кислотозависимым и ведущим механизмом формиро-
вания симптоматики считается длительное закисление пи-
щевода, основным направлением терапии остается приме-
нение антисекреторных препаратов.

К таким препаратам с высоким клиническим эффектом,
безопасностью длительного применения, доказанным при
проведении рандомизированных плацебо-контролируе-
мых исследований, относятся ингибиторы протонной
помпы (ИПП) – группа соединений, наиболее эффективно
супрессирующих желудочную секрецию [21–24].

Для лечения ГЭРБ в России используют шесть предста-
вителей ИПП с различной химической структурой – «эта-
лонный», исторически первый омепразол, а также лансо-
празол, пантопразол, рабепразол и стереоизомеры ИПП –
эзомепразол и декслансопразол.

Все эти препараты позволяют обеспечить необходимый
для лечения пациентов с ГЭРБ уровень внутрижелудочно-
го рН>4 большую часть суток.

Принадлежащие к одному классу препаратов ИПП тем
не менее имеют различия в быстроте действия, продолжи-
тельности и глубине кислотной супрессии, обусловленные
разной молекулярной структурой и особенностями фар-
макокинетики и фармакодинамики.

Выбор конкретного препарата из группы ИПП для лече-
ния больных ГЭРБ основывается на результатах исследо-
вания мощности и длительности антисекреторного дей-
ствия, скорости купирования симптомов, заживления эро-

Таблица 1. Основные клинические различия загрудинных болей
пищеводного и кардиального характера [48]

Признак Пищеводная боль Кардиальная боль

Характер пищи Зависит Не зависит

Изменение положения
туловища (наклоны,
положение лежа)

Зависит Не зависит

Физические,
эмоциональные нагрузки

Могут
провоцировать

Как правило,
способствуют

Сопровождается
отрыжкой, тошнотой Редко

Возможна за счет
висцеро-
висцеральных
рефлексов

Сопровождается
страхом смерти,
одышкой, слабостью

Нехарактерно Характерно

Купируется

• Изменением
положения тела

• Глотком воды
• Приемом антаци-

дов (пищевой со-
ды и др.)

• Нитроглицерином

Чаще всего
нитроглицерином
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зий, прогнозируемости эффекта, наличии дополнитель-
ных плейотропных эффектов и безопасности при комби-
нированном лечении, что особенно важно для полимор-
бидных пациентов.

Все ИПП подвергаются метаболизму системой микросо-
мального окисления в печени (CYP 2C19, 3A4, 2D6), их ме-
таболиты хорошо растворяются в воде и выводятся с мо-
чой и желчью. При этом участие изоферментов в метабо-
лизме разных препаратов различается: среди всех ИПП ра-
бепразол в минимальной степени метаболизирует с помо-
щью ферментов микросомального окисления и единствен-
ный претерпевает неферментное превращение в плазме
крови (80% – образование тиоэфира).

Поскольку метаболизм большинства ИПП происходит с
участием изоферментов цитохрома Р450 (CYP2C19 и
CYP3A4), препараты этого класса могут вступать в конку-
рентные взаимодействия. Так, помимо ИПП омепразола,
лансопразола, пантопразола и эзомепразола, при участии
изофермента CYP2C19 метаболизируются также анксио-
литики и транквилизаторы (диазепам, амитриптилин),
НПВП (пироксикам, напроксен), дезагреганты (варфарин,
клопидогрел), лозартан, фенитоин.

Посредством CYP3A4, также активно участвующего в
метаболизме ИПП, метаболизируются макролиды (кроме
азитромицина), противогрибковые средства (кетоконазол,
миконазол), противовирусные препараты (ритонавир, ин-
гибиторы протеаз ВИЧ), блокаторы кальциевых каналов
(верапамил, нифедипин), противоаритмические препара-
ты (амиодарон, фелодипин), некоторые статины (симва-
статин, ловастатин).

Определенные преимущества перед другими ИПП имеет
рабепразол, поскольку первая фаза его метаболизма в
клетках печени происходит путем неферментной реакции
восстановления до тиоэфирного соединения при мини-
мальном участии CYP2C19 и CYP3A4. Поэтому рабепра-
зол не вступает в конкурентные взаимодействия с указан-
ными группами препаратов. Это становится особенно
важным при терапии пожилых пациентов с полиморбид-
ной отягощенностью или при приеме лекарственных
средств с узким «терапевтическим» коридором.

Важным моментом, отражающимся на клинической эф-
фективности препарата, является зависимость метаболиз-
ма большинства ИПП от генетического полиморфизма
изофермента CYP2C19, снижающего активность этого эн-
зима, приводящего к существенным нарушениям биодо-
ступности конкретных представителей ИПП (табл. 2).

Генетический полиморфизм CYP2C19 оказывает значи-
мое влияние на параметры фармакокинетики ИПП, осо-
бенно на показатель площади под кривой «концентрация–
время» (AUC). У медленных метаболизаторов AUC ИПП в
3–10 раз выше, а у промежуточных – в 2–3 раза выше в
сравнении с быстрыми. Установлено, что у медленных и
быстрых метаболизаторов величина AUC наиболее значи-

мо различается для препаратов I поколения – омепразола,
пантопразола, лансопразола (в 6,3, 6,0 и 4,3 раза соответ-
ственно), тогда как для препарата II поколения рабепразо-
ла – только в 1,9 раза, что объясняется меньшим вкладом
CYP2C19 в его метаболизм.

Большая часть европеоидной и азиатской популяций –
быстрые метаболайзеры ИПП (только ~3–5% европе -
оидов и 15–20% азиатов – слабые, медленные, метаболай-
зеры). Генотипирование жителей Московской области
(европеоиды) – 428 мужчин и 543 женщины в возрасте
44,6±11,9 года с язвенной болезнью желудка – позволило
выявить наличие полиморфизмов CYP2C19: 32,65% паци-
ентов оказались быстрыми метаболайзерами, 39,75% –
сверхбыстрыми, 25,85% – промежуточными и 1,75% –
медленными (слабыми) [25, 26].

Кроме того, благодаря такому пути метаболизма рабе-
празол действует в разы быстрее других ИПП и более дли-
тельно сохраняет кислотосупрессивную активность.

Неоднозначно мнение специалистов о влиянии назначе-
ния ИПП одновременно с клопидогрелом на частоту боль-
ших сосудистых событий. В систематическом поиске
MEDLINE, EMBASE и Cochrane Library до февраля 2015 г.
оценивался риск сосудистых осложнений при одновре-
менном приеме клопидогрела и ИПП. Пациенты, полу-
чающие терапию ИПП и клопидогрелом, в целом оказа-
лись в зоне более высокого риска больших сосудистых со-
бытий (отношение шансов 1,42; 95% доверительный ин-
тервал 1,30–1,55). В группе быстрых метаболизаторов
CYP2C19 риск был выше. Вероятность развития больших
сосудистых событий оказалась одинаковой у пациентов,
получавших ИПП четырех классов – омепразол, лансопра-
зол, эзомепразол и пантопразол. Однако у больных, при-
менявших рабепразол, повышения риска больших сосуди-
стых событий не отмечено (отношение шансов 1,03; 95%
доверительный интервал 0,55–1,95) [38, 39]. Наиболее ве-
роятное объяснение этому – минимально выраженное
взаимодействие рабепразола с системой цитохрома.

В свете применения ИПП как основного компонента те-
рапии не только ГЭРБ, но и всех кислотозависимых забо-
леваний достаточно важным представляется подтвер-
жденная исследованиями информация о плейотропных
эффектах рабепразола [27].

Установленная способность препарата повышать уро-
вень некоторых протективных компонентов в желудочном
секрете в качестве дополнительного воздействия на факто-
ры защиты (при стимуляции секреции слизи и муцинов в
СО желудка) обусловливает выраженное преимущество
использования рабепразола у полиморбидных пациентов.

Так, в двойном плацебо-контролируемом исследовании,
проведенном с участием добровольцев, установлено, что
количество защитной слизи после 7-дневного приема ра-
бепразола в дозировке 20 мг/сут статистически значимо
увеличилось как в стимулированную пентагастрином фазу
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Таблица 2. Показатели фармакокинетики ингибиторов Н+/К+-АТФазы

Препарат Дозировка, мг Путь введения Биодоступ-
ность, %

AUC,
ммоль/л×ч

Период полу-
элиминации, ч

Максимальная
концентрация в
плазме крови, ч

Выделение, %

Омепразол 20 Внутрь, внутривенно 30–65 1,11–2,23 0,5–1 0,5–3,5 С мочой – 77
С калом – 18–23

Лансопразол 30 Внутрь 80–85 5,01 1,3–1,7 1,7 С мочой – 14–23
С калом– 75

Рабепразол

10, 20 Внутрь 52 2,12 1,0–2,0 2,0–5,0 С мочой – 90
С калом – 10

20 Внутривенно 100 1,6 1–2 С первых секунд С мочой – 90
С калом – 10

Пантопразол 40 Внутрь, внутривенно 77 9,93 1,0–1,9 1,1–3,1 С мочой – 71–80
С калом – 18

Эзомепразол 40 Внутрь 64–89 4,32–11,21 1,2 1–2 С мочой – 80
С калом – 20
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секреции (с 1,50±0,32 до 3,36±0,39 мг/мл; р<0,001), так и в
базальную (с 2,28±0,36 до 3,31±0,38 мг/мл; р<0,01). Кон-
центрация муцина возросла в 2,6 раза в стимулированную
фазу (с 0,36±0,06 до 0,96±0,08 мг/мл; р<0,0001) и на 41% 
(с 0,58±0,09 до 0,82±0,09 мг/мл; р<0,05) – в базальную. Вяз-
кость желудочного сока также увеличилась в обе фазы
(р<0,01 и р<0,05 соответственно) [28].

В исследовании, проведенном T.Jaworski и соавт. [30],
было установлено, что на фоне приема рабепразола отме-
чается восстановление базальной и стимулированной пен-
тагастрином секреции муцина и слизи, уровень которых в
желудочном соке редуцировался при использовании
НПВП, в данном исследовании напроксена. Так, в базаль-
ную фазу – на 47% (р<0,01), а в фазу, стимулированную
пентагастрином, – на 22%.

Рабепразол восстанавливал и секрецию муцина, уровень
которого в желудочном соке снижался при применении
напроксена с плацебо на 67% (р=0,003) в стимулирован-
ную фазу и 40% – в базальную (р=0,05), что определяет
преимущество применения рабепразола у пациентов с
кислотозависимыми заболеваниями, дополнительно при-
нимающих НПВП.

Гастропротективный эффект рабепразола тесно связан с
увеличением синтеза простагландина Е2 в СО желудка и
снижением уровня лейкотриена B4 как медиатора воспале-
ния на фоне приема препарата [32].

Влияние рабепразола на слизисто-бикарбонатный барь-
ер пищевода было изучено I.Sarosiek и соавт. У больных
с эрозивной рефлюксной болезнью действие рабепразола
(в дозе 20 мг/сут) на выработку муцина оценено до и после
в течение 8 нед терапии. Секреция муцина была статисти-
чески значимо выше после лечения рабепразолом на всех
этапах исследования (базовая, инсуфляция NaCL и пепси-
на), чем при исходном измерении от 118% (р=0,013) на
I этапе до 455% (р<0,001) – на IV. Значимым фактом явля-
лась связь эпителизации эрозивных дефектов с увеличени-
ем концентрации муцина в секрете вырабатывающих
слизь желез подслизистой оболочки пищевода [31].

Доказано, что применение комбинации дезагрегантов и
рабепразола позволяло эффективно предупреждать случаи
как инфаркта миокарда, так и ЖКК (S.Hokimoto и соавт.,
2009; S.Kengott и соавт., 2010). А назначение рабепразола за
5 ч до первой дозировки АСК (650 мг) достоверно снижает
тяжесть повреждения СО верхних отделов ЖКТ по моди-
фицированной шкале Ланца и образования эрозий в ант-
ральном отделе желудка в ближайшие 24–72 ч [40].

На российском рынке представлен препарат Рабелок,
действующее вещество которого – рабепразол в дозе 10 и
20 мг. Таблетированная форма препарата Рабелок состоит
из 3 слоев, каждый из которых последовательно защищает
от воздействия агрессивной среды желудка, способствует
доставке действующего вещества в тонкий кишечник –
области всасывания и позволяет равномерно высвобож-
дать действующее вещество.

Стоит отметить, что Рабелок выпускается не только в
форме таблеток, но и в виде лиофилизата для внутривенно-
го введения. Рабелок лиофилизат – единственный в России
рабепразол парентеральной формы введения. Наличие
внутривенной формы введения расширяет область приме-
нения препарата, включая в первую очередь жизнеугро-
жающие состояния, требующие достижения быстрой су-
прессии кислотопродукции, профилактику рецидива га-
стродуоденальных кровотечений при язвенной болезни
после эндоскопического гемостаза, особенно при высоком
риске рецидива, а также если пациент не может принимать
пероральные лекарственные средства по любой причине.

На сегодняшний день все представители ИПП утратили
патентную защиту, фармацевтический рынок представлен
большим количеством генерических препаратов. Это в
полной мере относится и к рабепразолу. Кроме того, дока-

зана биоэквивалентность препарата Рабелок и оригиналь-
ного препарата.

Таким образом, на российском рынке ИПП появился
новый многообещающий препарат рабепразола – Рабелок,
имеющий уникальное сочетание свойств – высокое каче-
ство (эффективность и безопасность) при доступной цене.
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Актуальность
Механические повреждения являются причиной 1/3 от

всех обращений за экстренной медицинской помощью.
Среди всей травмы повреждения живота, как закрытые,
так и проникающие, представляют наиболее тяжелую ка-
тегорию, именно поэтому диагностике и лечению этой па-
тологии уделялось большое внимание на протяжении всей
истории медицины, и данная тема остается актуальной и
настоящее время [1]. Кроме того, абдоминальная травма
является 3-й по распространенности причиной смерти па-
циентов из всех травм [2]. Диагностика травм живота
сложна, что объясняется тяжелым состоянием пациентов,
частым алкогольным или наркотическим опьянением
больных [3, 4]. Кроме того, в отечественной клинической
практике нет единых алгоритмов обследования пострадав-
ших, тактика ведения обычно основана на опыте хирурга
или принятой в данном учреждении системе. Дефекты в
обследовании больных приводят к диагностическим и так-
тическим ошибкам, которые могут быть фатальными для

пострадавшего [5]. В то же время ранняя диагностика и
лечение могут снизить летальность до 50% [2]. 

В последние годы большинство врачей склоняются в сто-
рону избирательных диагностических и лечебных подходов,
при этом выбор диагностических методов нуждается в ба-
лансе между инвазивностью и точностью. Использование
перитонеального лаважа, лапароскопии, лапаротомии, луче-
вых методов диагностики, динамического клинического на-
блюдения снижает количество ненужных лапаротомий [6].

Диагностическая лапаротомия дает достоверные данные
о повреждении внутренних органов, однако как метод
обладает высокой травматичностью и большим количе-
ством осложнений [7].

Диагностический перитонеальный лаваж годами ис-
пользовался для выявления гемоперитонеума, но он бес-
полезен при повреждениях внутренних органов без крово-
течения в брюшную полость. Кроме того, это инвазивная
процедура, которая дает большой процент ненужных опе-
ративных вмешательств.

A.Yu.Vasilev et al. / Consilium Medicum. 2018; 20 (8): 32–36.

Лучевая диагностика травм живота 
на клинических примерах проникающих ранений 
из практики лечебного учреждения первого уровня
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Проведен анализ лучевого обследования 15 пациентов, поступивших в стационар первого уровня с проникающими ранениями живота. Все постра-

давшие были обследованы с помощью ультразвукового исследования (УЗИ), мультисрезовой компьютерной томографии живота, части из них бы-

ла выполнена обзорная рентгенография. Установлено, что мультисрезовая компьютерная томография показала высокую эффективность в оцен-

ке последствий проникающей травмы живота. С помощью этого метода удалось как подтвердить, так и исключить повреждения внутренних орга-

нов. Немаловажным фактором является возможность прослеживания хода раневого канала. Эффективность УЗИ существенно ниже, и данный

метод рекомендуется только для динамического наблюдения за больными. Обзорная рентгенография малоинформативна и не может использо-

ваться для своевременной постановки диагноза.

Ключевые слова: обзорная рентгенография живота, ультразвуковое исследование, мультисрезовая компьютерная томография, проникающие

ранения живота.
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Abstract

The analysis of radiodiagnosis of 15 patients admitted to a first-level hospital with penetrating wounds of the abdomen was carried out. All the victims were exa-

mined by ultrasound, multislice computed tomography of the abdomen, part of them was made plan radiography. It has been established that multidetector

computed tomography has shown high efficiency in assessing the consequences of penetrating abdominal trauma. With the help of this method, it was possible

both to confirm and to exclude damage to the internal organs. An important factor is the ability to trace the progress of the wound channel. The effectiveness of

ultrasound is significantly lower and this method is recommended only for dynamic monitoring of patients. Plan radiography is of little informative and can not be

used for timely diagnosis.
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Современные методы лучевой диагностики, такие как
ультразвуковое исследование (УЗИ) и мультисрезовая
компьютерная томография (МСКТ), постепенно заме-
щают эту процедуру [8].

МСКТ – незаменимый компонент в диагностическом
алгоритме гемодинамически стабильных больных без при-
знаков перитонита и используется для сортировки паци-
ентов на нуждающихся и не нуждающихся в операции.
Этот метод ассоциирован с повышением уровня выживае-
мости пациентов с травмой, его положительное влияние
оценивается от 13 до 25% [9].

Материалы и методы
В ходе проведенной работы были обследованы 15 пациен-

тов, поступивших в стационар первого уровня с проникаю-
щими ранениями живота. Из исследования были исключе-
ны пострадавшие с признаками перитонита и гемодинами-
ческой нестабильности, такие больные сразу направлялись
в операционную. Возраст пациентов от 17 до 59 лет. Сред-
ний возраст составил 35,7±11,9 года (среднее значение яв-
ляется недостаточно типичным для данного ряда, о чем
свидетельствует коэффициент вариации, равный 34,0%).
Преобладали мужчины – 86,7% (n=13), женщин было 13,3%
(n=2). Лица трудоспособного возраста (женщины от 16 до
54 лет, мужчины от 16 до 59 лет) составили 100% (n=15), что
говорит о социальной значимости этой группы.

В течение 1-го часа после травмы в стационар поступили
73,4% (n=11) человек, от 1 ч до 3 ч – 13,3% (n=2), от 3 до 
24 ч – 13,3% (n=2).

В алкогольном опьянении поступили 86,7% (n=13) паци-
ентов.

Все повреждения были неогнестрельными. Травма жи-
вота была получена в результате ножевых ранений у 93,3%
(n=13) пострадавших, ранения гвоздем – у 6,7% (n=1), по-
вреждения прямой кишки веткой при катании с горки – у
6,7% (n=1).

Раны поясничной области отмечались у 33,3% (n=5), од-
ного из фланков – у 26,7% (n=4), передней брюшной стен-
ки – у 33,3% (n=5), промежности – у 6,7% (n=1).

В соответствии с разработанным протоколом всем паци-
ентам при поступлении в стационар были выполнены
МСКТ и УЗИ органов брюшной полости. Обзорная рент-
генография органов брюшной полости применялась
ограниченно. МСКТ и УЗИ в динамике проводились толь-
ко при наличии показаний.

Данные о структуре проведенных исследований приве-
дены в табл. 1.

Результаты и обсуждение
Результаты обследования пациентов с проникающими

ранениями живота представлены в табл. 2.
При этом 1 орган был поврежден у 26,7% (n=4) постра-

давших, 2 органа у 6,7% (n=1). Забрюшинные гематомы без
повреждения других органов отмечались у 4 пациентов,
проникающие ранения без повреждения внутренних орга-
нов и гемоперитонеума – 13,3% (n=2).

Обзорная рентгенография органов брюшной полости
выполнена у 4 пациентов, патологии не выявлено.

УЗИ выявило 1, МСКТ – 2 из всех повреждений почек
(n=2). Ложноотрицательный результат УЗИ почек объ-
яснялся алкогольным опьянением больного и невозмож-
ностью полипозиционного исследования. Ранение почки
при МСКТ выглядело как гиподенсивная зона в паренхи-
ме почки неправильной формы. Паранефральная клетчат-
ка была инфильтрирована, прослеживался раневой канал
(рис. 1). При УЗИ в паренхиме почки определялась гипоэ-
хогенная зона с нечеткими контурами.

Повреждение печени выявили оба метода (n=1). При
МСКТ определялась гиподенсивная зона с нечеткими кон-
турами, без контрастного усиления (рис. 2). При УЗИ зона

A.Yu.Vasilev et al. / Consilium Medicum. 2018; 20 (8): 32–36.

Таблица 1. Методы лучевого обследования пострадавших с про-
никающими ранениями живота (n=15)

Методы
Число пострадавших

абс. %

МСКТ при поступлении 15 100

• из них с контрастным усилением 5 33,3

УЗИ при поступлении 15 100

Обзорная рентгенография при поступлении 4 26,7

МСКТ в динамике 5 33,3

УЗИ в динамике 13 86,6

УЗИ перед выпиской 5 33,3

Таблица 2. Повреждения, выявленные при обследовании паци-
ентов с проникающими ранениями живота (n=15)

Вид повреждения Число пострадавших

абс. %

Повреждения почек 2 13,3

Повреждения печени 1 6,7

Повреждения желудка 1 6,7

Повреждения двенадцатиперстной кишки 1 6,7

Повреждения прямой кишки 1 6,7

Гемоперитонеум 8 53,3

Забрюшинная гематома 6 40,0

Отсутствие повреждений внутренних органов 6 40,0

Рис. 1. МСКТ брюшной полости (аксиальная плоскость). Ране-
ние почки, III степень по классификации AAST. В левой почке опре-
деляется гиподенсивная зона неправильной формы, распростра-
няющаяся на всю ширину паренхимы, без экстравазации мочи (бе-
лая стрелка). Прослеживается раневой канал (черная стрелка).
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повреждения визуализировалась в виде гипоэхогенного
неоднородной структуры участка.

Повреждение полых органов, таких как желудок и две-
надцатиперстная кишка (n=1), с помощью УЗИ опреде-
лить не удалось, но была выявлена свободная жидкость в
брюшной полости. МСКТ у этого пострадавшего выявила

нечеткость контуров желудка и двенадцатиперстной киш-
ки, наличие небольшого количества свободного газа, гемо-
перитонеум, а также забрюшинную гематому.

Проникающее ранение прямой кишки на МСКТ ви-
зуализировалось как нечеткость стенки кишки и не-
большая инфильтрация параректальной клетчатки. УЗИ

A.Yu.Vasilev et al. / Consilium Medicum. 2018; 20 (8): 32–36.

Рис. 2. МСКТ брюшной полости (аксиальная плоскость). Ране-
ние печени, III степень по классификации AAST. В левой доле пече-
ни определяется обширная гиподенсивная зона (белая стрелка).

Рис. 3. Эхограмма. В-режим. Забрюшинная гематома. Овоидной
формы образование неоднородной эхоструктуры (стрелка).

Рис. 4. МСКТ брюшной полости (аксиальная плоскость). Ранение левой поясничной области, небольшая забрюшинная гематома, повреж-
дение левой поясничной мышцы. Прослеживается раневой канал (белая стрелка). Вокруг почки и в забрюшинном пространстве небольшое
количество жидкости (черные стрелки), в паренхиме почки изменений не выявлено.

Рис. 5. МСКТ брюшной полости: а – аксиальная плоскость; б – коронарная плоскость. Абсцесс малого таза после ранения прямой киш-
ки. В малом тазу определяется округлой формы гиподенсивное образование с включениями газа (стрелки).

а б
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дало ложноотрицательный результат
(n=1).

УЗИ выявило у 3 пациентов забрю-
шинные гематомы (рис. 3), и дало в 1
случае ложноположительный ответ.
МСКТ при данной патологии дала все
правильные результаты (n=6); рис. 4. 

В определении гемоперитонеума
УЗИ было точнее – 6 достоверных дан-
ных, но был 1 ложноположительный
результат. МСКТ выявило все случаев
наличия крови в брюшной полости
(n=8).

Верификация диагнозов происходи-
ла в результате оперативного вмеша-
тельства или динамического наблюде-
ния. Прооперированы 7 человек, из
них в 1-е сутки – 7. Все операции прове-
дены методом лапаротомии, эндоско-
пических и малоинвазивных вмеша-
тельств не было. Напрасных оператив-
ных вмешательств не было.

Осложнения, развившиеся в ходе
лечения травм живота, представлены в
табл. 3.

Перитонит развился через 3 сут у па-
циента с минимальным гемоперитонеу-
мом без повреждения внутренних орга-
нов, поступившего через 18 ч после
травмы. С помощью УЗИ не был вы-
явлен. При МСКТ определялись ин-
фильтрация перитонеального жира,
утолщение листков брюшины и неболь-
шое количество жидкости в брюшной
полости.

Дуоденальный свищ у пострадавшего
с ранением желудка и двенадцати-
перстной кишки установлен на 3-й не-
деле послеоперационного периода. При
УЗИ также не установлен. При МСКТ
двенадцатиперстная кишка была под-
паяна к передней брюшной стенке,

прилежащая клетчатка инфильтриро-
вана.

Абсцесс малого таза сформировался
у пациентки с ранением прямой кишки
на 7-е сутки после травмы. УЗИ выяви-
ло инфильтрат в малом тазу в виде не-
однородного гипоэхогенного образова-
ния с анэхогенными участками и нечет-
кими контурами. При МСКТ кпереди
от прямой кишки определялось округ-
лой формы гиподенсивное образова-
ние, с включениями газа (рис. 5).

Забрюшинная флегмона развилась на
2-й неделе лечения пациента с забрю-
шинной гематомой. УЗИ патологии не
выявило. При МСКТ определялось ги-
поденсивное образование неправиль-
ной формы в забрюшинном простран-
стве, контуры его были частично чет-
кие, частично нечеткие, имелись еди-
ничные включения газа (рис. 6).

Длительность лечения пациентов с
проникающими ранениями живота со-
ставила от 9 до 32 дней. Средний срок
лечения 16,3±8,5 дня (среднее значение
является недостаточно типичным для
данного ряда, о чем свидетельствует
коэффициент вариации, равный
52,1%).

Диагностическая ценность УЗИ и
МСКТ, учитывая небольшое число по-
страдавших в группе, не может быть
рассчитана достоверно.

Установлено, что с помощью МСКТ
удалось определить все случаи ранений
почек, печени, гемоперитонеума и за-
брюшинных гематом. Также МСКТ в
данном наблюдении способствовала
выявлению повреждений полых орга-
нов, таких как желудок, двенадцати-
перстная кишка и прямая кишка. Хотя
четких признаков дефекта стенок не
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Рис. 6. МСКТ брюшной полости: а – аксиальная плоскость; б – коронарная плоскость. 
В забрюшинном пространстве справа определяется гиподенсивное образование с единичными
включениями газа (стрелки).

Таблица 3. Осложнения, развившиеся в ходе лечения проникающих ранений живота (n=15)

Осложнения абс. %

Перитонит 1 6,7

Дуоденальный свищ 1 6,7

Абсцесс малого таза 1 6,7

Забрюшинная флегмона 1 6,7

а   б
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было, имелись достаточно явные признаки травмирова-
ния, такие как инфильтрация прилежащих тканей, свобод-
ные газ и жидкость. С помощью МСКТ удалось просле-
дить ход раневого канала, что немаловажно для определе-
ния степени вероятности тяжелых осложнений, например,
ранения крупных сосудов с последующим кровотечением.

УЗИ для большинства видов повреждений уступает
МСКТ. Так, выявлено 1 повреждение почек из 2, 3 из 6 за-
брюшинных гематом и 6 из 8 случаев гемоперитонеума.
Повреждения полых органов этим методом не установле-
ны.

С помощью обзорной рентгенографии живота патоло-
гию выявить не удалось.

Выводы
МСКТ показала высокую эффективность в оценке по-

следствий проникающей травмы живота, в том числе ее
осложнений. С помощью этого метода удалось как под-
твердить, так и исключить повреждения внутренних орга-
нов. Эффективность УЗИ существенно ниже, и данный ме-
тод рекомендуется только для динамического наблюдения
за больными. Обзорная рентгенография малоинформа-
тивна, обладает низкой чувствительностью и специфич-
ностью и не может использоваться для своевременной по-
становки диагноза.
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Рост числа пациентов с ожирением, сахарным диабе-
том (СД), дислипидемией сопровождается увеличени-

ем риска развития неалкогольной жировой болезни пече-
ни (НАЖБП), которая стала самой распространенной
причиной хронических заболеваний печени и увеличения
социально-экономических затрат на их лечение [1]. Рас-
пространенность НАЖБП в общей популяции западных

стран составляет 20–40% [1]. По результатам российского
исследования DIREG 2 распространенность НАЖБП так-
же высока и составляет 37,3%, при этом число больных
циррозом печени в исходе НАЖБП достигает 5% [2]. Кли-
ническое бремя НАЖБП не ограничивается заболевае-
мостью и смертностью, связанной с патологией печени, а
является предиктором развития сердечно-сосудистых за-

Фармакотерапия неалкогольной жировой болезни
печени: акцент на фиброз
М.Е.Стаценко, С.В.Туркина, Н.Н.Шилина, Е.Е.Горбачева, А.А.Ермоленко

ФГБОУ ВО «Волгоградский государственный медицинский университет» Минздрава России. 400131, Россия, Волгоград, пл. Павших Борцов, д. 1
mestatsenko@rambler.ru

Цель исследования – оценка влияния таурина на выраженность фиброза печени, структурные и функциональные параметры печени у пациентов

с неалкогольной жировой болезнью печени (НАЖБП).

Материалы и методы исследования. Проведено проспективное сравнительное рандомизированное исследование, в которое были включены 60

пациентов с НАЖБП, диагностированной по данным оценки ультразвукового исследования печени (на аппарате SIEMENS SONOLINE G50, Герма-

ния, с допплеровским датчиком с оценкой эхогенности печеночной паренхимы, сосудистого рисунка, степени затухания эхосигнала) и индексом

фиброза печени NFS>0, 675 (F3–4 fibrosis). Методом простой рандомизации пациенты были распределены на 2 группы: 1-я (основная) – пациенты

с НАЖБП, которые принимали препарат таурин в суточной дозе 1000 мг (двукратный прием по 500 мг/сут) дополнительно к базисной терапии со-

путствующих заболеваний (сахарный диабет 2-го типа, ишемическая болезнь сердца, артериальная гипертензия); 2-я (контрольная) – пациенты с

НАЖБП принимали только препараты базисной терапии сопутствующих заболеваний. Исходно и через 24 нед проводимой терапии исследовалось

содержание коллагена IV типа в крови, рассчитывались индекс стеатоза печени FLI и индекc фиброза NFS. Состояние углеводного обмена конт-

ролировали по уровню глюкозы крови натощак, определяли базальный инсулин и рассчитывали индекс инсулинорезистентности HOMA-IR. Для

контроля состояния липидного обмена крови определяли уровни общего холестерина, триглицеридов, липопротеидов низкой плотности, липопро-

теидов высокой плотности. Для оценки маркеров повреждения и функционального состояния печени изучали активность аланиновой и аспараги-

новой аминотрансферазы, γ-глутамилтранспептидазы. 

Результаты. По окончании 24-недельной терапии таурином у пациентов с НАЖБП и фиброзом печени отмечены статистически значимое сниже-

ние коллагена IV типа, снижение индекса фиброза NFS на всех стадиях фиброзных изменений, статистически значимое – на ранних стадиях фиб-

роза (NFS≤0,675). Выявлена выраженная метаболическая активность препарата, проявляющаяся гипогликемизирующим, липидснижающим эф-

фектами, а также возможностью достоверного снижения выраженности инсулинорезистентности.

Ключевые слова: неалкогольная жировая болезнь печени, таурин, индекс фиброза печени, коллаген IV типа, структурные и функциональные по-

казатели.
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Abstract

Study objective – to evaluate taurin effect on liver fibrosis severity, structural and functional liver characteristics in patients with nonalcoholic fatty liver disease

(NAFLD).

Materials and methods. The prospective comparative randomized study included 60 patients with NAFLD diagnosed according to liver ultrasound re-

sults (using SIEMENS SONOLINE G50, Germany system with doppler sensor for liver parenchymal echogenicity, vascular pattern, and echoed signal

decrement evaluation) and liver fibrosis index NFS>0.675 (F3–4 fibrosis). With the use of simple randomization patients were divided into 2 groups:

group 1 (study group) included patients with NAFLD who received taurin in total daily dose 1000 mg (500 mg twice a day) in addition to comorbid condi-

tions (diabetes mellitus type 2, ischemic heart disease, hypertension) treatment; group 2 (control group) included patients with NAFLD who received on-

ly comorbid conditions  treatment. Type IV collagen serum level, fatty liver index (FLI), and NAFLD fibrosis score (NFS) were evaluated at baseline and

after 24 weeks of treatment. Сarbohydrate metabolism parameters were monitored by fasting plasma glucose level, basal insulin level and insulin resis-

tance index (HOMA-IR) evaluation. For lipid metabolism monitoring  total cholesterol, triglyceride, low-density lipoprotein, and high-density lipoprotein

levels were evaluated. For damage and functional liver markers assessment  alanine  and aspartate aminotransferase, γ-glutamyl transpeptidase activi-

ty was evaluated.

Results. After 24 weeks of treatment with taurin a statistically significant decrease in type IV collagen level, and NFS decrease on all stages of fibrotic changes

that was statistically significant on early fibrosis stages (NFS≤0.675) were observed in patients with NAFLD and liver fibrosis. A significant metabolic activity of

the drug was shown that presented with  hypoglycemic and lipid-lowering effects as well as significant insulin resistance reduction.

Key words: nonalcoholic fatty liver disease, taurin, liver fibrosis score, type IV collagen, structural and functional characteristics.
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болеваний [3] и их прогноза [4, 5], практически двукратно
повышает риск развития хронического заболевания по-
чек [6], СД [7]. Отмечено, что фиброз – наиболее важный
прогностический фактор при НАЖБП, который коррели-
рует с исходами и смертностью, вызванными нарушения-
ми функции печени [8, 9]. Поэтому наличие фиброза
печени является показанием не только для тщательного
обследования больного, включая, при необходимости,
биопсию печени, но и проведения интенсивной терапии
[10]. Обсуждаются различные группы лекарственных
средств с позиции возможных патогенетически оправдан-
ных механизмов воздействия на формирование и про-
грессирование фиброза [11]. Особый интерес представ-
ляет таурин, который обладает доказанным антиокси-
дантным, противовоспалительным, антифибротическим
потенциалом [12–15]. Доказано участие таурина в гоме-

остазе глюкозы [16], липидов [17], влияние на ренин-ан-
гиотензин-альдостероновую систему [18], симпатическую
нервную систему [19] и т.д. В связи с этим нами было про-
ведено проспективное сравнительное рандомизирован-
ное исследование, целью которого стала оценка влияния
таурина (Дибикор, ПИК-ФАРМА, Россия) на структурные
и функциональные параметры печени, выраженность
фиброза печени у пациентов с НАЖБП.

Материалы и методы
В исследовании приняли участие 60 больных НАЖБП,

диагностированной по данным оценки ультразвукового
исследования печени (на аппарате SIEMENS SONOLINE
G50, Германия, с допплеровским датчиком с оценкой эхо-
генности печеночной паренхимы, сосудистого рисунка,
степени затухания эхосигнала) [20] и индексом фиброза

Таблица 1. Клинико-демографическая характеристика пациентов с НАЖБП, включенных в исследование

Параметры 1-я группа (основная) 2-я группа (контрольная)

Больные, n 30 30

Возраст, лет 58,1±2,6 57,4±3,2

Мужчины, n (%) 13 (43,3) 14 (46,6)

Женщины, n (%) 17 (56,6) 16 (53,3)

ИМ с зубцами Q/без зубцов Q, n (%) 20 (66,7)/10 (33,3) 23 (76,7)/7 (23,3)

Избыточная масса тела, n (%) 9 (30) 8 (26,7)

Ожирение 1-й степени, n (%) 15 (50) 17 (56,6)

Ожирение 2-й степени, n (%) 6 (20) 5 (16,6)

Курение, n (%) 8 (26,7) 5 (16,6)

Пациенты с АГ/без АГ в анамнезе, n (%) 28 (93,3)/2 (6,7) 29 (96,6)/1 (3,4)

Анамнез СД, годы 6,4±2,8 6,3±2,4

ФК ХСН, баллы 2,2±0,7 2,1±0,7

Эналаприл, мг/сут 21,3±1,2 19,6±1,7

Бисопролол, мг/ cут 5,6±1,3 5,1±1,1

Аторвастатин, мг/сут 10 10

Спиронолактон, мг/сут 32, 2±6,4 34,1±5,8

Торасемид, мг/сут 5,85±1,27 5,77±1,5

Ацетилсалициловая кислота, мг/сут 125 125

Таблица 2. Влияние терапии с включением таурина на расчетные показатели стеатоза и фиброза печени, уровень коллагена IV типа 
у пациентов с НАЖБП, включенных в исследование

Показатель

1-я группа (основная) 
базисная терапия+таурин

2-я группа (контрольная) 
базисная терапия

исходно через 6 мес Δ, % исходно через 6 мес Δ, %

FLI, у.е 81,8±11,8 71,7±12,7*# -13,1 83,5±15,1 79,1±18,4 -5,4

NFS, у.е 0,69±0,1 0,64±0,08 -7,49 0,71±0,08 0,69±0,08 -2,8

Коллаген IV типа, нг/мл 33,5±11,3 23,8±9,2*# -33,85 32,3±14,5 29,2±6,9 -10,08

Здесь и далее в табл. 3: *достоверность различий в сравнении с исходными показателями (р<0,05); #достоверность различий между группами
(р<0,05).

Таблица 3. Влияние терапии с включением таурина на показатели повреждения и функциональное состояние печени у пациентов с НАЖБП

Показатель

1-я группа (основная)
базисная терапия + таурин

2-я группа (контрольная)
базисная терапия

исходно через 6 мес Δ, % исходно через 6 мес Δ, %

Bi общий, мкмоль/л 13,7±4,2 12,7±4,4 -8,05 13,±5,4 15,4±4,9 13,7

АЛТ, Ед/л 61,1±12,6 29,4±12,8*# -76,3 63,2±14,2 54,8±16,8 -14,2

АСТ, Ед/л 32,5±8,6 19,1±3,2*# -51,9 29,94±8,8 25,1±6,3 -17,45

Активность ГГТП, Ед/л 64,3±16,2 35,4±11,2*# -57,9 69,2±14,5 51,4±16,5* -29,5

Активность щелочной фосфатазы, Ед/л 2,2±0,81 1,71±0,36*# -22,27 2,9±0,7 2,89±0,63 -0,34

Альбумин, г/л 41,5±6,6 47,4±6,1*# 13,2 41,8±5,7 41,2±4,6 -1,44



печени NFS>0,675 (F3–4 fibrosis) [21]. Клинико-демографи-
ческая характеристика пациентов, включенных в исследо-
вание, представлена в табл. 1.

Методом простой рандомизации пациенты были распре-
делены на 2 группы: 1-я группа (основная) – пациенты с
НАЖБП, которые принимали препарат Дибикор в суточ-
ной дозе 1000 мг (двукратный прием по 500 мг/сут) допол-
нительно к базисной терапии сопутствующих заболеваний
(СД 2-го типа, ишемическая болезнь сердца, артериальная
гипертензия – АГ); 2-я группа (контрольная) – пациенты с
НАЖБП принимали только препараты базисной терапии
сопутствующих заболеваний. 

Все пациенты получали препараты базисной терапии АГ,
ишемической болезни сердца и хронической сердечной не-
достаточности (ХСН), которая включала: эналаприл, бисо-
пролол, при необходимости ацетилсалициловую кислоту,
клопидогрел, аторвастатин, спиронолактон, диуретики,
нитраты. Пациенты, страдающие СД 2-го типа, в дополне-
ние к базисной терапии АГ, ишемической болезни сердца и
ХСН принимали пероральные сахароснижающие препара-
ты: метформин (802,5±63,5 мг/сут) и/или глибенкламид
(9,8±2,0 мг/сут), пациенты с ХСН III функционального
класса (ФК) вместо глибенкламида получали гликлазид МВ
(72±15,8 мг/сут). Средние дозы базисных препаратов, при-
меняемых для лечения, статистически достоверно не раз-
личались между группами. Обе группы не имели достовер-
ных различий по возрасту, половому составу, тяжести СД
2-го типа, перенесенного инфаркта миокарда (ИМ) и ХСН
(см. табл. 1). Длительность исследования составила 24 нед.
Обследование пациента включало физикальное обследова-
ние, клиническое измерение артериального давления на
обеих руках в положении пациента сидя по стандартной
методике с использованием специальной манжеты у лиц с
избыточной массой тела и ожирением, антропометрию с
расчетом индекса массы тела (ИМТ) по формуле: 

ИМТ=масса тела (кг)/квадрат роста (м2). 

Масса тела считалась нормальной при значениях ИМТ не
выше 24,9 и не менее 19 кг/м2, избыточной – от 25 до
29,9 кг/м2. Ожирение 1-й степени диагностировалось при
ИМТ от 30 до 34,9 кг/м2, 2-й – от 35 до 39,9 кг/м2, 3-й – свыше
40 кг/м2 (Всемирная организация здравоохранения, 1997 г.).

Для лабораторной оценки процессов фиброза в печени
исследовано содержание коллагена IV типа в крови при
помощи иммуноферментного анализа (R&D Systems,
США, Канада). Проводился расчет индекса NFS [21], ин-
декса стеатоза печени – по индексу FLI [22]. Состояние уг-
леводного обмена контролировали по уровню глюкозы
крови натощак (исследовали унифицированным калори-
метрическим глюкозооксидазным методом с помощью на-
боров фирмы Lachema, Чехия), определяли базальный ин-
сулин с помощью иммуноферментного анализа в сыворот-
ке крови (DRG INSULIN ELISA EIA 2935 U.S.) Рассчиты-
вался индекс инсулинорезистентности – индекс HOMA-IR
(Homeostasis Model of Assessment-Insulin Resistance). Для
контроля состояния липидного обмена крови определяли
уровни общего холестерина, триглицеридов (ТГ), липо-
протеидов низкой плотности (ЛПНП), липопротеидов вы-
сокой плотности ферментативным методом с помощью
наборов ASSEL (Италия) на биохимическом анализаторе
Liasys (AMS, Италия). Для оценки маркеров повреждения
и функционального состояния печени изучали активность
аланинаминотрансферазы (АЛТ) и аспартатаминотран-
сферазы (ACT), γ-глутамилтранспептидазы (ГГТП), уров-
ни общего билирубина в сыворотке крови по общеприня-
тым методикам на биохимическом анализаторе Liasys-2.

Статистическая обработка результатов исследования
проводилась с использованием функций Microsoft Ex-
cel 2010 и пакета статистических программ Statistica 6.0.
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Применяли методы параметрической и непараметриче-
ской статистики. Вычисляли среднее значение исследуе-
мых величин (М), среднее квадратическое отклонение (σ)
для каждого показателя. Оценка достоверности различий
между данными, полученными в исследуемых группах,
проводилась с использованием t-критерия Стьюдента. Ка-
чественные величины сравнивали с помощью критерия
Фишера. Статистически значимыми считали отклонения
при p<0,05. В зависимости от результатов теста Шапиро–
Уилка на нормальность распределения для проверки гипо-
тезы о принадлежности выборок к одной генеральной со-
вокупности был привлечен либо гетеродакстический тест
Стьюдента, либо тест Манна–Уитни. Аналогично при
оценке эффекта лечения использовался либо парный
t-тест, либо тест Вилкоксона.

Результаты и их обсуждение
В ходе 24-недельной терапии индекс фиброза NFS в 

1-й группе больных, принимавших таурин, снизился на
7,49% (р>0,05), во 2-й – на 2,8% (р>0,05); табл. 2. Разница
между группами статистически незначима. Отсутствие до-
стоверной динамики по показателю NFS, по всей видимости,
связано с тяжестью фиброзного процесса у пациентов, вклю-
ченных в исследование [согласно протоколу исследования
отмечено наличие фиброза F3–4 (индекс NFS>0,675)]. Одна-
ко обращает на себя внимание то, что отмечено статистиче-
ски значимое уменьшение содержания в крови коллагена 
IV типа в 1-й группе больных НАЖБП – на 33,85% vs 10,08%
во 2-й (контрольной) группе, что может свидетельствовать
об уменьшении прогрессирования образования фиброза в
печени у пациентов 1-й (основной) группы. Различия между
группами по конечному результату достоверны.

Анализ данных по влиянию таурина на индекс фиброза
печени у пациентов с НАЖБП и СД 2-го типа в ранее про-
веденном нами исследовании (пациенты с NFS от менее
-1,455 до 0,675 и менее) показал, что в группе промежуточ-
ного фиброза (от -1,455 и менее до 0,675 и менее – неопре-
деленный балл) было отмечено статистически значимое
снижение индекса NFS на 29,4% vs 1,4% в группе контро-
ля [23]. В том же исследовании отмечено статистически
значимое и выраженное влияние на уровень коллагена
IV типа у этих пациентов (Δ, % - 41,1%). Это может косвен-
но свидетельствовать о том, что раннее назначение таури-
на у пациентов с НАЖБП и индексом фиброза до 0,675 у.е
на стадии начального и промежуточного фиброза являет-
ся оправданным и может эффективно снижать риск про-
грессирования процесса.

При проведении оценки структурного состояния печени
ультразвуковым методом у всех больных в обеих группах 
(в 100% случаев) отмечены признаки стеатоза печени: диф-
фузная гиперэхогенная эхоструктура, усиление эхострукту-
ры печени по сравнению с почками, нечеткость сосудисто-
го рисунка, дистальное затухание (ослабление) сигнала,
увеличение ультразвуковых размеров. По окончании 6 мес
терапии в сочетании с Дибикором у больных НАЖБП с из-
быточной массой тела и/или ожирением 1–2-й степени от-
мечено уменьшение размеров печени в обеих группах. Од-
нако данные изменения не носили статистически значимо-
го характера как в 1, так и во 2-й (контрольной) группе. На
фоне проводимой терапии таурином у пациентов 1-й груп-
пы по данным ультразвуковой картины выявлено стати-
стически достоверное уменьшение числа больных с высо-
ким ультразвуковым классом структурных изменений со
стороны печени – IB, 1C, II (80%) за счет увеличения числа
пациентов с классом IA (50%) по ультразвуковой шкале
Ergün Yilmaz [20]. Во 2-й контрольной группе показатели
ультразвукового класса по шкале Ergün Yilmaz через 6 мес
исследования практически не изменились.

Прием таурина на протяжении 6 мес в составе комбини-
рованной терапии у больных НАЖБП и c индексом фиб-

роза печени NFS>0,675 (F3–4 fibrosis) сопровождался
уменьшением показателей лабораторных маркеров по-
вреждения печени (табл. 3). В динамике выявлено досто-
верно благоприятное влияние препарата на показатели
АЛТ, АСТ. Снижение уровня АЛТ и АСТ в 1-й группе па-
циентов составило 76,3 и 51,9% соответственно vs 14,2 и
17,45% в контрольной группе (p<0,05).

Отмечена достоверная положительная динамика уров-
ня показателя ГГТП. Активность ГГТП понизилась на
57,9% через 6 мес лечения в 1-й группе vs 29,5% (p<0,05)
во 2-й (p<0,05). Статистически значимо уменьшился про-
цент больных с гиперГГТПемией: на 100% в 1-й группе
vs 28% – во 2-й.

Установленное в ходе исследования положительное
влияние таурина на показатели, характеризующие син-
дром цитолиза и холестаза, по-видимому, обусловлено до-
казанными антиоксидантными и противовоспалительны-
ми свойствами таурина [12–15]. Особого внимания заслу-
живает достоверное влияние таурина на уровень ГГТП,
который рассматривается как предиктор неблагопри-
ятных сердечно-сосудистых событий [24].

При изучении углеводного и липидного обменов у паци-
ентов основной группы была отмечена достоверно более
выраженная благоприятная динамика метаболических по-
казателей по сравнению с пациентами 2-й (контрольной)
группы. Уровень глюкозы натощак достоверно уменьшил-
ся в 1-й группе на 19,4% vs 10,6% – во 2-й группе (р<0,05),
Гликированный гемоглобин – на 12% vs 1,8% соответ-
ственно (p<0,05). Индекс HOMA снизился на 29,5% в 
1-й группе vs 18% во 2-й контрольной (p<0,05), что свиде-
тельствует о клинически значимом уменьшении инсули-
норезистентности, имеющей важное патогенетическое
значение как в формировании НАЖБП, так и прогресси-
ровании заболевания.

При изучении липидного обмена обнаружено статисти-
чески значимое снижение уровня холестерина ЛПНП
(Δ, % -19,5%), ТГ (Δ, % -24,7%) в группе пациентов, прини-
мавших таурин в течение 24 нед. Полученные нами резуль-
таты созвучны данным экспериментальных исследований,
в которых на модели неалкогольного стеатогепатита у
крыс было показано, что при диете, обогащенной жирами,
таурин существенно уменьшает уровень ТГ и глюкозы, ак-
тивность трансаминаз в сыворотке, окислительный стресс,
количество экспрессируемой mRNA фактора некроза опу-
холи α, трансформирующего ростового фактора β и про-
коллагена-1; значительно увеличивает экспрессию адипо-
нектина по сравнению с таковой в опытной группе, сни-
жает выраженность стресса эндоплазматического ретику-
лума, подавляет активность каспазы-3 и апоптоз гепатоци-
тов, проявления хронического системного воспаления
в гепатоцитах. Кроме того, таурин подавлял аккумуляцию
ТГ в гепатоцитах, что позволяет рассматривать его как
перспективный препарат для профилактики и лечения
фиброза при НАЖБП [25].

Таким образом, назначение таурина у пациентов
с НАЖБП статистически значимо снижает уровень марке-
ра фиброза, коллагена IV типа на любой стадии фиброз-
ных изменений. Обращает на себя внимание, что при
приеме таурина отмечено снижение индекса NFS на всех
стадиях фиброзных изменений, а статистически значи-
мое – на ранних стадиях фиброза (NFS≤0,675). Выявлена
выраженная метаболическая активность препарата, про-
являющаяся гипогликемизирующим, липидснижающим
эффектами, а также возможностью достоверного сниже-
ния выраженности инсулинорезистентности.
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П атология гепатобилиарного тракта остается значи-
мой проблемой современной медицины. Несмотря

на определенные успехи в терапии, в развитых странах от-
мечается устойчивая тенденция к росту заболеваемости
желчевыводящей системы. Согласно данным научного
прогнозирования, в структуре патологии пищеваритель-
ной системы это произойдет за счет болезней, в основе ко-
торых лежат стрессорные, дискинетические и метаболиче-
ские процессы. Это правомерно в первую очередь и в от-
ношении заболеваний гепатобилиарного тракта. Так, на-
пример, желчнокаменная болезнь (ЖКБ) значительно
«помолодела» и встречается не только в молодом, но и
раннем детском возрасте, что существенно увеличивает
степень распространенности заболевания [1, 2, 7–10].

Проблема ЖКБ определена ее длительным бессимптом-
ным течением, что создает трудности в ранней диагности-
ке заболевания. Не до конца решен вопрос, к какого рода
проблеме ее относить – хирургической или терапевтиче-
ской. Известно высказывание выдающегося хирурга
С.П.Федорова о холелитиазе как патологии пограничной,
«поворачивающейся» попеременно то к терапевту, то к хи-
рургу. Выявлено, что в последние десятилетия во всем ми-
ре ЖКБ относится к одному из самых распространенных
заболеваний, по поводу которых проводится плановое или
экстренное хирургическое лечение. Только в России еже-
годно выполняется более 200 тыс. холецистэктомий, в ос-
новном лапароскопическим методом. Более 1 млн новых
случаев ЖКБ выявляется в США, а затратная стоимость
этой патологии перевалила за 6 млрд дол. США в год [3, 5].

Определение
ЖКБ – полиэтиологическое заболевание гепатобилиар-

ной системы с генетической предрасположенностью, об-
условленное нарушением обмена липидов и/или билиру-
бина, характеризующееся образованием желчных камней

в печеночных желчных протоках (внутрипеченочный хо-
лелитиаз), в общем желчном протоке (холедохолитиаз)
или в желчном пузыре – ЖП (холецистолитиаз). Чаще
желчные камни формируются в ЖП.

Эпидемиология
ЖКБ – распространенная патология, хотя истинную за-

болеваемость охарактеризовать чрезвычайно трудно
вследствие латентного течения заболевания у значитель-
ного числа населения.

В промышленно развитых странах (Европа, Северная
Америка), в том числе в России, ЖКБ характеризуется вы-
сокой распространенностью, частота в популяции взрос-
лых достигает 10–15%. Помимо ряда факторов, в том чис-
ле и генетической предрасположенности, это объясняется
диетическими пристрастиями – потреблением повышен-
ного количества простых углеводов. В странах Азии, афри-
канского континента и Японии показатели гораздо скром-
нее и колеблются от 3 до 5%, в то время как в некоторых
популяциях аборигенов Южной Америки вероятность об-
разования конкрементов в ЖП достигает 80% [5, 6].

Распространенность заболевания зависит от пола и воз-
раста. Известно, что женский пол является одним из 5 ос-
новных факторов риска – так называемых 5 F (Female, For-
ty, Fertile, Fair, Fat).

По результатам статистических исследований, женщи-
ны заболевают в 2 раза чаще, чем мужчины. В возрасте
старше 40 лет ЖКБ страдает каждая 5-я женщина и каж-
дый 10-й мужчина. В возрасте до 50 лет заболеваемость
ЖКБ составляет 7–11%, в группе лиц 50–69 лет – 11–23%, а
среди лиц старше 70 лет – 33–50%.

Этиология и патогенез
У большинства больных ЖКБ развивается в результате

комплексного влияния множества факторов риска, вклю-
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чающих диетические, конституционные, медицинские и
фармакологические аспекты (табл. 1).

Причиной образования конкрементов служит одномо-
ментное наличие 4 основных патологических процессов:
перенасыщение желчи холестерином – ХС (ведущая
роль), нарушение динамического равновесия между ан-
тинуклеирующими и пронуклеирующими факторами, на-
рушение энтерогепатической рециркуляции желчных
кислот (ЖК) и снижение сократительной функции ЖП.
Количество пусковых механизмов многочисленно: нару-
шение равновесия в системе ферментов редуктазы гидро-
ксиметил-глютарового кофермента А (ГМГ-КоА-редук-
тазы) и 7-α-гироксилазы, регулирующих синтез ХС и
ЖК, снижение уровня цитохрома Р450, участвующего в
процессах гидроксилирования, изменения в количе-
ственном и качественном содержании лизолецитина, му-
цина, таурохолата.

В перенасыщенной ХС желчи происходит активная нук-
леация – конденсационный и агрегационный процесс, при
котором в желчи образуются все увеличивающиеся мик-
роскопические кристаллы моногидрата ХС. При этом
один из наиболее значимых пронуклеарных факторов –
муцин-гликопротеиновый гель, секретируемый ЖП, –
плотно прилегая к слизистой оболочке ЖП, захватывает
микрокристаллы ХС и слипшиеся везикулы, перенасы-
щенные ХС, представляющие собой суспензию жидких
кристаллов. При снижении сократительной способности
ЖП из везикул образуются твердые кристаллы. Закреп-
ляющую, связывающую роль в этом процессе играют соли
кальция. Карбонат кальция, билирубинат кальция и фос-
фат кальция могут также служить начальными ядрами
кристаллизации ХС.

Перенасыщение желчи и нуклеаризация – это необходи-
мые, но недостаточные условия для литогенеза. В боль-
шинстве случаев время нахождения желчи в полости ЖП

недостаточно велико для роста кристаллов. Снижение со-
кратительной способности ЖП является предрасполагаю-
щим фактором для застоя желчи и камнеобразования, по-
скольку небольшие кристаллы ХС могут свободно посту-
пать с током желчи в кишечник, до того как они трансфор-
мируются в конкременты.

Нарушение координированной работы сфинктеров вы-
зывает разные по характеру дискинезии. При гипертони-
ческих дискинезиях происходит повышение тонуса
сфинктеров. Так, спазм общей части сфинктера Одди вы-
зывает гипертензию в протоках и самом ЖП, провоцируя
развитие застойных явлений в ЖП. При гипотонических
(атонических) дискинезиях происходит расслабление
сфинктера Одди с последующим рефлюксом содержимого
двенадцатиперстной кишки в желчные протоки (усиливая
возможность инфицирования протоков). На фоне атонии
и плохого опорожнения ЖП в нем развиваются застойные
явления и воспалительный процесс.

Снижение сократительной способности связывают с на-
рушением чувствительности к холецистокинину, развити-
ем автономной нейропатии и непосредственного влияния
ХС на гладкую мускулатуру стенки ЖП. В дальнейшем об-
турация билиарным песком и конкрементом шейки ЖП
проводит к гипертензии в ЖП. Данные условия являются
благоприятными для развития инфекции.

Повреждающее действие на слизистую оболочку ЖП
оказывают желчные соли и конкременты, способствуя из-
менению проницаемости мембран, изменению коллоидно-
го состояния желчи и вызывая асептическое воспаление
стенки ЖП. При наличии желчной гипертензии и растя-
жении стенок ЖП происходит механическое сдавление
кровеносных сосудов с развитием микроциркуляторных
расстройств и ишемии слизистой оболочки желчного пу-
зыря. Происходит трансформация эндогенной инфекции
в вирулентную (табл. 2).

E.B.Grishchenko / Consilium Medicum. 2018; 20 (8): 42–52.

Таблица 1. Основные факторы риска развития ЖКБ [1, 2, 5, 44]

Факторы риска Степень риска

Женский пол Риск развития у женщин в 2–3 раза выше, что связано с влиянием эстро-
генов на липидный потенциал. Различие сглаживается с возрастом

Беременность
Особенно при повторных беременностях – увеличение риска развития
ЖКБ  в 10–11 раз. У 20–30% беременных – билиарный сладж, конкре-
менты – у 5–12%, имеются случаи спонтанного лизиса конкрементов

Заместительная гормональная терапия в период постменопаузы Увеличение степени риска в 3,7 раза

Ожирение, дислипидемия До 20% пациентов с метаболическим синдромом

Отягощенная наследственность Увеличение степени риска в 4–5 раз 

Сахарный диабет Увеличение степени риска в 3 раза 

Цирроз печени Увеличение степени риска в 10 раз 

Резкое снижение массы тела. Бариатрические вмешательства Вероятность развития у 30%

Прием препаратов, влияющих на концентрацию ХС (фибраты, сомато-
статин, цефтриаксон) Различная степень риска

Длительное полное парентеральное питание Различная степень риска

Поражение терминальных отделов подвздошной кишки Различная степень риска

«Эпидемия» избыточной массы тела у детей

Таблица 2. Патогенетические факторы ЖКБ

Нарушение липидного и пигментного обмена

Нарушение метаболизма желчи Изменение физико-химических свойств и коллоидной структуры желчи

Факторы, способствующие патологическому процессу

Гепатогенные:
• гиперсекреция ХС
• снижение интенсивности синтеза ЖК
• повышение индекса насыщения желчи ХС
• повышение индекса насыщения желчи билирубином

Цистогенные:
• воспалительные изменения стенки ЖП
• повышение продукции муцина
• холестероз стенок ЖП
• снижение сократительной функции ЖП
• дискинезии желчевыводящих путей, приводящие к повышению дав-

ления желчи и задержке опорожнения ЖП
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Классификация желчных камней по составу:
• Холестериновые.
• Пигментные: черные, коричневые.
Среди разных типов конкрементов при ЖКБ наиболее

распространены холестериновые (70%), частота встречае-
мости пигментных составляет менее 30%.

Холестериновые камни обычно содержат более 70% мо-
ногидрата ХС, примесь солей кальция, ЖК и пигментов,
протеины, жирные кислоты, фосфолипиды. Холестерино-
вые камни образуются только в ЖП. Матрикс состоит из
гликопротеиновой слизи, они могут быть гомогенно каль-
цифицированы или иметь кальцифицированную оболоч-
ку. Любые холестериновые камни, выявленные в общем
желчном или общем печеночном протоке, следует рас-
сматривать как мигрировавшие из ЖП. Это достаточно
крупные единичные камни желтовато-белого цвета (см.
рисунок).

Пигментные камни содержат менее 20% ХС, и их чаще
определяют как «черные» и «коричневые». Черные камни
состоят из полимеров нерастворимой соли, кальциевого
билирубината, муцина, дипиролена. Перенасыщение жел-
чи возникает в результате гидролиза эндогенной глюкуро-
нидазой несвязанных билирубинатов в ЖП. К предраспо-
лагающим факторам развития пигментных конкрементов
относят инфекции желчных путей, преклонный возраст,
фиброз ЖП, заболевания крови, гельминтозы. Они обыч-
но множественные, легко крошатся, рентгенопозитивные
в 50–75% случаев. Также они чаще возникают в ЖП и ред-
ко мигрируют в протоки. Наиболее характерно образова-
ние черных камней при гемолизе и циррозе печени.

Коричневые камни имеют землисто-зеленый цвет и об-
разуются, как правило, при наличии анаэробной инфек-
ции. В состав входят помимо кальциевого билирубината
муциновые гликопротеиды, ХС. Они мягкие, слоистые,

рентгенонегативные. Образуются преимущественно во
внутри- и внепеченочных желчных протоках, чаще после
оперативного лечения билиарного тракта в условиях на-
личия инфекции и хронического воспалительного процес-
са. В ядре могут быть включения бактериальных компо-
нентов. Под влиянием β-глюкоронидазы бактерий про-
исходит деконъюгация билирубина, последний становит-
ся нерастворимым и включается в состав конкрементов.

В течении заболевания выделяют физико-химическую
стадию, переходящую в латентное (бессимптомное) камне-
носительство или сразу в клиническую (с билиарной бо-
лью и приступами колики) с возможным развитием
осложнений.

Клиническая картина
Клинические формы ЖКБ
На первой стадии (начальная, предкаменная) у больных

отсутствуют клинические проявления заболевания. При
исследовании желчи выявляют низкое содержание ЖК,
фосфолипидов, высокую концентрацию ХС, нарушения ее
мицеллярных свойств, обнаруживают холестериновые
«хлопья», кристаллы и их преципитаты. Конкременты в
ЖП при холецистографии и эхогепатографии не визуали-
зируются. Наблюдается формирование билиарного сладжа
с наличием микролитов или замазкообразной желчи. В ря-
де случаев определяется их сочетание. Первая стадия забо-
левания может продолжаться в течение многих лет. Со-
гласно наблюдениям, в течение последующих 2 лет в 60%
случаев билиарный сладж исчезает и появляется вновь, у
15% он приводит к образованию конкрементов, а у 6%
проходит с развитием билиарной колики.

Вторая стадия ЖКБ (латентная, бессимптомное камне-
носительство, формирование желчных камней) характе-
ризуется теми же физико-химическими изменениями в
составе желчи, что и в I стадии, с формированием конкре-
ментов в ЖП и желчных протоках.

Бессимптомное течение холецистолитиаза может про-
должаться длительно, в среднем до 10–15 лет, что подтвер-
ждается обнаружением «немых» желчных камней при
рентгенологическом и ультразвуковом исследовании у 60–
80% пациентов. При этом у 10–20% больных, имеющих
конкременты в ЖП, одновременно выявляются камни и в
желчных протоках.

Конкременты с локализацией в теле и дне ЖП («немая»
зона) не дают явных клинических проявлений до тех пор,
пока не попадают в шейку, пузырный проток или не при-
соединяется воспаление. Риск осложнения ЖКБ на этой
стадии остается очень низким, и, следовательно, согласно
мнению многих экспертов, при отсутствии клинических
проявлений и осложнений показана выжидательная так-
тика без проведения холецистэктомии.

Третья стадия ЖКБ – стадия хронического калькулезно-
го холецистита.

Основные клинические проявления ЖКБ – приступы
желчной колики и острого холецистита. Может наблюдать-
ся холангит или атаки острого билиарного панкреатита.

Типичным проявлением ЖКБ является желчная колика.
Механизм возникновения печеночной колики чаще все-

го связан с нарушением оттока желчи из ЖП (спазм пу-
зырного протока, обтурация его камнем, слизью) или на-
рушением отхождения желчи по общему желчному прото-
ку (спазм сфинктера Одди, обтурация его камнем, прохож-
дение камня по общему желчному протоку). Она про-
является внезапно возникающими и обычно периодиче-
ски повторяющимися болевыми приступами – в виде рез-
кой интенсивной боли, режущего, колющего или разди-
рающего характера в правом подреберье или эпигастрии, с
иррадиацией под правую лопатку, в правое плечо, че-
люсть, ключицу. Приступ обычно провоцируется погреш-
ностью в диете (прием жирной, пряной, жареной или

Механизм образования холестеринового камня. 
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обильной пищи), тряской ездой или физической нагруз-
кой, иногда развивается без видимых причин.

Продолжительность приступа от нескольких минут до
нескольких часов. Он часто сопровождается тошнотой и
рвотой без облегчения и вегетативными расстройствами
(тахи- или брадикардия, артериальная гипертензия). В ря-
де случаев на высоте приступа отмечается субфебрильная
лихорадка с ознобами. По данным хирургических стацио-
наров, данная форма считается наиболее частым проявле-
нием холелитиаза.

При продолжительности приступа более 6 ч, присоеди-
нении гипертермии следует исключить развитие острого
холецистита, острого панкреатита, холангита (табл. 3).

Диспепсическая форма
Частота выявления этой формы ЖКБ колеблется в широ-

ких пределах (30–80%), вероятность ее выявления зависит от
того, насколько тщательно собран анамнез. Для этой формы
характерен так называемый синдром правого подреберья в
виде чувства тяжести, дискомфорта в правом подреберье,
обычно связанных с приемами пищи. На ощущение горечи
во рту жалуются 1/3 больных. Часто имеет место сочетание с
болевым торпидным вариантом течения ЖКБ в виде тупых
неинтенсивных ноющих болей в правом подреберье.

Маски ЖКБ
Распознавание клинических проявлений ЖКБ может

иметь ряд трудностей, что обусловлено наличием свое-

образных клинических масок, скрывающих основное забо-
левание.

Кардиальная маска (или стенокардическая форма) –
впервые описана еще в 1875 г. С.П.Боткиным как холеци-
сто-кардиальный синдром. При этой форме боли, возни-
кающие при билиарной колике, распространяются на
область сердца, провоцируя приступ стенокардии, нару-
шений сердечного ритма. ЖКБ и кардиальную патологию
объединяют обоюдная широкая распространенность,
общность некоторых факторов риска (возраст, повышение
массы тела, пищевое поведение, гиподинамия, дислипиде-
мия). Обычно после холецистэктомии приступы стенокар-
дии исчезают.

Аппендикулярная маска – типична для молодых паци-
ентов. Установлено, что в этом возрастном периоде до 50%
клинической картины протекает с локализацией болей в
правой подвздошной, поясничной, параумбиликальной
области, левом подреберье. В ряде случаев иррадиирую-
щие боли в правой подвздошной области, сопровождае-
мые гипертермией, тошнотой, приводили к ошибочной
диагностике аппендицита и оперативному лечению.

Триада Сейнта – сочетание ЖКБ с диафрагмальной гры-
жей и дивертикулезом толстой кишки, описанное Ch.Saint
в 1948 г. Патогенетическая связь компонентов триады не-
ясна, возможно, речь идет о генетическом дефекте.

Острый калькулезный холецистит – чаще возникает при
попадании конкремента в пузырный проток. При этом
происходят обтурация, застой и инфицирование желчи,
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Таблица 3. Возможные причины болей в правом верхнем квадранте живота

Возможный диагноз

Желчевыводящие пути – острый холецистит, холелитиаз, холангит, эмпиема ЖП

Толстый кишечник – воспалительные заболевания кишечника, колит, дивертикулит, неопластические процессы, кишечная непроходимость

Печень – поддиафрагмальный абсцесс, гепатит, опухоль, синдром Бадда–Киари

Легкие – пневмония, тромбоэмболия легочной артерии, эмпиема плевры, плеврит, плевродиния

Почки – нефролитиаз, пиелонефрит, паранефрит

Сердце – инфаркт миокарда

Двенадцатиперстная кишка, желудок – перфорация пептической язвы

Аппендицит ретроцекальный

Поджелудочная железа – острый панкреатит

Таблица 4. Классификация ЖКБ [1, 2, 4, 5, 8]

Стадия Характеристика изменений

А – густая неоднородная желчь

Б – формирование билиарного сладжа:
• с наличием микролитов
• с наличием замазкообразной желчи
• сочетание микролитов с замазкообразной желчью

II стадия – формирование желчных камней

А – по локализации:
• в ЖП
• в общем желчном протоке
• в печеночных протоках

Б – по количеству конкрементов:
• одиночные
• множественные

В – по составу конкрементов:
• холестериновые
• пигментные
• смешанные

Г – по клиническому течению:
• латентное течение
• билиарная колика
• «маски» других заболеваний
• диспептическая форма
• острый холецистит

III стадия Хронический рецидивирующий калькулезный холецистит

IV стадия Осложнения
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отек и воспаление стенки пузыря. Обычно начинается с
резкого приступа билиарной боли, в дальнейшем более
разлитой, носит постоянный характер с иррадиацией в
правое плечо, лопатку, спину, реже в левую половину ту-
ловища. Боль чаще возникает ночью или утром после по-
грешности в диете, усиливается при глубоком дыхании
или сотрясении. Характерны ранняя лихорадка до 38–
39°С, повышенная потливость, неподвижная поза на боку
с поджатыми к животу ногами, метеоризм, тошнота, рво-
та, что нередко служит признаком развития гнойного и де-
структивного холецистита. При пальпации можно вы-
явить болезненный конгломерат, состоящий из ЖП и спа-
янного с ним сальника. При затянувшемся приступе с
гнойным воспалением ЖП, особенно у больных пожилого
возраста, могут появиться признаки легочно-сердечной и
сосудистой недостаточности.

Четвертая стадия ЖКБ – осложнения
При ЖКБ, чаще при несвоевременной диагностике ост-

рого холецистита, возможно развитие осложнений, тре-
бующих срочного хирургического вмешательства. Наибо-
лее частыми осложнениями являются обтурация камнем
общего желчного или печеночного протока, закупорка пу-
зырного протока с развитием эмпиемы, гангрены ЖП,
прободение ЖП с развитием желчного перитонита, обра-
зование холедохо-дуоденального свища, а также прогрес-
сирующая печеночная недостаточность и некроз поджелу-
дочной железы.

Продолжительная механическая желтуха часто сопро-
вождается холангитом и способствует развитию вторич-
ного билиарного цирроза печени. Длительно текущий
калькулезный холецистит примерно у 3% больных может
явиться причиной развития рака ЖП. А секционная ста-
тистика говорит о сочетании рака ЖП и ЖКБ в 80–100%
случаев. Изменение химического состава желчи, механи-
ческое раздражение слизистой оболочки, инфекция при-
водят к развитию в стенке ЖП не только воспалительной
инфильтрации, но и регенераторных, мета- и диспластиче-
ских изменений (табл. 4).

Терапия ЖКБ
Терапия ЖКБ представляет определенные сложности, а

выбираемая тактика ведения пациента зависит от стадии
заболевания.

Основные цели терапии:
• Купирование болевого синдрома и сопутствующих

проявлений заболевания.
• Профилактика прогрессирования конкрементообразо-

вания и/или полное устранение конкрементов.
• Предупреждение осложнений и рецидивов ЖКБ.
• Улучшение качества жизни пациентов.
Для реализации поставленных задач используется ши-

рокий спектр лечебных методов.

1. Нефармакологические методы:
• лечебное питание;
• нормализация массы тела, борьба с гиподинамией;
• модификация образа жизни.
2. Фармакологическая терапия:
• корректоры липидного обмена;
• медикаментозное растворение камней с помощью пре-

паратов ЖК;
• спазмолитики;
• вспомогательные средства – ингибиторы протонной

помпы, антациды;
• гепатопротекторы;
• анальгетики.
3. Хирургические вмешательства:
• холецистэктомия (лапароскопическая, из мини-доступа);
• экстракорпоральная ударноволновая литотрипсия;
• контактный химический литолиз;
• чрескожная холецистолитотомия;
• холецистостомия.
Лечебная тактика определяется особенностью клиниче-

ской картины заболевания.

Хирургическое лечение
Основным методом хирургического лечения ЖКБ оста-

ется проведение холецистэктомии. В настоящее время ис-
пользуют следующие виды оперативного лечения: откры-
тую и лапароскопическую холецистэктомию, чрескожную
холецистостомию, папиллосфинктеротомию.

Абсолютные показания к проведению оперативного
лечения:
• конкременты ЖП, проявляющиеся клиническими симп-

томами;
• хронический холецистит (рецидивирующие желчные ко-

лики, нефункционирующий ЖП);
• конкременты общего желчного протока;
• эмпиема и водянка ЖП;
• гангрена ЖП;
• перфорация и пенетрация пузыря и формирование сви-

щей;
• синдром Миризи;
• необходимость исключения рака ЖП;
• кишечная непроходимость, обусловленная желчным

камнем.
При определении показаний к холецистэктомии ис-

пользуют международные рекомендации (табл. 5).
Лапароскопическая холецистэктомия имеет преимуще-

ства перед открытой холецистэктомией. При холецистэк-
томии под лапараскопическим контролем лучше види-
мость области вмешательства, возможен нетравматичный
осмотр ЖП, а при необходимости – и инструментальная
ревизия всех органов брюшной полости и малого таза.
Снижается период пребывания в стационаре, быстрее вос-
станавливается работоспособность, ниже летальность.
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Таблица 5. Показания к холецистэктомии и оптимальные сроки для оперативного вмешательства (Российская гастроэнтерологиче-
ская ассоциация, 2015 г.) 

Состояния Сроки оперативного вмешательства

Рецидивирующие приступы билиарной колики В плановом порядке (класс B клинических рекомендаций)

Дискинезия желчных путей (?) В плановом порядке

Кальцифицированный («фарфоровый») ЖП В плановом порядке

Острый холецистит (осложненные формы или отсутствие улучшения
на фоне консервативного лечения) Срочное – в ближайшие 48–72 ч (класс А клинических рекомендаций)

Перенесенный острый холецистит В плановом порядке, оптимально – в ближайшие 4–6, максимум 12 нед
(класс С клинических рекомендаций)

Холедохолитиаз
После извлечения камня из холедоха (практикуется также одновре-

менное выполнение холецистэктомии и экстракции конкремента холе-
доха)

Атака билиарного панкреатита (высока вероятность рецидивов остро-
го панкреатита)

В настоящую госпитализацию, но после стихания явлений панкреати-
та (класс А клинических рекомендаций)
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Противопоказания к выполнению лапароскопической
холецистэктомии:
• Абсолютные противопоказания:
• терминальные состояния пациента, кома;
• прогрессирующая декомпенсация сердечно-легочной

деятельности;
• сепсис, разлитой гнойный перитонит;
• портальная гипертензия;
• кишечная непроходимость;
• коагулопатии;
• острый холангит, острый панкреатит;
• синдром Миризи;
• холангиокарцинома.
• Местные противопоказания:
• инфекционно-воспалительные процессы передней

брюшной стенки;
• перенесенные ранее открытые полостные операции, гру-

бый спаечный процесс в брюшной полости, рубцовые де-
формации брюшной стенки;

• острый холецистит (более 3–4 сут);
• острый панкреатит;
• механическая желтуха;
• злокачественные новообразования ЖП;
• кальцификация стенки ЖП.
• Общие противопоказания – связаны с тяжелой сопут-

ствующей патологией.
В настоящее время в лечении заболевания все более ши-

рокое применение получает неизвазивный метод терапии
ЖКБ – экстракорпоральная ударноволновая литотрипсия.
Суть метода в локальном подведении волн с высокой
энергией (электрогидравлических, электромагнитных,
пьезоэлектрических), что приводит к измельчению кон-
крементов.

После ее проведения образуются фрагменты, имеющие
максимальный диаметр 8 мм. Для их растворения прово-
дится пероральная литическая терапия, которую начи-
нают за 2 нед до литотрипсии и продолжают в течение ме-
сяца после подтверждения отсутствия конкрементов.

В качестве критериев отбора для проведения ударновол-
новой литотрипсии выступают:
• объем камня (диаметр до 30 мм);
• холестериновые камни;
• нормальная сократимость ЖП после применения али-

ментарного раздражителя (уменьшение размеров пузыря
на 50% по результатам сцинтиграфии);

• отсутствие рецидивирующей лихорадки, холестаза, жел-
тухи в прошлом.
Вследствие наличия узкого круга условий, при которых

данный метод эффективен, и достаточно высокой частоты
развития осложнений (острый холецистит, острый пан-
креатит, гематомы печени, холедохолитиаз) эта методика
применяется достаточно редко.

Метод контактного химического литолиза – эффектив-
ный метод лечения ЖКБ, суть его заключается во введе-
нии в полость ЖП метил-трет-бутилового эфира. В зави-
симости от доступа к камню высок риск развития ослож-
нений. В Российской Федерации данный метод лечения не
применяется. Дополнительный прием урсодезоксихоле-
вой кислоты (УДХК) при проведении данной процедуры
предупреждает выпадение ХС в осадок.

Консервативная терапия
Основным неизвазивным способом терапии ЖКБ яв-

ляется пероральная литолитическая терапия.
Показаниями для эффективного перорального литолиза

служат:
• холестериновые (рентгенонегативные) конкременты;
• размеры камней не превышают 15 мм;
• сохранение функции ЖП (заполнение камнями менее

чем на 1/3);

• проходимый пузырный проток;
• общий желчный проток свободен от конкрементов;
• отсутствие приема фибратов, эстрогенов, антацидов,

холестирамина;
• отсутствие билиарных колик или редкие приступы;
• при отказе пациента от хирургического лечения с це-

лью стабилизации процесса литогенеза.
Противопоказания к литической терапии:
• конкременты диаметром более 15 мм;
• множественные конкременты, занимающие более 50%

площади тени ЖП;
• острое воспалительное заболевание ЖП и желчных

протоков;
• частые приступы печеночной колики;
• осложнения ЖКБ;
• невизуализируемый, а также «фарфоровый» ЖП;
• сопутствующая патология – цирроз печени, язвенная

болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки; хрони-
ческий панкреатит; воспалительные заболевания ки-
шечника; резекция подвздошной кишки, диарея; са-
харный диабет, ожирение;

• беременность.
В растворении холестериновых конкрементов исполь-

зуются препараты ЖК (УДХК и хенодезоксихолевой –
ХДХК). В России не применяют препараты ХДХК.

УДХК вошла в практику врача не только в качестве препа-
рата для медикаментозного литолиза. Широкий спектр эф-
фектов позволил найти ей применение в терапии большого
количества гастроэнтерологических заболеваний, при этом
показания к ее применению продолжают расширяться.

Исторический экскурс
Высушенную желчь бурого медведя в лечении болезней

органов пищеварения использовали в Древнем Китае. Со-
временное изучение влияния ЖК на органы пищеварения
началось в 1902 г., когда немецкий исследователь О.Ham-
marsten выделил «урсохолеиновую» кислоту, которая, по
всей видимости, была представлена ХДХК. В 1927 г. Shoda
выделил из медвежьей желчи УДХК в чистом виде и дал ей
современное название.

Впервые конкременты ЖП были успешно лизированы с
помощью ХДХК, однако ее применение было сопряжено с
нежелательными явлениями, такими как дозозависимое
повышение трансаминаз, дислипидемия и развитие диа-
реи. Это объяснялось гидрофобностью молекулы и спо-
собностью повреждать митохондриальные мембраны ге-
патоцитов и макрофагов печени. И тогда на смену ХДХК
появилась УДХК – гидрофильный пространственный сте-
реоизомер ХДХК, который показал более высокую эффек-
тивность и значимо лучшую переносимость при примене-
нии.

Так, в 1954 г. Т.Kanasawa представил метод синтеза
УДХК, а в 1975 г. японские исследователи описали дей-
ствие УДХК на желчь (десатурация желчи, растворение
мелких холестериновых камней) [9–13]. В 1981 г. U.Leusch-
ner и соавт. обнаружили ее способность улучшать биохи-
мические показатели печени, что положило начало актив-
ному изучению терапевтических эффектов УДХК при раз-
личной патологии печени [14–19].

Лечебные эффекты УДХК
УДХК является конкурентным ингибитором эндоген-

ных ЖК на всех уровнях их физиологического действия от
молекулярного до системного. Длительный прием гидро-
фильных УДХК в дозировке 10–15 мг/кг в сутки приводит
к повышению ее содержания в пуле ЖК от исходных 5 до
40–90%, а в печеночной ткани – до 30%, и соответствующе-
му снижению более токсичных гидрофобных ЖК (в пер-
вую очередь за счет холевой) [21, 30–33]. Проявления ле-
чебных эффектов УДХК многогранны.
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Литолитический эффект. При приеме УДХК отмечены
уменьшение степени насыщения ХС желчи со снижением
ее литогенности, стимуляция выхода ХС из конкрементов
в желчь. УДХК снижает синтез ХС преимущественно за
счет снижения его абсорбции в кишечнике: благодаря бо-
лее высокой гидрофильности УДХК увеличивает диспер-
сию ХС с формированием жидкокристаллической фазы
[27]. Экстракция ХС из состава камней при применении
УДХК происходит вследствие его перевода в жидкокри-
сталлическую фазу [28, 29]. В фармакологических дозах
УДХК снижает насыщение ХС желчи на 40–60% [30]. Та-
ким образом, УДХК снижает вязкость желчи и улучшает ее
отток, что также отчасти объясняет эффект растворения
холестериновых камней.

Противовоспалительный, иммуномодулирующий, им-
муносупрессивный эффект – подавление экспрессии HLA
(главного комплекса гистосовместимости на гепатоцитах и
холангиоцитах, что предотвращает активацию цитотоксич-
ных Т-лимфоцитов, снижает синтез иммуноглобулинов G,
A, M). УДХК улучшает показатели клеточного иммунитета
в мышечной оболочке ЖП у пациентов с ЖКБ. Ингибиро-
вание активации ядерного фактора κB УДХК обусловлива-
ет подавление синтеза ключевых провоспалительных цито-
кинов [30, 31]. УДХК имеет структурное сходство со стеро-
идными гормонами и дозозависимо модулирует актива-
цию ядерного рецептора стероидов, в том числе оказывая
сходное иммуномодулирующее действие (влияние на син-
тез простагландинов, активность фосфолипазы А2) [31, 32].

Гепато- и цитопротективный эффект. УДХК конку-
рентно подавляет всасывание в тонкой кишке гидрофоб-
ных ЖК, обладающих потенциальным цитотоксическим
действием, предохраняя от развития митохондриальной
дисфункции, реакций повреждения гепатоцитов, воспале-
ния и нормальной пролиферации желчных протоков.
УДХК обладает мембраностабилизирующим эффектом,
делая клетки печени более устойчивыми к токсическим
воздействиям [31].

Антиапоптотический эффект. Прямое воздействие свя-
зано с угнетением митохондриального пути апоптоза за
счет блокировки высвобождения митохондриального ци-
тохрома С в цитозоль клетки и последующего образования
апоптосомы, непрямое – с подавлением апоптоза, вызван-
ного токсичными ЖК.

Антифибротический эффект – ингибирование проли-
феративной активности фибробластов [20, 32], уменьше-
ние функциональной активности звездчатых клеток, непо-
средственное угнетение перисинусоидального коллагено-
образования.

Антихолестатический, холеретический эффект – уси-
ление синтеза и активация выведения из гепатоцита ЖК –
стимулирует экзоцитоз в гепатоцитах, усиливает бикарбо-
натный холерез, приводящий к выведению гидрофобных
ЖК в кишечник, а также увеличивает сократительную ак-
тивность ЖП [13, 20, 21, 34].

Гипохолестеринемический эффект – снижение всасы-
вания ХС в кишечнике; уменьшение синтеза ХС в печени
[35, 36].

Антиоксидантный эффект. УДХК защищает клетки
печени от повреждения токсичными ЖК, препятствует
образованию свободных радикалов, подавляет процессы
перекисного окисления липидов, активирует репарацию
биологических мембран при встраивании в них. Все эти
механизмы цитопротекции не являются избирательными
только для клеток печени, что и служит обоснованием
применения препаратов УДХК в комплексном лечении
других заболеваний.

Антитоксический эффект для печени и центральной
нервной системы заключается в торможении индуциро-
ванного гипербилирубинемией апоптоза астроцитов и мо-
билизации транспортных систем нейронов центральной
нервной системы, ответственных за элиминацию токсиче-
ских ЖК.

Противоопухолевый эффект – блокирование «диких»
типов Ras; подавление на клетках опухоли циклооксигена-
зы-2.

Описанные эффекты УДХК клинически проявляются в
различных временных интервалах. Их делят на кратко-
срочные (уменьшение ряда клинических проявлений уже
через 2–3 нед) и долгосрочные (при длительном примене-
нии препарата ); табл. 6.

С учетом многочисленных лечебных эффектов УДХК
накоплен богатый опыт ее широкого применения у боль-
ных гастроэнтерологического профиля. Исследователями
продолжается поиск области применения УДХК в смеж-
ных областях – эндокринологии, кардиологии, онкологии.

Эффективность лекарственного литолиза зависит от це-
лого ряда факторов – правильного отбора пациентов, дозы
препарата, длительности и непрерывности лечения. Ча-
стота полного растворения конкрементов составляет 20–
30%. Лучшие результаты (до 60–70%) получены при нали-
чии конкрементов диаметром менее 5 мм, в том числе и
«плавающих» [11].

Недостатком медикаментозной литолитической тера-
пии является ее длительность, возрастающая по мере уве-
личения диаметра конкрементов. Остается значимой про-
блемой высокая частота рецидивов ЖКБ после полного
растворения конкрементов. По данным многочисленных
исследований, у 30–50% пациентов в течение 5 лет и до
50–70%  через 11–12  лет после растворения конкрементов
наблюдаются рецидивы ЖКБ [10–13].

В настоящее время в арсенале российского врача присут-
ствует достаточно большое количество препаратов УДХК.
УДХК в России представлена только генерическими вари-
антами, поскольку оригинальный препарат Урсо (Tokyo Ta-
nabe Co., Япония) в РФ не применяется с 2002 г., а за рубе-
жом присутствует только в Японии и Канаде. К сожалению,
далеко не все препараты УДХК демонстрируют в клиниче-
ской практике сопоставимый терапевтический эффект. 
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Таблица 6. Клинические эффекты УДКХ

Эффекты Клинические проявления

Краткосрочные эффекты:
- холеретического, литолитического и
гипохолестеринемического механизмов

А – снижение уровня маркеров холестаза: щелочной фосфатазы, ГГТП, билирубина, сывороточного
ХС, триглицеридов

Б – уменьшение кожного зуда

- цитопротективного и антиапоптотиче-
ского механизмов Снижение маркеров цитолиза: АЛТ, АСТ, некрозов по данным гистологического исследования

- иммуномодулирующего механизма Снижение уровня маркеров мезенхимально-воспалительного синдрома: γ-глобулинов, С-реактивного
белка, активности воспаления по данным гистологического исследования)

- антифибротического механизма Снижение маркеров фиброза, замедление перехода в следующую гистологическую стадию фиброза

Долгосрочные эффекты
Замедление прогрессирования заболевания
Увеличение продолжительности жизни
Улучшение субъективного статуса и качества жизни



В этой связи заслуживает внимания препарат Урдокса®,
обладающий характеристиками, аналогичными таковым ре-
ферентного препарата УДХК (Германия), по данным инфра-
красной спектроскопии [7].

Урдокса® производится из европейской субстанции (In-
dustria Chimica Emiliana) по стандартам надлежащей про-
изводственной практики. Предназначен для лечения забо-
леваний печени и желчевыводящих путей, является «золо-
той серединой» среди препаратов УДХК, поскольку сочета-
ет в себе высокое качество итальянской субстанции и наи-
более доступную стоимость курса лечения. Высокое каче-
ство субстанции УДХК в Урдоксе обеспечивает терапевти-
ческую эффективность при низком риске побочных эф-
фектов, а доступная стоимость курса – высокую привер-
женность пациентов лечению. Каждая капсула содержит
250 мг УДХК. Кроме того, данный препарат использовался
в достаточном количестве клинических исследований, по-
казавших его терапевтическую эффективность при разных
видах патологий [22, 23].

Восьмилетний опыт применения Урдоксы позволил оце-
нить его эффективность в лечении гепатобилиарной пато-
логии. Препарат Урдокса® показал свою эффективность в
лечении пациентов, страдающих хроническим вирусным
гепатитом В и С с синдромами цитолиза и холестаза. При
приеме в течение 12 нед в дозировке 2–4 капсулы в день в
виде монотерапии или в комплексной терапии у больных, у
которых на фоне противовирусного лечения сохранялись
синдромы цитолиза и холестаза, произошло достоверное
снижение уровня трансаминаз, билирубина и γ-глутамил-
транспептидазы (ГГТП). Этот эффект сочетался с хорошей
переносимостью и отсутствием побочных эффектов [23].
Была также доказана роль препарата Урдокса® в эндотели-
альной коррекции у больных с неалкогольной жировой бо-
лезнь печени. В исследовании, проведенном в ФГБОУ ВО
«Первый Санкт-Петербургский государственный медицин-
ский университет им. акад. И.П.Павлова» Минздрава Рос-
сии, ООО «ПолиКлиника ЭКСПЕРТ», ФГБОУ ВО «Северо-
Западный государственный медицинский университет им.
И.И.Мечникова» Минздрава России, принимали участие
53 человека. Первую группу составили пациенты с жиро-
вым гепатозом, которые получали монотерапию метфор-
мином в суточной дозировке 1000 мг в течение 6 мес. Вто-
рая группа была представлена 16 больными неалкоголь-
ным стеатогепатитом, получавшими метформин в суточ-
ной дозировке 1000 мг в течение 6 мес вместе с эссенциаль-
ными фосфолипидами (ЭФЛ) в стандартной дозировке.
Третья группа состояла из 16 пациентов с неалкогольным
стеатогепатитом, которым были назначены метформин
1000 мг и Урдокса® в дозировке 15 мг/кг в течение 6 мес.

В результате лечения в 3-й группе были выявлены досто-
верное увеличение диаметра плечевой артерии (р<0,005),
что является следствием вазодилатирующего действия
УДХК, а также улучшение релаксирующей функции сосудов
за счет показателей эндотелийзависимой вазодилатации.
Отмечалась достоверная регрессия показателей фиброза и
активности (по результатам Фибро/АктиТеста), причем у
лиц со стадией фиброза F1 и минимальной активностью
некровоспалительного процесса в ткани печени наблюда-
лась нормализация показателей. У пациентов 3-й группы с
портальным фиброзом, наличием септ и умеренной степе-
нью активности процесса в результате терапии с включени-
ем Урдоксы отмечались достоверное улучшение функции
эндотелия, а также уменьшение признаков воспаления и
фиброза по данным Фибро/АктиТеста. У больных 3-й груп-
пы с фиброзом F3 и высокой степенью активности процесса
применение Урдоксы в комплексной терапии привело к до-
стоверному улучшению показателей Фибро/АктиТеста. 
У больных, получавших метформин и эссенциальные фос-
фолипиды, существенного улучшения показателей не вы-
явлено [22, 23]. Опубликовано исследование, проведенное
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сотрудниками кафедры пропедевтики внутренних болезней
ФГБОУ ВО «Ростовский государственный медицинский
университет», изучавшими эффективность использования
препарата Урдокса® в дозе 500 мг/сут в течение 1 мес у 
30 больных с кардиальным фиброзом печени. У всех боль-
ных отмечалась статистически достоверная положительная
динамика: уменьшение интенсивности болевого синдрома в
правом подреберье, симптомов диспепсии, уменьшение или
исчезновение кожного зуда. Наблюдалось снижение уровня
аланинаминотрансферазы (АЛТ) на 32%, аспартатамино-
трансферазы (АСТ) – на 24%, общего билирубина – на 54%.
Побочных явлений ни в одном случае не было [24].

В ФГБОУ ВО «СЗГМУ им. И.И.Мечникова» наблюдали
50 мужчин, страдающих хроническим поражением пече-
ни в стадии цирроза (субкомпенсация/декомпенсация).
У 32 человек в сыворотке крови определялись HBsAg
и/или HBcorAb, у 7 – HCVAb, у 11 пациентов был хрони-
ческий гепатит неуточненной этиологии. Все получали
500 мг препарата Урдокса® вечером в течение 1 мес. На
фоне лечения отмечено существенное уменьшение кли-
нических проявлений заболевания, таких как ощущение
дискомфорта в правом подреберье, тошнота, кожный
зуд, кашицеобразный стул, нарушение сна, снижение 
аппетита, желтуха, геморрагический синдром. Отмечено
статистически достоверное снижение уровней марке-
ров цитолиза и холестаза, общего билирубина – на 70%,
АСТ – на 23%, щелочной фосфатазы – на 63,9%, ГГТП –
на 85,6% [10].

Опубликованы результаты открытого контролируемого
многоцентрового исследования, проведенного кафедрой
терапии и клинической фармакологии Санкт-Петербург-
ской медицинской академии последипломного образова-
ния на базе отделения гастроэнтерологии ГУЗ «Городская
больница №26» и ФГБУ «Всероссийский центр экстренной
и радиационной медицины им. А.М.Никифорова» МЧС
России. В исследование были включены 40 больных с ве-
рифицированным диагнозом дискинезии желчевыводя-
щих путей и наличием билиарного сладжа, которые полу-
чали 500 мг препарата Урдокса® в сутки в течение 4 нед.
Терапия существенно и достоверно редуцировала выра-
женность практически всех компонентов болевого син-
дрома. Существенно уменьшилось число больных с боля-
ми в правом подреберье и эпигастральной области. У по-
давляющего числа пациентов после лечения отсутствовала
пальпаторная болезненность в правом подреберье и эпи-
гастральной области. Назначение препарата привело к вы-
раженной позитивной динамике всех компонентов дис-
пептического синдрома. Примерно у 80% больных отмече-
но полное исчезновение горечи во рту и тяжести в эпига-
стрии. Отмечено статистически достоверное снижение
уровней общего билирубина, АСТ и АЛТ, объема ЖП.
Клиническая эффективность препарата Урдокса® в отно-
шении билиарного сладжа составила 92,5% (через 1 мес
полная элиминация билиарного сладжа зарегистрирована
у 77,5% пациентов, а у 6 из 9 пациентов с сохраняющимся
билиарным сладжем отмечалась положительная динами-
ка). Субъективная оценка пациентами результатов лече-
ния отмечена как «хорошая» и «отличная». Обнаружены
достоверное (р<0,05) повышение психологического ком-
понента качества жизни и тенденция к его повышению
при оценке физического компонента [17, 39, 40].

В ФГБУ «Учебно-научный медицинский центр» Управ-
ления делами Президента РФ на кафедре гастроэнтероло-
гии наблюдались 20 пациентов с билиарным сладжем, со-
хранявшимся более 3 мес. В 2 случаях он сочетался с хро-
ническим бескаменным холециститом, 4 – хроническим
панкреатитом и 3 – стеатогепатитом. Препарат Урдокса®
назначался в дозе 15 мг/кг в сутки в течение 1 мес. Через 
1 мес полная элиминация сладжа зарегистрирована у 
13 больных, у 3 пациентов количество взвеси уменьшилось

более чем на 50%. У 5 человек с билиарным сладжем 2-го ти-
па терапия препаратом УДХК  была продолжена, после 
2 мес билиарный сладж был ликвидирован еще у 2 пациен-
тов, у 3 он сохранялся, причем у 1 пациентки отмечено фор-
мирование мелких конкрементов. Соответственно, эффек-
тивность препарата при билиарном сладже составила 80%.
У 6 из 13 человек, предъявлявших жалобы исходно, отмече-
но исчезновение абдоминального болевого синдрома, тяже-
сти в правом подреберье, тошноты и метеоризма, у осталь-
ных 7 человек – уменьшение их выраженности, ощущение
горечи во рту исчезло у всех больных [9].

В исследовании в ФГБОУ ВО «Омский государственный
медицинский университет» Минздрава России, включав-
шем 58 женщин в возрасте 30–54 лет с билиарным сладжем,
получавших препарат Урдокса® в дозе 10 мг/кг в сутки в
течение 3 мес, отмечено исчезновение сладжа у 
50 (86,2%) пациенток. У оставшихся 8 пациенток исчезно-
вение билиарного сладжа было отмечено спустя 2 мес до-
полнительной терапии в дозе 15 мг/кг [41–43]. Авторы от-
метили близость полученного эффекта в отношении били-
арного сладжа и эффекта от применения препарата, про-
изведенного в Чехии (по данным, полученным ранее в этом
медицинском центре) [44–46], что позволило сделать за-
ключение о терапевтической эквивалентности этих препа-
ратов УДХК в лечении билиарного сладжа [41]. Таким об-
разом, препарат Урдокса® был эффективен в лечении забо-
леваний органов гепатобилиарной зоны. Он показал гепа-
топротективный (цитопротективный) и антихолестатиче-
ский эффект (устранял синдромы цитолиза и холестаза),
литолитический эффект, а также улучшал моторику желче-
выводящих путей (устранял билиарный сладж и клиниче-
ские проявления дискинезии желчевыводящих путей),
продемонстрировал гипохолестеринемический эффект
(нормализовал показатели липидограммы) и проявил себя
как эндотелиальный корректор. Препарат Урдокса® про-
явил антифибротические свойства (улучшал показатели
Фибро/АктиТеста) и был эффективен в профилактике ста-
тиновых гепатитов. Урдокса® входит в перечень жизненно
важных лекарственных средств. Высокий профиль без-
опасности позволяет применять препарат у детей старше 
3 лет.

Прогноз заболевания
Прогноз при ЖКБ зависит от многих факторов, возмож-

ных осложнений. Известны редкие случаи спонтанного вы-
здоровления, когда приступ желчной колики заканчивает-
ся выходом мелкого камня в просвет кишки. Как правило,
прогноз благоприятен и зависит от своевременной консер-
вативной терапии или хирургического лечения. Прогноз
при хроническом холецистите благоприятный, однако он
хуже у пожилых людей при наличии сопутствующих забо-
леваний. При своевременно выполненном оперативном
лечении вне обострения прогноз улучшается.

Заключение
Появившаяся возможность консервативной медикамен-

тозной терапии ЖКБ внесла определенные коррективы
для определения стратегии лечения данной патологии. Ре-
шающим для определения тактики лечения ЖКБ является
наличие или отсутствие клинических симптомов заболева-
ния. Пациенты с выраженными клиническими проявле-
ниями заболевания (частые желчные колики, рецидиви-
рующее течение хронического холецистита) подлежат, как
и прежде, хирургическому лечению.

В свою очередь, лекарственное растворение камней
можно рекомендовать больным, у которых клинические
проявления заболевания не требуют срочного хирургиче-
ского вмешательства, а также пациентам, имеющим повы-
шенный риск операции или категорически отказываю-
щимся от хирургического вмешательства.

E.B.Grishchenko / Consilium Medicum. 2018; 20 (8): 42–52.
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Введение
Протоковая аденокарцинома (ПАК) составляет 90% всех

злокачественных новообразований поджелудочной желе-
зы (ПЖ), является 4-й по частоте причиной смертности в
структуре онкологических заболеваний в западном мире и
5-й – в России [1, 2]. Это определяет высокие требования к
своевременной и точной диагностике опухоли ПЖ для
оказания своевременной квалифицированной помощи па-
циентам. По данным лучевых методов исследования ПАК
обычно представляет собой солидное новообразование,
часто вызывающее обструкцию главного панкреатическо-
го протока и/или общего желчного протока, а также сосу-
дистую инвазию [3]. Однако ПАК может быть представле-
на не только солидным образованием, но и опухолью с ки-
стозной полостью, расположенной внутри, либо с приле-
жащей кистозной структурой вне солидного компонента
[3–6]. Таким образом, кистозные структуры ПАК можно
разделить на внутриопухолевые кисты (neoplastic cysts) и

внеопухолевые кисты (non-neoplastic cysts). Внутриопухо-
левые кистозные изменения включают кистозные расши-
рения протоков (large-duct type cysts), неопластические
муцинозные кисты (neoplastic mucin cysts), коллоидные
карциномы (colloid carcinomas), образованные самими
опухолевыми железами, а также дегенеративные кистоз-
ные изменения (degenerative cysts), обычно вызванные
некрозом опухоли [5–12]. Внеопухолевые кистозные изме-
нения представлены кистами, формирующимися в резуль-
тате обструкции протоков – ретенционные кисты (reten-
tion cysts), а также псевдокистами (pseudocysts), форми-
рующимися в результате панкреонекроза, вызванного на-
личием опухоли [4, 9, 12, 13, 14].

Наличие кистозного компонента зачастую определяет
сложности дифференциальной диагностики ПАК и раз-
личных кистозных новообразований ПЖ, что, в свою оче-
редь, может привести к неправильному выбору тактики
ведения пациентов. 
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сти в структуре онкологических заболеваний в западном мире и 5-й – в России. ПАК может быть представлена опухолью с наличием кистозной

полости внутри или с наличием прилежащей кистозной структуры вне новообразования. Приводим клиническое наблюдение пациентки с кистоз-

но-солидным новообразованием поджелудочной железы, при котором использование контрастного усиления под контролем эндоскопической

ультрасонографии (CH-EUS) позволило определить тактику лечения. CH-EUS значительно увеличивает информативность метода, расширяет воз-

можности дифференциальной диагностики заболеваний панкреатобилиарной зоны. На сегодняшний день актуальной задачей является оценка

диагностической точности и определение места контрастного усиления в диагностическом алгоритме обследования пациентов с заболеваниями

поджелудочной железы.
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Abstract 

Pancreatic ductal adenocarcinoma (PDA) accounts for 90% of all pancreatic neoplasms and is the fourth leading cause of cancer-related death in the western

world and sixth – in Russia. PDAs may demonstrate intratumoral cystic features or accompany peritumoral non-neoplastic cystic lesions. We present the clinical

case of the patient with cystic-solid lesion of pancreas, the use of contrast-enhanced harmonic EUS (CH-EUS) helped in determining the tactics of treatment. 

CH-EUS significantly increases the informativeness of the method, extends the possibilities of differential diagnostics of the pancreatobiliary diseases. Now assess-

ment of diagnostic accuracy and determining the place of contrast enhancement in the diagnostics pancreatic diseases are considered the most relevant tasks. 
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Современная мультиспиральная компьютерная томогра-
фия (МСКТ) с использованием контрастирования и мини-
мальной толщиной срезов позволяет достичь высокой раз-
решающей способности метода, однако дифференциальная
диагностика аденокарциномы и неопухолевых заболева-
ний ПЖ по-прежнему остается сложной проблемой.

Все более весомое значение в диагностике заболеваний
панкреатобилиарной зоны отводится эндоскопической
ультрасонографии (ЭУС). Минимальное расстояние ульт-
развукового датчика от исследуемого органа обеспечивает
получение изображения с высоким разрешением. В на-
стоящее время накапливается опыт использования конт-
растного усиления под контролем ЭУС (CH-EUS). Указан-
ная методика значительно расширяет возможности диф-
ференциальной диагностики заболеваний ПЖ, позволяет
произвести качественный и количественный анализ степе-
ни васкуляризации исследуемого объекта, что способству-
ет объективной диагностике непосредственно во время
эндоскопического ультразвукового исследования [15–21].
В России в качестве контрастного препарата используется
Sonovue, представляющий собой микропузырьки высоко-
плотного газа гексафторида серы (SF6), который является
инертным веществом и не имеет фармакологического дей-
ствия. Физический эффект состоит во взаимодействии
микропузырьков и ультразвуковых волн, что приводят к
появлению эхо-сигнала (контрастное усиление). Sonovue
контрастирует исключительно сосуды и быстро выводится
из системы кровообращения с выдыхаемым воздухом.
Препарат не нарушает функцию щитовидной железы, не
обладает нефротоксичностью и может применяться у па-
циентов с нарушенной функцией почек независимо от сте-
пени ее снижения.

Неоспоримым преимуществом ЭУС является возмож-
ность получения материала для морфологического иссле-
дования путем проведения тонкоигольной пункции иссле-
дуемого объекта, осуществляемой по кратчайшему марш-
руту, что определяет максимальную безопасность про-
цедуры.

В данной статье приводится клинический пример, де-
монстрирующий этапы диагностики новообразования го-
ловки ПЖ на амбулаторном этапе и в условиях специали-
зированного стационара с включением в план обследова-
ния ЭУС с контрастным усилением и тонкоигольной
пункцией.

Клинический пример
В феврале 2018 г. в МКНЦ им. А.С.Логинова был госпи-

тализирован пациент К., 63 лет, с жалобами на периодиче-

ские ноющие боли в эпигастральной области, возникаю-
щие независимо от приема пищи, кашицеобразный стул
до 2 раз в сутки без патологических примесей, снижение
массы тела на 3 кг за последний месяц.

Из анамнеза известно, что в 2015 г. при диспансерном
обследовании при трансабдоминальном ультразвуковом
исследовании (трансабдоминальная ультрасонография –
ТУС) органов брюшной полости у пациента диагностиро-
ваны желчнокаменная болезнь, холецистолитиаз. В том же
году была выполнена плановая лапароскопическая холе-
цистэктомия. После операции чувствовал себя хорошо,
боли не беспокоили. В декабре 2017 г. отметил появление
вышеуказанных жалоб. При ТУС выявлена киста головки
ПЖ размером до 5 см. Предположительно сделано за-
ключение о псевдокисте головки ПЖ. В связи с этим паци-
енту была проведена МСКТ с внутривенным контрастиро-
ванием, по заключению которой в дифференциально-ди-
агностическом ряду указаны псевдокиста, цистаденома и
цистаденокарцинома ПЖ.

Для уточнения диагноза и определения дальнейшей так-
тики лечения больной был госпитализирован в МКНЦ им.
А.С.Логинова.

При физикальном обследовании 
Общее состояние удовлетворительное. Телосложение

правильное. Питание удовлетворительное, рост 185 см, вес
103 кг. Индекс массы тела 31,7 кг/м2. Кожные покровы и
видимые слизистые чистые, обычной окраски. Перифери-
ческие лимфоузлы: безболезненные, не увеличены. Отеков
нет. Слизистая рта бледно-розовая. Язык влажный, обло-

Рис. 1. МСКТ с внутривенным контрастированием. Рис. 2. Сосудистая 3D-реконструкция с демонстрацией измене-
ния стенки на уровне опухолевой инфильтрации.

Рис. 3. Эндосонограмма кистозного новообразования ПЖ.
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жен белым налетом. Живот не вздут,
участвует в акте дыхания симметрич-
но. При глубокой пальпации живот
болезненный в эпигастрии и правом
подреберье. Печень не увеличена. Се-
лезенка не пальпируется.

По данным лабораторных
исследований 

Клинический и биохимический ана-
лизы крови без клинически значимых
отклонений. В моче отмечается повы-
шение уровня α-амилазы до 858,6 Ед/мл
(0,0–460,0). Обращало внимание повы-
шение уровня онкомаркеров в сыво-
ротке крови: СА-19-9 – 935,5 Ед/л (при
норме до 37 Ед/л).

По данным эзофагогастродуодено-
скопии деформация просвета нисхо-
дящей части двенадцатиперстной
кишки за счет компрессии извне.

По данным колоноскопии патоло-
гических изменений слизистой тол-
стой и подвздошной кишки не вы-
явлено.

По данным МСКТ с внутривенным
контрастированием и сосудистой 3D-
реконструкцией ПЖ размерами в
области тела – 16 мм, хвост – 14 мм.
Структура в теле и хвосте дольчатая.
Головка увеличена в размерах за счет
наличия в области крючковидного
отростка полукруглого кистозного
образования без четких контуров,
размерами 40×44×40 мм, с наличием
солидного компонента, патологиче-
ски накапливающего контрастный
препарат (рис. 1). Окружающая клет-
чатка выражено инфильтрирована.
Верхняя брыжеечная артерия и вена
циркулярно вовлечены в опухолевую
инфильтрацию (рис. 2). Изменения
распространяются на кишечные вет-
ви верхней брыжеечной артерии,
стенку двенадцатиперстной кишки на
уровне нижней горизонтальной вет-
ви. Кишечные протоки верхней бры-
жеечной вены расширены. Главный
панкреатический проток не расши-
рен. Парапанкреатическая клетчатка
не изменена. Заключение: КТ-карти-
на опухоли головки ПЖ (цистадено-
карцинома) с распространением на
окружающую клетчатку, стенку две-
надцатиперстной кишки, с вовлече-
нием верхней брыжеечной артерии и
вены.

С целью верификации диагноза
принято решение о проведении ЭУС с
контрастным усилением и пункцион-
ной биопсией данного новообразова-
ния.

ЭУС с контрастным усилением 
В условиях внутривенной седации

эхоэндоскоп свободно проведен в же-
лудок, затем в луковицу и нисходя-
щую ветвь двенадцатиперстной киш-
ки. Выполнено сканирование пан-
креатобилиарной зоны из стандарт-

ных положений эхоэндоскопа. Об-
щий желчный проток в проксималь-
ном отделе до 6 мм, стенки не утолще-
ны, просвет свободный. ПЖ – эхоген-
ность паренхимы повышена, структу-
ра однородная. В проекции крючко-
видного отростка визуализируется
кистозное образование размерами
57×60 мм, с четко определяемой стен-
кой, толщиной до 2,0–2,5 мм, с нали-
чием солидного компонента, в струк-
туре которого определяется верхняя
брыжеечная артерия (рис. 3). В про-
свете кистозного образования опре-
деляется эхогенное содержимое. При
проведении контрастного усиления
(внутривенное введение препарата
Sonovue) определяется слабое (гипо-
усиление) и неравномерное накопле-
ние контраста стенкой и солидным
компонентом кистозного образова-

ния с последующим быстрым его вы-
мыванием (рис. 4). Главный панкреа-
тический проток в головке до 2,0 мм,
в теле – 1,5 мм, в хвосте – 1,0 мм, ход
прямой, просвет свободный. Связь
кистозного образования с главным
панкреатическим протоком не вы-
явлена. 

Заключение: сонографические при-
знаки наиболее соответствуют циста-
денокарциноме головки ПЖ.

Произведена тонкоигольная пунк-
ция солидного компонента кистозно-
го образования с аспирацией 45 мл
кистозной жидкости новообразова-
ния ПЖ (рис. 5). Материал направлен
на исследование цитологического
осадка, а также для определения уров-
ня ракового эмбрионального антиге-
на, СА 19-9, амилазы в кистозной
жидкости.
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Результат цитологического исследования
новообразования головки ПЖ 

Доставлено 45 мл прозрачной, невязкой жидкости свет-
ло-желтого цвета. Для цитологического исследования
приготовлены многослойные препараты на цитоцентри-
фуге Cyto-Tek с последующей фиксацией и окраской по

Паппенгейму. При цитологическом исследовании отмеча-
ется чистый фон препарата, небольшое количество эрит-
роцитов, гистиоциты с вакуолизированной цитоплазмой,
несколько плотных структур из клеток с признаками ядер-
ного полиморфизма (рис. 6). 

Заключение: цитологическая картина аденокарциномы.
В жидкостном компоненте пунктата с целью дифферен-

циальной диагностики между псевдокистой и кистозной
неоплазией исследовали уровень амилазы – 158,6 Ед/л. По

Рис. 4. Эндосонограмма кистозного новообразования ПЖ с
контрастным усилением: а – накопление стенкой новообразо-
вания; б – накопление солидным компонентом.

а

б

Рис. 5. Тонкоигольная пункция кистозного новообразования
ПЖ под контролем ЭУС: а – проведение иглы в новообразова-
ние; б – забор материала (кистозного содержимого).

а

б

Рис. 6. Цитологическая картина аденокарциномы.

а

б

Рис. 7. МСКТ с внутривенным контрастированием: в сравнении
с предыдущим исследованием отмечается уменьшение разме-
ров опухоли ПЖ и менее выраженная инфильтрация клетчат-
ки при сохранении вовлечения сосудов брыжейки.
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данным L.Van der Waaij и соавт., уровень амилазы в ки-
стозной жидкости менее 250 ЕД/л исключает наличие псев-
докисты с уровнем специфичности 98% [22]. Значительное
повышение уровней онкомаркеров в кистозной жидкости
СА 19-9 – 1000 Ед/л и СEA 307 нг/мл так же свидетельство-
вало в пользу злокачественного новообразования. 

Пациенту было проведено 3 курса полихимиотерапии
по схеме FolfirinOx, после чего была выполнена МСКТ с
внутривенным контрастированием, по данным которой
выявлена некоторая положительная динамика в виде
уменьшения размеров опухоли ПЖ (с 52×44×44 до
49х40х44 мм) и уменьшения инфильтрации клетчатки. Со-
храняется вовлечение сосудов брыжейки (рис. 7). Отмече-
но снижение уровня онкомаркера СА 19-9 до 15,8 Ед/л на
фоне лечения.

Заключение
Клинический случай представлен с целью демонстрации

сложности дифференциальной диагностики кистозного
новообразования головки ПЖ. Как известно, кистозные
образования ПЖ зачастую имеют схожие визуальные кри-
терии, но различные морфологические характеристики.
Точная предоперационная диагностика определяет пра-
вильность выбора между хирургическим лечением: дрени-
рующие операции при псевдокистах или радикальные
операции при злокачественных/потенциально злокаче-
ственных новообразованиях, либо наблюдением – при
доброкачественных кистозных неоплазиях. 

В представленном случае, учитывая наличие в анамнезе
желчнокаменной болезни, наиболее простым и, с первого
взгляда, логичным было бы предположение о наличии у
пациента постнекротической кисты головки ПЖ в исходе
билиарного панкреатита. Однако факт отсутствия в анам-
незе эпизодов острого панкреатита, которые бы объясня-
ли образование псевдокисты, явился основанием для
уточнения генеза кистозного образования. В связи с этим
пациенту была выполнена МСКТ с контрастированием, по
результатам которой был заподозрен злокачественный ха-
рактер новообразования. Следующим необходимым эта-
пом было исследование специфичных для рака ПЖ онко-
маркеров сыворотки крови, по результатам которого не
вызывала сомнений необходимость выполнения ЭУС с
контрастированием и определением характера кистозного
содержимого. В представленном клиническом примере
контрастное усиление под контролем МСКТ и эндосоно-
графии позволило выявить солидный компонент кистоз-
ного новообразования, оценить характер накопления
контраста стенкой, предположить его злокачественность и
принять решение о проведении тонкоигольной пункции с
целью получения материала для цитологического и биохи-
мического исследования и поставить правильный диагноз.
Распространение опухолевой инфильтрации на верхнюю
брыжеечную артерию явилось ограничением для проведе-
ния радикального хирургического лечения. Однако пра-
вильность выбора химиотерапевтического лечения опре-
делила продолжительность и качество жизни пациента.

В настоящее время состояние пациента удовлетвори-
тельное, продолжается проведение полихимиотерапии
(10-й курс).
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Актуальность
Исходные позиции международных согласительных
документов
Алкогольная болезнь печени (АБП) остается актуальной

проблемой медицины и общества; 1/2 всех циррозов пече-
ни (ЦП) является следствием злоупотребления алкоголем.
Несколько лет назад вышло в свет руководство Американ-
ской коллегии гастроэнтерологов (American College of Ga-
stroenterology – ACG) и Американской ассоциации изуче-
ния болезней печени (American Association for the Study of
Liver Diseases – AASLD) по АБП [1], а также аналогичное
руководство Европейской ассоциации по изучению пече-
ни (European Association for the Study of the Liver – EASL)
[2]. В таких согласительных документах на доказательной
основе эксперты суммируют ключевые исследования, про-
веденные в мире, и вырабатывают стратегию ведения па-
циентов с диффузной патологией печени. В 2018 г. выпу-
щены обновленные версии этих документов.

В руководстве ACG/AASLD указывается, что АБП вклю-
чает в себя спектр заболеваний от простого стеатоза до ЦП
[1]. В пояснении приводится следующая патология: про-
стой стеатоз (жирная печень), алкогольный гепатит (АГ),
хронический гепатит с фиброзом или циррозом. Эксперты
EASL определили алкогольными заболеваниями печени та-
кие, как стеатоз, алкогольный стеатогепатит, прогрессирую-
щий фиброз, цирроз и гепатоцеллюлярный рак (ГЦР) [2].

АБП включает заболевания печени, которые развивают-
ся при приеме доз алкоголя, превышающих безопасные.
Определение этого безопасного значения – весьма акту-
ально для выработки как социальных, так и медицинских
подходов к проблеме.

Понятие «безопасной дозы алкоголя» является во мно-
гом условным, так как зависит от индивидуального и по-
пуляционного генетического полиморфизма ферментных
систем, метаболизирующих алкоголь в организме. След-
ствие этого положения – известный факт, что при упо-
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Авторы руководства определяют злоупотребление алкоголем как его прием в количестве, превышающем 42 г в день для мужчин и 28 г для жен-

щин. При употреблении таких доз алкоголя дольше 5 лет имеется повышенный риск возникновения алкогольной болезни печени. Считается, что

алкогольный гепатит (АГ) наслаивается на любую стадию болезни печени, т.е. на существующий алкогольный стеатоз с фиброзом или цирроз

печени. Клинический диагноз АГ устанавливается в случае быстрого развития или усиления желтухи и появлением осложнений, обусловленных

поражением печени, причем общий билирубин в сыворотке крови составляет более 51,3 мкмоль/л; уровни сывороточной аланинаминотрансфера-

зы и аспартатаминотрансферазы превышают верхний предел нормы более чем в 1,5 раза и выше, но их величина не более 400 U/L, коэффициент

отношения аспартатаминотрансферазы к аланинаминотрансферазе более 1,5; имеются документированные данные о неумеренном употреблении

алкоголя, а симптоматика появилась ранее 8 нед от начала этого эпизода злоупотребления алкоголем. Следует исключить другие заболевания

печени. При тяжелом АГ лечение с доказанной эффективностью включает полноценное питание и применение глюкокортикостероидов.
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Abstract

Authors of the guideline have defined the heavy alcohol-use or alcohol-use disorder as consumption of more than 42 g of alcohol per day in males and more

than 28 g of alcohol per day in females. These doses during 5 years should be counseled that they are at increased risk for alcoholic liver disease. It is be-

lieved that alcoholic hepatitis is layered on any stage of liver disease, i.e. on existing alcoholic steatosis with fibrosis or on cirrhosis of the liver. Clinical diag-

nosis of alcoholic hepatitis is determined in a patient with rapid development or worsening of jaundice and liver-related complications, with serum total bili-

rubin >3 mg/dL (51.3 μmol/l); alanine aminotransferase and aspartate aminotransferase elevated >1.5 times the upper limit of normal but <400 U/L with the

aspartate aminotransferase/alanine aminotransferase ratio >1.5; documentation of heavy alcohol use until 8 weeks prior to onset of symptoms; and exclu-

sion of other liver diseases. Specific pharmacological therapies with proven efficacy for management of alcoholic hepatitis include nutritional supplementa-

tion and corticosteroids.

Key words: alcoholic liver disease, alcoholic hepatitis, steatosis of the liver, liver fibrosis, liver cirrhosis, treatment of alcoholic hepatitis, alcohol abuse, steato-

hepatitis.
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треблении эквивалентных доз алкоголя один человек мо-
жет получить АБП, а другой – нет [3]. Предел «безопасной
дозы алкоголя» изменился за последние годы. Ранее было
установлено, что ежедневное употребление алкоголя в до-
зировке более 40–80 г/сут для мужчин и 20–40 г/сут для
женщин на протяжении 10–12 лет приводит к АБП, и эти
значения постулировались пороговыми [4]. Еще совсем
недавно опасными в плане развития АБП считали дозу 
40–60 г/сут для мужчин и 20–30 г/сут для женщин [3, 5]. 
В руководстве ACG/AASLD по АБП (2010 г.) в качестве гра-
ничной дозы указывается 24 г/сут для мужчин и 8–16 г/сут
для женщин. В руководстве ACG/AASLD/AGA (Американ-
ская гастроэнтерологическая ассоциация) по неалкоголь-
ной жировой болезни печени устанавливается та же дози-
ровка. Американские эксперты сделали предположение,
что это предельное значение допустимой дозы алкоголя в
плане риска АБП, скорее всего, будет со временем сниже-
но. В европейском руководстве по АБП граничной допу-
стимой дозой алкоголя, превышение которой вызывает
развитие ЦП, называется 24 г/сут для мужчин и 12 г/сут
для женщин. В этом же руководстве эксперты EASL отме-
тили, что безопасная доза алкоголя, если и существует, то
она очень мала (меньше указанных значений), но методи-
чески весьма сложно оценить эффекты доз алкоголя менее
10–12 г/сут [1, 2].

В метаанализе G.Corrao и соавт. продемонстрировано,
что умеренные дозы алкоголя (25 г в день) значимо уве-
личивают риск развития ЦП. Более того, относительный
риск возрастает с ростом дозы алкоголя: при 50 г/сут уве-
личивается в 2 раза, а 100 г/сут – в 5 раз [6].

Основные положения нового американского руководства
В 2018 г. вышло в свет новое руководство ACG по АБП,

подытожившее достижения последних лет и задающее ми-
ровые тренды по проблеме [7]. Несмотря на то что боль-
шинство ключевых позиций более ранних вариантов реко-
мендаций сохранилось, добавились новые положения
(табл. 1). Кроме того, были сформулированы определения
и положения по ведению пациентов с АБП (табл. 2). Ав-
торский коллектив нового руководства полностью изме-
нился.

Прежде всего, даны определения, касающиеся употреб-
ления алкоголя. Злоупотребление алкоголем (alcohol-use
disorder) определено как потребление более 3 доз в день
для мужчин и более 2 доз – для женщин. В предыдущем
американском руководстве указывалось, что доза (drink)
алкоголя по содержанию абсолютного этилового спирта
колеблется в разных странах от 6 до 28 г, а внутри США –
от 9,3 до 13,2 г [1]. В новом руководстве были приняты до-

зировки безопасного потребления алкоголя, рекомендо-
ванные Национальным институтом злоупотребления ал-
коголем и алкоголизма США (The National Institute on Al-
cohol Abuse and Alcoholism – NIAAA) и основанным этим
институтом Консорциумом АГ [8]. Одна доза определена
величиной около 14 г алкоголя, что, как указано в данном
документе, соответствует 12 унциям (340 г) 5% пива, или 
5 унциям (142 г) 8–10% вина, или 1,5 унциям (43 г) напит-
ков крепостью 40–45%. Следовательно, максимальная су-
точная доза алкоголя, не попадающая в значение «злоупо-
требление», составляет менее 28 г для женщин и 42 г для
мужчин.

В отличие от обсуждаемого американского руководства в
аналогичном документе EASL (2018 г.) стандартизирован-
ной величиной одной дозы алкоголя эксперты установили
величину, равную 10 г. Допустимые граничные значения
суточной дозы считаются 2 для женщин и 3 для мужчин,
что составляет 20 и 30 г алкоголя соответственно [9]. Таким
образом, европейские критерии злоупотребления алкого-
лем являются более жесткими, чем американские.

Пьянка, или выпивка (binge drinking), определены в аме-
риканском руководстве как употребление более 5 доз 
(70 г алкоголя) для мужчин и 4 доз (56 г алкоголя) для жен-
щин, продолжающееся больше 2 ч.

В отличие от результатов проведенных ранее исследова-
ний указывается, что режим приема алкоголя (каждый день
понемногу или в один день сразу все) и тип напитка (пиво,
вино, водка) с итоговым одинаковым количеством употреб-
ленного алкоголя не имеют значения в развитии ЦП.

Существует один аспект проблемы, который ранее поч-
ти не обсуждался экспертами, но весьма интересовал здра-
вомыслящих практикующих врачей. Как известно, с одной
стороны, выделяется неалкогольный стеатоз, стеатогепа-
тит и как следствие – ЦП, а с другой – алкогольный стеа-
тоз/стеатогепатит/ЦП. Логичный вопрос: а если у пациен-
та с диффузной патологией печени имеется ожирение, ме-
таболический синдром и вдобавок по значительному упо-
треблению алкоголя он соответствует критериям АБП?
Как прогрессируют стеатоз, стеатогепатит и фиброз пече-
ни в таких условиях? Фактически такой больной имеет не-
алкогольный + алкогольный стеатоз или стеатогепатит, но
по формальным признакам соответствует АБП. В обсуж-
даемом руководстве впервые дается ответ на поставлен-
ный вопрос с позиций экспертов: «Ожирение является од-
ним из наиболее важных факторов риска, определяющих
риск цирроза у лиц, употребляющих алкоголь. Многопью-
щие субъекты, которые страдают избыточной массой тела
в течение 10 лет и более, имеют двукратное повышение
риска развития цирроза» [7]. Таким образом, весьма часто
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Таблица 1. Рекомендации по ведению АБП

Содержание рекомендации Степень рекомендаций, уровень доказательности

Пациенты с ожирением или хроническим вирусным гепатитом C долж-
ны избегать употребления алкоголя Условная рекомендация, очень низкий уровень доказательности

Пациентам с АБП следует рекомендовать воздерживаться от курения Условная рекомендация, очень низкий уровень доказательности

Пациенты со злоупотреблением алкоголя (более 3 доз, т.е. 42 г алко-
голя в день у мужчин и более 2 доз, т.е. 28 г алкоголя у женщин) 
в течение более 5 лет должны быть проинформированы о том, 
что у них повышенный риск развития АБП

Сильная рекомендация, низкий уровень доказательности

У пациентов с АБП баклофен эффективен в профилактике рецидива
злоупотребления алкоголем Условная рекомендация, низкий уровень доказательности

У пациентов с АБП краткие мотивационные вмешательства (психоте-
рапевтические мероприятия) эффективны для снижения рецидива
злоупотребления алкоголем по сравнению с отсутствием такого вме-
шательства

Условная рекомендация, очень низкий уровень доказательности

Пациентов с тяжелым АГ следует лечить кортикостероидами, если
нет противопоказаний к их применению Сильная рекомендация, умеренный уровень доказательности

Результаты исследований не подтверждают целесообразность ис-
пользования пентоксифиллина для пациентов с тяжелым АГ Условная рекомендация, низкий уровень доказательности

Трансплантация печени может быть рассмотрена как возможное лече-
ние для пациентов с высокой степенью тяжести АГ Сильная рекомендация, умеренный уровень доказательности
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встречающийся в нашей действительности фенотип люби-
теля выпивок и закусок с избыточной массой тела или
ожирением и, как правило, метаболическим синдромом
совершенно определенно имеет прогрессивный риск раз-
вития тяжелой диффузной патологии печени, т.е. цирроза
и ГЦР. Есть одно обстоятельство, из-за которого большин-
ство таких больных не доживают до ЦП: более ранняя
смерть от инфаркта миокарда или инсульта.

Разумеется, наличие вирусного гепатита В или С также
способствует прогрессированию фиброза.

Диагностика АБП
В тексте руководства ACG справедливо указывается, что

злоупотребление алкоголем или зависимость от него не
являются синонимами клинически значимой АБП. Мож-
но быть пьяницей, но не иметь АБП. Всего лишь у 10–20%
многопьющих пациентов появляется АГ или ЦП. Этот
факт был обнаружен еще в исследовании Dyonisos, прове-
денном в северной Италии: только у 13,5% многопьющих
(по абсолютному алкоголю – более 120 г в день) имелась
АБП [1, 3]. В то же время примерно 90% людей, злоупо-
требляющих алкоголем и считающихся здоровыми, имеют
алкогольный крупнокапельный жировой стеатоз. Такой
стеатоз бессимптомный, появляется через 2 нед регуляр-
ного пьянства, но исчезает после устранения алкоголя.

Тем не менее установление факта длительного употреб-
ления алкоголя имеет важное значение для эффективного
ведения пациента. Даже если он отрицает злоупотребле-
ние алкоголем, наличие объективных маркеров этого фак-
та позволяет врачу выстроить оптимальную линию лече-
ния, прежде всего психотерапевтического. Отсутствие
маркеров хронического злоупотребления алкоголем при
наличии признаков диффузной патологии печени требует
более углубленного обследования с целью поиска этиоло-
гии имеющегося заболевания.

Алгоритм диагностики АБП, описанный в американ-
ском руководстве, предполагает начинать обследование с
опросника AUDIT. Если суммарное количество баллов со-
ставляет 8 и менее, рекомендуется отвергнуть этот диаг-
ноз. Учитывая менталитет части нашего населения, вряд
ли стоит наивно следовать этому правилу. Как показывает
наш опыт, пациенты, особенно сотрудники правоохрани-
тельных ведомств и госслужащие, могут сознательно
«улучшать» ответы на «опасные» вопросы. Обычно не
признаются в приеме алкоголя женщины, независимо от
образования и социального статуса. При отсутствии доку-
ментального подтверждения злоупотребления алкоголем
формулировка диагноза поражения печени не может
включать указание на алкогольную этиологию.

Как отмечено в американском руководстве, не существу-
ет специфических маркеров злоупотребления алкоголем и
АБП. В то же время рекомендуется учитывать клинические
и лабораторные данные, причем в распоряжении врача
обычно имеются только неспецифичные косвенные мето-
ды. Лабораторными биомаркерами злоупотребления алко-
голем названы следующие: превышение среднего объема
эритроцита; повышение уровня аланинаминотрансферазы
(АЛТ) и аспартатаминотрансферазы (АСТ) с преобладани-
ем последней, повышение уровня сывороточной γ-глюта-
милтрансферазы (γ-ГТП), сывороточного асиалированного
(углеводдефицитного) трансферрина (carbohydrate-defici-
ent transferrin). Сочетание изменений двух последних пока-
зателей обеспечивает точность диагностики злоупотребле-
ния алкоголем 75–90%. Новым прямым маркером употреб-
ления алкоголя назван этилглюкуронид в моче, где он вы-
является в течение 3–4 дней после алкогольного эксцесса.
Если определять этилглюкуронид в волосах, то можно точ-
но установить прием алкоголя в предшествующий месяц.

В связи с упоминанием ряда маркеров в руководстве
требуется некоторое пояснение. Для хронического потреб-
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Таблица 2. Ключевые понятия и положения по ведению пациентов с АБП

Содержание положения

Пациентам с чрезмерным употреблением алкоголя следует провести лабораторное исследование функции печени и УЗИ

Биопсия печени обычно не рекомендуется для диагностики алкогольной жировой болезни печени. Тем не менее данный способ и применение
неинвазивных методов определения фиброза могут быть использованы для диагностики стеатогепатита и/или фиброза печени

Тест AUDIT – надежный инструмент для выявления пациентов с употреблением алкоголя и зависимостью от него

Потребление алкоголя является основным фактором, определяющим прогрессирование заболевания и его долгосрочный исход при АБП. 
Полное воздержание от потребления алкоголя – краеугольный камень в ведении каждого варианта АБП

В идеальном варианте лечение АБП должно осуществляться мультидисциплинарной командой, включая специалистов по наркомании

Синдром отмены алкоголя (алкогольный абстинентный синдром – ААС) должен быть стратифицирован и лечиться по протоколу в соответ-
ствии с действующими правилами

Пациентам с тяжелым ААС при АБП в качестве терапии 1-й линии следует применять бензодиазепины

Клинический диагноз АГ устанавливается в случае быстрого развития или усиления желтухи и появления осложнений, обусловленных пора-
жением печени, при этом общий билирубин в сыворотке крови выше 3 мг/дл (более 51,3 мкмоль/л); АЛТ и АСТ превышают верхнюю границу
нормы (ВГН) в 1,5 раза и более, но их величина не выше 400 U/L, коэффициент АСТ/АЛТ>1,5; имеются документированные данные о неумерен-
ном употреблении алкоголя, а симптоматика появилась ранее 8 нед от начала этого эпизода злоупотребления алкоголем. Следует исключить
другие заболевания печени

Пациентам с подозрением на АГ рекомендуется проводить ТЮБ печени, если требуется дифференцировать это заболевание с другой патоло-
гией печени или существует неопределенность в алкогольном анамнезе

Пациентов с тяжелым АГ предпочтительно госпитализировать для лечения

Тяжелый АГ устанавливается, если дискриминантная функция, или коэффициент Мэддрея (Maddrey’s), более 32, или индекс MELD>20

Синдром системного воспалительного ответа (SIRS) при госпитализации предрасполагает к острому повреждению почек и полиорганной недо-
статочности, которые ассоциированы с плохим прогнозом. Врачи должны принимать соответствующие меры для предотвращения поражения
почек, такие как отказ от использования нефротоксических препаратов, разумное использование диуретиков и низкий порог для начала меро-
приятий по увеличению объема циркулирующей крови путем инфузий раствора альбумина или солевых растворов

Инфекции часто встречаются у пациентов с АГ, и всесторонний скрининг на инфекционную патологию рекомендуется как составная часть 
рутинного клинического обследования этих больных. Развитие бактериальных инфекций за время госпитализации ассоциировано с плохим
прогнозом

Оценка эффективности терапии кортикостероидами должна определяться через 7 дней по показателю Lille. Лечение должно быть прекраще-
но среди неответчиков на терапию, т.е. в случае показателя Lille>0,45 на 7-й день лечения

Пациенты, не реагирующие на кортикостероиды, не имеющие возможности для ранней трансплантации печени, но с проявлениями полиорган-
ной недостаточности, подлежат паллиативной терапии

Примечание. Разделы рекомендаций ACG, касающиеся трансплантации печени, в данной статье не приведены и не обсуждаются.
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ления алкоголя характерен макроцитоз эритроцитов:
MCV>96 мкм3 или вблизи ВГН. Фермент γ-ГТП как пока-
затель адаптации к алкоголю (индукция биотрансформа-
ции) при повышении в сыворотке крови свидетельствует о
напряженной работе гепатоцита в связи с поступлением
алкоголя. Кроме того, γ-ГТП отражает наличие холестаза и
цитолиза. Сывороточный уровень γ-ГТП повышен у 
30–90% индивидуумов, употребляющих алкоголь. Если по-
требление алкоголя происходит каждый день понемногу,
уровень γ-ГТП в сыворотке крови долго не повышается.
Совершенно новые возможности мониторинга количе-
ственного и временного употребления алкоголя открывает
определение в волосах этилглюкуронида – метаболита ал-
коголя, образующегося в печени. Сантиметр волоса отра-
жает потребление алкоголя или наркотиков в течение при-
мерно одного месяца – чем дальше от поверхности кожи
головы, тем отдаленнее во времени потребление алкоголя.
В то же время определение содержания в волосах этилглю-
куронида является суммарным за определенный период с
точностью до недели. Присутствие 7 нанограммов этил -
глюкуронида в 1 г волос соответствует умеренному по-
треблению спиртных напитков, а более 30 нанограммов
подтверждают злоупотребление. Отбеливание волос или
частое их мытье может повлиять на результаты определе-
ния этилглюкуронида. Для его обнаружения в моче уже
существуют коммерческие наборы.

Если количество баллов по опроснику AUDIT превыша-
ет 8, следует расценивать пациента как злоупотребляюще-
го алкоголем.

Поэтому дальнейший алгоритм диагностики предпола-
гает проведение лабораторного и ультразвукового иссле-
дования (УЗИ), в том числе эластографии. При наличии
признаков выраженного фиброза или цирроза требуется
провести эндоскопию для выявления варикоза вен пище-
вода и желудка, а также скрининг ГЦР.

Биопсия печени обычно не рекомендуется для диагно-
стики АБП. Тем не менее этот способ, а также применение
неинвазивных методов определения фиброза могут быть
использованы для диагностики стеатогепатита и/или фиб-
роза печени. При тяжелом состоянии пациента рекомен-
дуется трансъюгулярная биопсия (ТЮБ).

При постановке диагноза АБП всем больным необходи-
мо исключить вирусные гепатиты, при наличии соответ-
ствующих клинико-лабораторных данных – аутоиммун-
ный гепатит, гемохроматоз и болезнь Коновалова–Виль-
сона.

Изменение содержания терминов
Обсуждаемое американское руководство зафиксировало

ситуацию по изменению термина «острый АГ» и новатор-
ское понимание спектра АБП. В последние годы в запад-
ной гепатологической литературе термин «острый АГ» ис-
чез, он заменен на АГ [10].

В европейском руководстве приводится следующее опре-
деление АГ: «Это отдельный клинический синдром, харак-
теризующийся недавним появлением желтухи с наличием
или отсутствием других признаков декомпенсации печени

(например, асцита и/или энцефалопатии) у пациентов с
продолжающимся злоупотреблением алкоголем» [9].

В американском руководстве по АБП указывается, что
«АГ наслаивается на любую стадию болезни печени, т.е. на
существующий алкогольный стеатоз с фиброзом или на
ЦП» (рис. 1) [7]. Фактически из спектра АБП исключается
стеатогепатит как звено между стеатозом и ЦП. На смену
стеатогепатиту как упомянутому звену приходит «стеатоз
+ фиброз + АГ». Алкоголь выступает в роли модулятора
воспаления. В случае гистологической верификации до-
пускается возможность использования термина «стеатоге-
патит» при АБП. Это важная новая терминологическая па-
радигма, которая не является строго доказанной и обще-
принятой. Следует учитывать, что АГ – переменная со-
ставляющая, зависящая от текущего потребления алкого-
ля. Известный каждому клиницисту факт уменьшения или
исчезновения проявлений цитолиза и воспаления в случае
прекращения приема алкоголя свидетельствует, на наш
взгляд, в пользу правоты новой парадигмы. В то же время
возможна ситуация, когда запущенный каскад поражения
печени продолжает прогрессировать, несмотря на устра-
нение этиологического фактора в виде алкоголя. В преды-
дущих американских рекомендациях по АБП (2010 г.) на
основании достаточно давних исследований указывается,
что у 5–15% таких пациентов, прекративших употребление
алкоголя, процесс прогрессирования поражения печени
оказывается необратимым, и у них развиваются фиброз и
цирроз [1]. Возможно, эти больные имели не только АБП,
но также неалкогольный стеатогепатит.

По мнению экспертов руководства: «Тяжелый АГ почти
в 80% случаев наслаивается на ЦП. При продолжительном
чрезмерном употреблении алкоголя примерно 1/3 пациен-
тов со стеатозом имеют гистологически доказанное воспа-
ление (которое иногда называется стеатогепатитом). Ал-
когольный стеатогепатит – термин, иногда используемый
для описания гистологической картины при АГ, диагно-
стируется у пациентов с ожирением печени, когда воспа-
ление печени/повреждение или фиброз обнаруживаются
при биопсии печени. К сожалению, около 1/2 пациентов, у
которых впервые были выявлены какие-либо признаки
печеночного поражения, уже имели развитый фиброз или
ЦП при ее биопсии» [7].

В этом отношении известные определения гепатита С –
«тихий убийца», «ласковый убийца», на наш взгляд, спра-
ведливо отнести ко всем диффузным заболеваниям пече-
ни: стеатоз протекает бессимптомно; стеатогепатит, гепа-
тит и компенсированный цирроз проявляются только не-
специфической слабостью, повышенной утомляемостью,
иногда диспепсией, которые обычно игнорируются. Толь-
ко при декомпенсированном циррозе клиническая диаг-
ностика упрощается. В то же время вирусные гепатиты 
(С или В+D) прогрессируют быстрее, чем банальный не-
алкогольный стеатогепатит.

Как указано в американском руководстве, в соответ-
ствии с рекомендациями NIAAA различают определен-
ный, вероятный и возможный АГ. Такое подразделение
предназначалось для проведения клинических исследова-
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Рис. 1. Спектр АБП в соответствии с американским руководством по АБП (2018 г.) [7].
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ний, однако в последнее время стало внедряться в клини-
ческую практику.

Определенный алкогольный гепатит – это клинически
диагностированный и морфологически доказанный при
биопсии вариант. В будущем методы визуализации и био-
маркеры могут заменить биопсию печени для диагностики
определенного АГ. Тем не менее биопсия может иметь
значение в определении молекулярных механизмов по-
вреждения, что влияет на выбор терапии.

Вероятный алкогольный гепатит – это клинически диаг-
ностированный АГ, не вызывающий каких-либо сомне-
ний. Такие пациенты имеют анамнез, указывающий на
значительное употребление алкоголя, типичные измене-
ния печеночных тестов, а также отрицательные результа-
ты определения маркеров аутоиммунного гепатита (анти-
нуклеарные антитела имеют титр менее 1:160, а антитела к
гладкой мускулатуре – менее 1:80) и метаболических пора-
жений печени. Кроме того, должны быть исключены сеп-
сис, шок, употребление наркотиков и лекарственное пора-
жение печени.

Возможный алкогольный гепатит – это клинически
установленный АГ, но имеются анамнестические, клини-
ческие или лабораторные факторы, которые вносят не-
определенность в диагностику. Это могут быть следующие
данные: пациент отрицает злоупотребление алкоголем;
имел место прием кокаина в течение последних 7 дней;
возможно лекарственное поражение печени; нельзя ис-
ключить ишемический гепатит при тяжелом желудочно-
кишечном кровотечении; лабораторные данные нетипич-
ные – АСТ<50 Ед/мл или более 400 Ед/мл, отношение
АСТ/АЛТ<1,5, титр антинуклеарных антител более 1:160, а
антител к гладкой мускулатуре – более 1:80. В таких слу-
чаях рекомендуется выполнить биопсию печени.

Тяжесть АГ оценивается по стандартной шкале MELD
(шкала Мейо оценки терминальной стадии болезни печени,
Mayo End-Stage Liver Disease) и дискриминантной функции
Maddrey [3, 5, 10]. При показателе Maddrey более 32 или
MELD>20 АГ является тяжелым. В настоящее время можно
легко подсчитать эти коэффициенты с помощью калькуля-
торов в свободном доступе онлайн.

Таким образом, наблюдается уход от термина «алкоголь-
ный стеатогепатит» и исключение термина «острый АГ».

Алкоголь как провоцирующий фактор развития острой
печеночной недостаточности на фоне хронической
Такой раздел в американских рекомендациях отсутству-

ет, однако термин «острая печеночная недостаточность на

фоне хронической» (acute-on-chronic liver failure – ACLF)
упоминается и имеет важное значение для АБП. Поэтому
авторы статьи сочли необходимым привести краткое по-
яснение сложной проблемы ACLF, так как в русскоязыч-
ной литературе этой информации практически нет, за ис-
ключением одной монографии [11].

В соответствии с рекомендациями EASL используется
следующее определение ACLF и ее классификация в соот-
ветствии с модифицированной шкалой органной недоста-
точности для случаев хронической печеночной недоста-
точности (Chronic Liver Failure Consortium Organ Failure
score – CLIF-C OFs). ACLF – это синдром, характеризую-
щийся острой декомпенсацией у больных ЦП, ассоцииро-
ванный с органной недостаточностью и высоким уровнем
(более 15%) смертности в течение 28 дней [12].

Провоцирующими факторами развития ACLF обычно
являются вирусы, алкоголь, лекарства, ишемия, хирурги-
ческое вмешательство и сепсис. Эксперты консенсуса Ази-
атско-Тихоокеанской ассоциации по изучению печени
(The Asian Pacific Association for the Study of the Liver –
APASL) считают, что фоном для развития ACLF может
быть не только цирроз, но и другие хронические пораже-
ния печени.

Острая декомпенсация в соответствии с определением
ACLF и использованием шкалы CLIF-C OFs предполагает
наличие одного или более из следующих состояний у боль-
ного ЦП: асцит, желудочно-кишечное кровотечение, пече-
ночная энцефалопатия (ПЭ) и/или бактериальная инфек-
ция [11, 12], интерпретация которых приведена выше.
Критерии органной недостаточности и граничные значе-
ния указаны в табл. 3.

В соответствии с последними рекомендациями экспер-
тов EASL для ACLF определены как критерии отсутствия,
так и ее 3 степени тяжести. Отсутствие ACLF устанавлива-
ется в 2 случаях:
1) у пациента отсутствует органная недостаточность;
2) пациент имеет поражение только одного органа или

одной системы (исключая почки), причем уровень сы-
вороточного креатинина составляет менее 1,5 мг/дл
(0,133 ммоль/л) и отсутствует ПЭ.
Первая степень тяжести ACLF включает следующие ва-

рианты:
1) пациент имеет только почечную недостаточность, при-

чем уровень сывороточного креатинина должен превы-
шать 2,0 мг/дл;

2) пациент имеет поражение только одного органа или
одной системы (исключая почки), причем дополни-
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Таблица 3. Шкала органной недостаточности CLIF-C OFs для определения острой печеночной недостаточности на фоне хронической
у больных ЦП

Орган или система
Количество баллов

1 2 3

Печень, билирубин
мг/дл <6 6–12 >12

мкмоль/л* <102,6 102,6–205,2 >205,2

Почки, креатинин
мг/дл <2 от 2,0 до 3,5 ≥3,5 или заместительная 

терапия (диализ)

ммоль/л* <0,177 от 0,177 до 0,309 ≥0,309 или заместительная 
терапия (диализ)

Головной мозг – ПЭ по шкале West Haven Степень 0 1–2 3–4

Коагуляция МНО <2,0 от 2,0 до 2,5 ≥2,5

Гемодинамика, среднее артериальное давление мм рт. ст. ≥70 <70 Необходимость применения 
вазопрессоров

Легкие
РаО2/FiO2 >300 ≤300, но >200 ≤200

SpO2/FiO2 >357 ≤357, но >214 ≤214

Примечание. РаО2 – парциальное давление кислорода в артериальной крови, FiO2 – фракция кислорода во вдыхаемой смеси, SpO2 – сатура-
ция. Выделенный фон поля указывает на значения, соответствующие диагностическому критерию «органная недостаточность»; *мкмоль/л –
показатель в указанных единицах измерения в оригинальной классификации отсутствует.
Коэффициент пересчета креатинина: мкмоль/л × 0,0113 = мг/дл; мг/дл × 0,08845 = ммоль/л.
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тельно фиксируется нарушение функции почек и/или
1–2-я степень ПЭ.
Вторая степень тяжести ACLF соответствует недостаточно-

сти функции двух органов (систем); 3-я степень тяжести
ACLF характеризуется поражением от 3 до 6 органов или си-
стем (см. табл. 3). Суммирование баллов также имеет значе-
ние для характеристики тяжести пациента, особенно при про-
ведении клинических исследований. Вместе с тем суммарное
значение баллов по шкале CLIF-C OFs пока не используется
для стратификации риска смерти. Возможно, это будет сдела-
но в дальнейшем по мере накопления информации.

Таким образом, для формулировки ACLF, согласно кри-
териям CLIF-C OFs, нужно, чтобы пациент, доставленный
в стационар, удовлетворял каждому из трех условий:
1) наличие ЦП;
2) острая декомпенсация;
3) поражение хотя бы одного органа в соответствии со

шкалой CLIF-C OFs (см. табл. 3).
Эти условия предполагают высокий риск смерти в тече-

ние ближайших 28 дней. По рекомендациям APASL нали-
чие ЦП необязательно, достаточно присутствие хрониче-
ского заболевания печени.

ACLF на сегодняшний день не является нормативно
утвержденной нозологической формой, однако своевре-

менная диагностика этого состояния имеет ключевое
значение для формирования правильных подходов веде-
ния пациентов с декомпенсированным ЦП. Практический
смысл выделения ACLF заключается прежде всего в осо-
знании неблагоприятного прогноза для определенных
больных и необходимости действий в период «золотого
окна» – короткого периода около 1 нед с момента появле-
ния ACLF до начала сепсиса и проявлений полиорганной
недостаточности. Именно в этот период еще можно в слу-
чае адекватного лечения предотвратить фатальное про-
грессирование заболевания или добиться обратного раз-
вития поражения печени и ее недостаточности.

Алкоголь является наиболее частым провоцирующим
фактором развития ACLF, которая сопровождается рез-
ким ухудшением состояния больного и неблагоприятным
исходом.

Диагностика АГ
Основные принципы диагностики АГ представлены в

предшествующем разделе «Диагностика алкогольной бо-
лезни печени», а также в табл. 2 и на рис. 2. В рекоменда-
циях указано, что при тяжелом АГ требуется госпитализа-
ция пациента. В истории болезни следует детально отра-
зить алкогольный анамнез, включая имевшие место ранее
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Рис. 2. Диагностика и лечение АГ [7].

Примечание. Maddrey ДФ – дискриминационная функция Maddrey, МРТ – магнитно-резонансная томография, ОТП – ортотопическая трансплантация печени, 
ТЮБ – трансъюгулярная биопсия печени, ANA – антиядерные антитела, ASMA – антитела к гладкой мускулатуре, IgG – иммуноглобулин G.

Клинические проявления
Продолжительное употребление больших доз алкоголя, недавно начавшаяся

желтуха, недомогание, асцит, зуд с отеком, лихорадка, 
оглушенность/сонливость/беспокойство, астериксис, гепатомегалия, 

спленомегалия, отеки на ногах

Лабораторные маркеры
Резкий рост общего билирубина >3 мг/дл (>51,3 мкмоль/л), АСТ>АЛТ 

(обычно >2 ВГН), γ-ГТП>100 Ед/мл, альбумин <3,0 г/л, МНО>1,5, 
у некоторых пациентов количество лейкоцитов >12×109/л

Печеночная энцефалопатия
• Оценка провоцирующих 

факторов: желудочно-кишечное
кровотечение, инфекция, низкий
комплаенс по фармакотерапии

• Лечение провоцирующих 
факторов, добавить лактулозу, 

рифаксимин, цинк

Лечение злоупотребления 
алкоголем

• Консультация нарколога
• Умеренный ААС: баклофен

• Тяжелый ААС: бензодиазепины

Инфекция, исключение
•Пневмонии, целлюлит, СБП, 

инфекция мочевыводящих путей, 
менингит

• Культура, рентгенография 
грудной клетки

• При показаниях – антибиотики 
широкого спектра

Почечная недостаточность
• Ранняя диагностика и мониторинг

• Возмещение объема, альбумин
• Возможно, норадреналин + 

альбумин, если прогрессирует 
ГРС-1

Механическая обструкция
• Исключение ГЦР, билиарной
обструкции, болезни Бадда–

Киари
• Выполнение допплер-УЗИ 
органов брюшной полости, 
при необходимости – МРТ

Лекарственные поражения
печени

• Тщательный анамнез 
по лекарствам и пищевым 

добавкам
• Использование

http://livertox.nih.gov

Вирусные гепатиты
Исключение острых вирусных

гепатитов A, B, C или E, 
особенно, если это первый

эпизод желтухи или имеется
подозрение по клиническим

данным

Аутоиммунный гепатит
Исключение тяжелого 

аутоиммунного гепатита, 
если это первый эпизод 
желтухи и/или имеются 

клинические данные 
(ANA, ASMA, IgG)

Ишемический гепатит
Наличие гипотензии, 
септического шока, 

массивного кровотечения 
или недавнего приема 

кокаина

Признаки, позволяющие заподозрить АГ

Лечение злоупотребления алкоголем и печеночных осложнений

Исключение других причин желтухи

Необходима ТЮБ печени?

Все отрицательное Что-либо положительное

ТЮБ рекомендована

Гистологическое подтверждение Нет возможности

Maddrey ДФ>32 или MELD>20

Преднизолон 40 мг/сут

Полностью 4 нед преднизолон
Lille-модель 7 дней

<0,45 ≥0,45

Прекратить применение преднизолона 
и провести анализ
• Ранняя ОТП отдельным пациентам
• Лечение в рамках клинического исследо-

вания
• Обсудить цели терапии, если имеется 

недостаточность 4 и более органов

Возможный АГ
Клиническая диагностика

❏ Атипичная клиническая картина и/или лабораторные данные (АСТ или АЛТ>400)
❏ Неопределенный алкогольный анамнез
❏ Применение потенциально гепатотоксических веществ последние 3 мес

Вероятный АГ
Клиническая диагностика

Определенный АГ
Гистологически доказанный
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эпизоды АГ, связанные с этим госпитализации, характер,
тип и длительность употребления алкогольных напитков,
прием наркотиков и потенциально гепатотоксичных ле-
карств, продолжительность желтухи, возможные источни-
ки инфекции, включая мочевыводящие пути, почки, лег-
кие, кожу и органы брюшной полости.

Физикальное обследование должно быть направлено на
поиск признаков портальной гипертензии и ЦП. Следует
оценить степень мальнутриции и саркопении. Также не-
обходимо обратить внимание на внешние признаки хро-
нического злоупотребления алкоголем: контрактуру Дю-
пюитрена и ринофиму. Несмотря на то что в руководстве
имеется это указание, следует учитывать, что последняя
патология далеко не всегда связана с употреблением алко-
голя. Также нужно поискать признаки поражения печени
(сосудистые звездочки, пальмарная эритема, желтуха, уве-
личенная и плотная печень при пальпации), портальной
гипертензии (спленомегалия, асцит), оценить наличие ПЭ
и печеночный запах. Возможны симптомы ААС: тремор,
тахикардия, беспокойства, возбуждения, алкогольный де-
лирий. Необходима оценка наличия синдрома системного
воспалительного ответа (systemic inflammatory response
syndrome – SIRS), который может быть даже при отсут-
ствии инфекции. Критерии SIRS включают 2 или более
симптомов из следующих: число сердечных сокращений
более 100 в минуту, температура тела выше 38 или ниже
36ºС, число дыханий более 12 в минуту, количество лейко-
цитов выше 12×109/л или ниже 4×109/л.

Лабораторные показатели (в дополнение к приведен-
ным в табл. 2 и на рис. 2) должны включать определение
международного нормализованного отношения (МНО),
сывороточного билирубина, креатинина, альбумина, элек-
тролитов, которые необходимы для вычисления по шкале
MELD и дискриминантной функции Maddrey, что позво-
ляет оценить прогноз. В связи с тем, что все пациенты с АГ
имеют повышенный риск инфекций, следует определить
количество клеточных элементов в асцитической жидко-
сти, осуществить посев ее на выделение культуры, выде-
лить культуру из крови и мокроты, а также провести рент-
генографию грудной клетки. Так как SIRS с быстро воз-
никшей желтухой может быть проявлением холангита,
нужно исключить билиарную обструкцию.

Биопсия печени рассматривается как возможность под-
тверждения диагноза АГ, особенно в неопределенных слу-
чаях. Характерные гистологические находки при АГ сле-
дующие: макровезикулярный стеатоз; лобулярная ин-
фильтрация нейтрофилов с повреждением гепатоцитов –
тельца Мэллори–Денка (Mallory–Denk) и/или баллонная
дистрофия; билирубиновый стаз и фиброз печени, кото-
рый обычно описывается как перицеллюлярный и сину-
соидальный («сетчатый» вид). Такая картина неотличима
от неалкогольного стеатогепатита, и учет описанных кли-
нических и лабораторных маркеров злоупотребления ал-
коголем может помочь в разграничении алкогольного и
неалкогольного поражения печени при неясном анамнезе
по употреблению алкоголя. Если устанавливается ЦП,
значение определения стеатоза уменьшается. Биопсия
печени при АГ имеет также прогностическое значение.
Наличие выраженного фиброза, мегамитохондрий, значи-
тельной нейтрофильной инфильтрации и холестаза яв-
ляются независимыми предикторами 90-дневной смерт-
ности [7]. Как отмечалось еще в предыдущем американ-
ском руководстве, характерен перивенулярный и периси-
нусоидальный фиброз [1]. При электронной микроскопии
определяются мегамитохондрии.

Лечение АБП
В терапии пациента с АБП должна принимать участие

команда специалистов. Среди лекарственных средств
(ЛС), направленных на лечение алкогольной зависимости,

указывается баклофен – агонист γ-аминомасляной кисло-
ты В-рецепторов, больше известный как миорелаксант
центрального действия. Эксперты отмечают, что бакло-
фен – препарат выбора, так как из всех ЛС, применяемых
для лечения алкогольной зависимости, только этот препа-
рат не противопоказан при АБП с нарушением ее функ-
ции. Баклофен используют по 5 мг 3 раза в день с после-
дующим повышением дозы каждые 3–5 дней до достиже-
ния, при хорошей переносимости, максимальной дозы 
15 мг 3 раза в день. Несмотря на отличный профиль без-
опасности препарата, желательно наблюдение гепатолога
в процессе лечения.

Важное значение придается психотерапевтическим ме-
тодам лечения.

Терапия ААС предполагает применение бензодиазе-
пинов. Длительно действующие бензодиазепины (диазе-
пам и хлордиазепоксид) предотвращают делирий, ко-
ротко- и среднедействующие бензодиазепины (лоразе-
пам и оксазепам) безопасны даже при нарушенной
функции печени. При наличии сопутствующей ПЭ не-
обходимо лечение этой патологии. Большие дозы бензо-
диазепинов могут усиливать ПЭ, поэтому требуется
тщательное мониторирование симптоматики и замена
этих ЛС на баклофен, клонидин, габапентин и топира-
мат. Последние из перечисленных ЛС можно применять
даже при ЦП. В то же время отсутствуют исследования
об особенностях использования этой группы препара-
тов при АГ.

Лечение алкогольного ЦП предусматривает прежде
всего адекватное питание. Кроме того, следует учитывать
возможность развития ГЦР. В связи с этим каждые 6 мес
необходимо скрининговое исследование печени, вклю-
чающее УЗИ с определением α-фетопротеина или без та-
кового.

Пациентам с АБП рекомендуется иммунизация против
гепатита А и В, пневмококковой пневмонии и гриппа.

Лечение асцита, ПЭ, а также кровотечения из варикоз-
ных вен пищевода и желудка следует осуществлять в соот-
ветствии с имеющимися правилами и рекомендациями.
При асците диагностический парацентез осуществляется,
чтобы исключить спонтанный бактериальный перитонит
(СБП). Терапевтический парацентез проводится при на-
пряженном асците. При этом в дополнение к антибиоти-
кам рекомендуется введение альбумина 1,5 г/кг удаленной
жидкости в 1-й день и 1 г/кг – на 3-й день при наличии
СБП.

ПЭ предполагает применение лактулозы, рифаксимина
и лечение инфекции. При АБП порог развития ПЭ может
снижаться, т.е. она наступит раньше ожидаемой. В то же
время следует принимать во внимание, что неврологиче-
ские расстройства у этих больных могут быть связаны с
инсультом, субдуральной гематомой, менингитом или пе-
редозировкой ЛС.

Терапия кровотечения из варикозных вен пищевода и
желудка включает фармакотерапию доступным вазоактив-
ным препаратом (терлипрессин или октреотид), антибио-
тиком и эндоскопическое лечение, в идеале не позже чем
через 30 мин после начала вазоактивной терапии [7].

В руководстве EASL указывается, что не существует спе-
цифической фармакологической терапии алкогольного
ЦП (рекомендация А1). Отмечается, что адеметионин,
пропилтиоурацил, анаболические стероиды и силимарин
не дают надежного положительного эффекта по конечным
точкам [2].

В руководстве ACG по АБП детально не обсуждается
проблема кофе как гепатопротектора. В то же время име-
ется несколько метаанализов, подтверждающих благопри-
ятный эффект ежедневного употребления 2–5 чашечек не-
фильтрованного кофе при АБП и других диффузных забо-
леваниях печени [13].
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Лечение АГ
Эксперты указывают, что ключевыми задачами лечения

являются: алкогольная абстиненция, адекватное питание,
инфекция и сепсис, осложнения цирроза, портальная ги-
пертензия и специфическая терапия АГ. Основные прин-
ципы лечения АГ представлены в табл. 2 и на рис. 2, а так-
же частично в предыдущем разделе.

Как правило, у госпитализированных пациентов с АГ
имеются мальнутриция и саркопения. Многочисленные
рандомизированные контролируемые исследования про-
демонстрировали положительный эффект улучшения нут-
ритивного статуса. Вместе с тем данные о пользе энтераль-
ного и парентерального питания противоречивы. В недав-
нем исследовании установлено, что смертность при АГ по-
вышается при суточной калорийности питания менее 
21,5 ккал/кг. Энтеральный путь введения пищи считается
предпочтительным перед парентеральным с учетом низ-
кой стоимости, безопасности и низкого риска инфекции.
Постановка зонда для осуществления питания больным с
варикозным расширением вен пищевода возможна при
отсутствии активного кровотечения или проведения эндо-
скопического лигирования. Пациенты с тяжелым АГ
должны получать белок в дозировке 1,2–1,5 г/кг, а суточ-
ная энергетическая потребность составляет 35 ккал/кг.
Может возникнуть необходимость в дополнительном на-
значении препаратов, содержащих цинк и другие микро-
элементы. При восполнении жидкости альбумин имеет
преимущество перед кристаллоидами. Необходимо при-
менять препараты группы В, особенно тиамин [7]. В нашей
практике в составе внутривенной инфузии витамин В1 ис-
пользуется в дозировке до 1000 мг.

«Больной АГ требует нахождения в отделении интен-
сивной терапии (ОИТ)/реанимации при наличии непече-
ночной органной недостаточности. Показаниями для пе-
ревода в ОИТ считаются III–IV стадии энцефалопатии, не-
обходимость вентиляции, дыхательная недостаточность,
нестабильность гемодинамики и септический шок. Шка-
лой тяжести и прогноза смертельного исхода, используе-
мой в ОИТ, является SOFA и CLIF SOFA». Приведенная
нами выше шкала CLIF-C OFs (см. табл. 3) более современ-
на и совершенна [11, 12]. Эксперты рекомендаций указы-
вают, что американский аналог системы оценки риска при
ACLF проще: если имеется органная недостаточность 2 и
более органов, риск смерти высокий. Кроме того, предик-
торами такого исхода считаются инфекции и высокое
значение MELD.

Лечение сепсиса требует применения антибиотиков ши-
рокого спектра еще до перевода в ОИТ или в течение часа
после поступления. Выбор антибиотика зависит от мест-
ной антибиотикорезистентности. Пиперациллин-тазобак-

там в целом препарат выбора при сепсисе, хотя ванкоми-
цин в комбинации с меропенемом может использоваться
при непереносимости пенициллинов. В связи с тем, что
установление сепсиса является сложной задачей и около
40–50% пациентов имеют отрицательные результаты вы-
деления возбудителя, порог диагностики инфекции и на-
значения антибиотика должен быть низким. При этом сле-
дует применять общепринятые критерии и руководства
[11, 14]. Важно разграничивать внебольничную и нозоко-
миальную инфекцию, а также таковую, связанную с оказа-
нием медицинской помощи, так как в последних двух слу-
чаях требуется лечение флоры, обладающей множествен-
ной антибиотикорезистентностью.

Профилактика гастродуоденальных язв осуществляется
применением ингибиторов протонной помпы. Целевой
уровень глюкозы составляет менее 200 мг/дл (11 ммоль/л).
Гемотрансфузии осуществляются при гемоглобине ниже
7–8 г/дл (70–80 г/л).

Определение органной недостаточности в настоящее
время, в соответствии с рекомендациями экспертов EASL,
осуществляется по шкале CLIF-C OFs [11]. Выявление па-
циентов с почечной недостаточностью и острым повреж-
дением почек имеет важное значение для своевременного
устранения нарушения функции почек как фактора, прово-
цирующего усугубление печеночной патологии. Замести-
тельная почечная терапия рекомендуется при наличии ост-
рого повреждения почек при наличии сепсис-ассоцииро-
ванного острого канальцевого некроза или в случаях не-
ясной причины острого повреждения почек. При наличии
гепаторенального синдрома (ГРС) заместительная почечная
терапия показана потенциальным кандидатам для транс-
плантации печени. При необходимости дыхательной под-
держки вентиляция предполагает небольшой дыхательный
объем для исключения повреждения легкого. Вазокон-
стрикторы могут потребоваться с целью поддержания сред-
него артериального давления выше 65 мм рт. ст. (табл. 4) [7].

Первое рандомизированное исследование, которое до-
казало эффективность глюкокортикостероидов (ГКС) при
лечении АГ, было проведено еще в 1971 г. Метаанализ по-
казал, что применение ГКС увеличивает 28-дневную вы-
живаемость у больных АГ – 80% против 66% [15]. Самое
большое плацебо-контролируемое многоцентровое рандо-
мизированное исследование (1103 пациента) по влиянию
разных вариантов лечения на выживаемость при АГ про-
ведено недавно в Великобритании (the STeroids Or Pento-
xifylline for Alcoholic Hepatitis – STOPAH) [16]. Несмотря
на то что в целом результаты позитивного эффекта ГКС
при АГ на смертность в течение первых 28 дней подтвер-
дились, поводов для большого оптимизма, на наш взгляд,
нет: смертность в группе плацебо составила 17%, предни-
золона – 14%, пентоксифиллина – 19%, преднизолон +
пентоксифиллин – 13%. Убедительно продемонстрирова-
но отсутствие эффекта от пентоксифиллина. Годичная и
90-дневная смертность не уменьшилась ни при каком ва-
рианте лечения. Вместе с тем последний метаанализ, вклю-
чивший результаты исследования STOPAH, констатиро-
вал, что краткосрочная смертность при АГ при лечении
ГКС уменьшается на 46% [7].

Как указывают эксперты, преднизолон – препарат выбо-
ра среди ГКС, его назначают внутрь по 40 мг/сут на 4 нед.
При невозможности приема per os и необходимости внут-
ривенного введения используют метилпреднизолон 
32 мг/сут. На 4–7-й день терапии по шкале Lille [5, 10] сле-
дует оценить эффективность лечения.

Активный вирусный гепатит В и активный туберкулез
являются противопоказаниями для назначения преднизо-
лона. Что касается вирусного гепатита С, то он может
ухудшить прогноз для АГ. Нет данных, может ли увели-
читься репликация вируса гепатита С из-за применения
преднизолона в течение 4 нед. Относительными противо-
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Таблица 4. Специфическая фармакотерапия АГ

А Терапия с доказанной эффективностью

1 Кортикостероиды

2 Адекватное питание

B Терапия с возможной эффективностью

1 Пентоксифиллин

2 N-ацетилцистеин

3 Гранулоцитарный колониестимулирующий фактор

С Терапия с отсутствием эффекта

1 Ингибиторы ФНО-α

2 Антиоксидантный коктейль и витамин Е

3 Печеночные митогены: инсулин и глюкагон, анаболиче-
ские стероиды

4 Пропилтиоурацил
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показаниями для применения ГКС остаются активная ин-
фекция, сепсис, неконтролируемый сахарный диабет и же-
лудочно-кишечное кровотечение. В перечисленных ситуа-
циях ГКС могут применяться, только если адекватное
лечение способно устранить эти противопоказания. В то
же время, несмотря на применение антибиотиков, ГКС
увеличивают риск инфекции. Профилактическое исполь-
зование антибиотиков повышает выживаемость при лече-
нии ГКС.

Применение пентоксифиллина основано на способно-
сти этого ЛС ингибировать фактор некроза опухоли α
(ФНО-α). Препарат при лечении АГ использовали в дозе
400 мг 3 раза в день. К настоящему времени показано, что
продолжительность жизни больных АГ в случае примене-
ния пентоксифиллина не увеличивается, однако этот пре-
парат снижает риск повреждения почек и смертность от
ГРС. Уровень ФНО-α в сыворотке крови не снижается под
действием пентоксифиллина. По результатам недавнего
метаанализа использование пентоксифиллина не повлия-
ло на месячную выживаемость у больных АГ, но уменьши-
ло частоту ГРС на 53% [17]. Механизм нефропротекции за
счет данного препарата неизвестен.

Лечение ингибиторами ФНО-α инфликсимабом и эта-
нерцептом при АГ вызвало увеличение смертности из-за
инфекционных осложнений.

Антиоксиданты и витамин Е не доказали своей эффек-
тивности при АГ. Внутривенное введение N-ацетилци-
стеина показало положительный результат в плане месяч-
ной выживаемости при АГ, если это лечение использова-
лось как адъювантная терапия на фоне преднизолона по
данным мультицентрового рандомизированного исследо-
вания.

Печеночная регенеративная способность, поддержи-
ваемая стволовыми клетками из костного мозга и клетка-
ми-предшественниками печени, является основным фак-
тором, определяющим исход тяжелого АГ. Однако инсу-
лин, глюкагон, пропилтиоурацил, оксандролон и другие
анаболические стероиды оказались неэффективны при
оценке по выживаемости. Недавно проведено исследова-
ние, которое показало повышение выживаемости и сни-
жение частоты инфекций при тяжелом АГ в случае при-
менения факторов роста – гранулоцитарного колоние-
стимулирующего фактора и эритропоэтина. Система
MARS (molecular adsorbent recycling system – молекуляр-
ная адсорбирующая рециркулирующая система), которая
обеспечивает детоксикацию крови на основе альбумино-
вого диализа, уменьшает печеночные и почечные нару-
шения, но существенно не улучшает состояние и не
влияет на выживаемость. Имеются предварительные об-
надеживающие результаты по трансплантации донорско-
го кала в дополнение к терапии ГКС. При наличии орган-
ной недостаточности 4 органов (систем) и более пациен-
ты, как правило, не выживают в течение 3–6 мес без
трансплантации печени. Продолжение интенсивной те-
рапии таких больных с полиорганной недостаточностью
может быть бесполезным.

Заключение
Авторы руководства определяют злоупотребление алко-

голем как его прием в количестве, превышающем 42 г в
день для мужчин и 28 г для женщин. При употреблении
таких доз алкоголя более 5 лет имеется повышенный риск
возникновения АБП. Считается, что АГ наслаивается на
любую стадию болезни печени, т.е. на существующий ал-
когольный стеатоз с фиброзом или ЦП. При тяжелом АГ
лечение с доказанной эффективностью включает полно-
ценное питание и применение ГКС.
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Введение
В соответствии с определением Организации по продук-

там питания и сельскому хозяйству ООН (Food and Agri-
culture Organization, FAO) и Всемирной организации здра-
воохранения, сформулированным более 15 лет назад, про-
биотики – это живые микроорганизмы, которые при на-
значении в адекватных количествах оказывают благотвор-
ное влияние на здоровье [1]. Данный термин применяют
преимущественно для обозначения лекарственных средств
и биологически активных добавок (БАД), содержащих
штаммы одного или нескольких представителей нормаль-
ной микрофлоры человека, которые оказывают положи-
тельное влияние на макроорганизм.

Интерес мировой медицинской общественности к про-
биотикам возник в конце XX в., когда начали появляться
результаты первых хорошо организованных с точки зре-
ния доказательной медицины клинических исследова-
ний. К настоящему времени количество рандомизиро-
ванных контролируемых исследований (РКИ) пробиоти-
ков в самых разнообразных областях медицины исчис-
ляется уже десятками тысяч, выполнены метаанализы,
подтвердившие профилактическое и/или лечебное дей-
ствие определенных пробиотических штаммов или ком-
бинации нескольких пробиотиков [2]. Однако, несмотря
на столь обширную доказательную базу, в практических
рекомендациях по профилактике и терапии различных
состояний пробиотики начали включать только в послед-
ние 5 лет.

В данной публикации мы рассмотрим доказательную ба-
зу, послужившую обоснованием для включения пробиоти-
ков в практические рекомендации по гастроэнтерологии, а
также остановимся на имеющихся рекомендациях по от-

дельным нозологиям, включающим пробиотики в каче-
стве профилактических или лечебных средств.

Острая диарея
За последние десятилетия повсеместно отмечается рост и

распространение антибиотикорезистентности возбудителей
кишечных инфекций к антимикробным препаратам. В связи
с этим особый интерес проявляется к методам лечения ин-
фекционных диарей без применения антибиотиков.

Одним из наиболее перспективных направлений в тера-
пии острой диареи (ОД) является использование пробио-
тиков, которые колонизируют стенку кишечника и
ограничивают избыточный рост патогенных бактерий, а
также конкурируют за рецепторы слизистой, уменьшая
тем самым адгезию и рост энтеротоксичных грамотрица-
тельных анаэробов и энтеропатогенных вирусов.

Положительные эффекты лакто- и бифидобактерий при
ОД обусловлены их способностью:
1) секретировать вещества, обладающие антибактериаль-

ными свойствами;
2) снижать кислотность кишечного содержимого, позво-

ляя полезным бактериям размножаться на поверхности
слизистой;

3) проявлять иммуномодулирующий эффект, уменьшая
выраженность воспаления в стенке кишечника [3].
На настоящий момент имеется целый ряд метаанализов,

подтверждающих высокую эффективность пробиотиков в
лечении ОД. Остановимся на некоторых из них. Так, в са-
мом первом метаанализе РКИ, результаты которого были
опубликованы в 2002 г., изучалось применение стандарт-
ной регидратационной терапии в сочетании с пробиотика-
ми в лечении ОД у детей [15]. В исследованиях применя-
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В данной публикации приведена доказательная база, послужившая обоснованием для включения пробиотиков в практические рекомендации по га-

строэнтерологии, рассмотрены имеющиеся практические рекомендации по использованию пробиотиков при острой диарее, для профилактики антибио-

тикоассоциированной диареи и применению пробиотиков в качестве адъювантной терапии для улучшения эффективности эрадикации Helicobacter pylori.

Ключевые слова: пробиотики, гастроэнтерология, практические рекомендации, острая диарея, антибиотикоассоциированная диарея, эрадика-

ция Helicobacter pylori, лактобактерии, бифидобактерии.

Для цитирования: Андреева И.В., Стецюк О.У. Место пробиотиков в практических рекомендациях по гастроэнтерологии: реальность и ближай-

шие перспективы. Consilium Medicum. 2018; 20 (8): 67–72. DOI: 10.26442/2075-1753_2018.8.67-72

Review
Probiotics in gastroenterology practical guidelines: reality and nearest perspectives
I.V.Andreeva, O.U.Stetsyuk

Smolensk State Medical University of the Ministry of Health of the Russian Federation. 214019, Russian Federation, Smolensk, ul. Krupskoi, d. 28
Irina.Andreeva@antibiotic.ru

Abstract

The article presents evidential base which served as the basis for including probiotics in gastroenterology practical guidelines. Also existing practical guidelines

on probiotics use in acute diarrhea, for antibiotic-associated diarrhea prevention and as adjuvant therapy for Helicobacter pylori eradication effectiveness in-

crease are discussed.

Key words: probiotics, gastroenterology, practical guidelines, acute diarrhea, antibiotic-associated diarrhea, Helicobacter pylori eradication, lactobacillus, bifidobacteria.

For citation: Andreeva I.V., Stetsyuk O.U. Probiotics in gastroenterology practical guidelines: reality and nearest perspectives. Consilium Medicum. 2018; 

20 (8): 67–72. DOI: 10.26442/2075-1753_2018.8.67-72



лись разнообразные пробиотические штаммы (и лакто-, и
бифидобактерии). Установлено сокращение длительности
заболевания на 0,6–1,0 дня, в то время как в 3 исследова-
ниях зафиксировано сокращение продолжительности диа-
реи на 1,5–3,0 дня. Следует отметить, что при применении
лактобактерий наблюдалось наибольшее сокращение про-
должительности диареи (на 1,1 дня) [4].

В другом метаанализе выявлено достоверное уменьше-
ние количества дефекаций на 1,6 в сутки ко 2-му дню лече-
ния при использовании лактобактерий по сравнению с
контролем и сокращение продолжительности диареи у де-
тей в среднем на 0,7 дня [5].

В рамках Кокрановского сотрудничества был выполнен
метаанализ, в ходе которого оценивалась эффективность
пробиотиков при острой инфекционной диарее у детей и
взрослых [7]. Было установлено, что пробиотики уменьша-
ли продолжительность диареи, однако выраженность эф-
фекта варьировала в значительной степени в разных иссле-
дованиях. Применение пробиотиков достоверно влияло на:
1) длительность диареи (среднее различие 24,76 ч, n=4555,

количество исследований 35);
2) сохранение диареи в течение 4 и более дней (отношение

рисков 0,41, n=2853, количество исследований 29) и ча-
стоту стула на 2-е сутки (среднее различие 0,8, n=2751,
количество исследований 20).
В исследованиях не было зарегистрировано нежелатель-

ных явлений (НЯ), связанных с использованием пробио-
тиков. Данный анализ продемонстрировал, что использо-
вание наряду со стандартной регидратационной терапией
пробиотиков безопасно и обладает явным полезным эф-
фектом, влияя на сокращение длительности острой ин-
фекционной диареи и снижение частоты стула [7].

В метаанализе, выполненном в 2007 г. и обновленном в
2013 г., проводилась оценка эффективности Lactobacillus
rhamnosus GG при терапии острого гастроэнтерита у де-
тей. В работу было включено 15 РКИ [8]. Объединенные
данные 11 исследований (n=2444) продемонстрировали,
что L. rhamnosus GG достоверно уменьшает длительность
диареи по сравнению с плацебо или отсутствием лечения
(среднее различие -1,05 дня) [8].

В табл. 1 представлены результаты некоторых метаана-
лизов, продемонстрировавших положительные эффекты
применения пробиотиков при ОД.

Международное руководство по пробиотикам и пребио-
тикам, опубликованное Всемирной гастроэнтерологиче-
ской организацией (World Gastroenterology Organization,
WGO) в 2012 г., подтвердило целесообразность примене-
ния пробиотиков (а именно L. reuteri ATCC 55730, L. rham-
nosus GG, L. casei DN-114 001 и S. boulardii) при лечении
ОД у детей [10].

В Российской Федерации, согласно приказам Мини-
стерства здравоохранения от 08.11.2012 №869н «Об утвер-
ждении стандарта первичной медико-санитарной помощи

детям при острых кишечных инфекциях и пищевых отрав-
лениях легкой степени тяжести», от 09.11.2012 №799н «Об
утверждении стандарта специализированной медицинской
помощи детям при гастроэнтеритах вирусной этиологии
тяжелой степени тяжести», от 20.12.2012 №1265н «Об
утверждении стандарта первичной медико-санитарной по-
мощи детям при диарее и гастроэнтерите предположитель-
но инфекционной этиологии средней степени тяжести»,
при лечении гастроэнтеритов инфекционной этиологии
рекомендовано наряду с регидратационной терапией на-
значение пробиотических препаратов, содержащих сле-
дующие штаммы, подтвердившие свою эффективность и
безопасность: Bifidobacterium bifidum, L. acidophilus, S. bo-
ulardii, Bifidobacterium longum + Enterococcus faecium.

Столь обширная доказательная база по использованию
пробиотиков для лечения ОД позволила включить их в
практические рекомендации, разработанные Европейским
обществом педиатрической гастроэнтерологии, гепатоло-
гии и питания (European Society for Paediatric Gastroentero-
logy, Hepatology, and Nutrition – ESPGHAN) и Европей-
ским обществом детских инфекционных заболеваний
(European Society for Pediatric Infectious Disease – ESPID) и
согласующимся с позицией рабочей группы ESPGHAN по
про- и пребиотикам, тактике ведения детей с острым га-
строэнтеритом в Европе (2014 г.) [11]. В данном документе
указано, что применение пробиотиков в дополнение к
оральной регидратационной терапии эффективно в сокра-
щении длительности и выраженности симптомов острого
гастроэнтерита у детей [11]. В перечень пробиотиков с по-
ложительными рекомендациями для использования в
лечении детей с острым гастроэнтеритом в качестве до-
полнения к регидратации включены L. rhamnosus, S. bo-
ulardii, L. reuteri и L. acidophilus [9]. Пробиотик с отрица-
тельными рекомендациями – E. faecium (его не следует на-
значать детям с острым гастроэнтеритом из-за вопросов
безопасности – потенциальной возможности передачи ге-
нов резистентности к ванкомицину); табл. 2 [11].

Профилактика антибиотико-
ассоциированной диареи

Применение антибиотиков нередко сопровождается из-
менением качественного и количественного состава ки-
шечной микробиоты, что может проявляться развитием
диареи, которая получила название антибиотикоассоции-
рованной (ААД).

Частота ААД может варьировать в значительных преде-
лах – от 3 до 29% [12]. Следует отметить высокую частоту
развития ААД у госпитализированных пациентов, которая
может достигать 60% [13]. Применение пробиотиков для
лечения и профилактики ААД является вполне логичным
с точки зрения патогенеза данного состояния.

Механизм действия пробиотиков при терапии и профи-
лактике диареи заключается в нескольких моментах: для
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Таблица 1. Некоторые метаанализы применения пробиотиков при ОД

Автор, год Используемый (-е) пробиотик (-и) Основные результаты

J.Huang, 2002 [4]
L. rhamnosus GG, Bifidobacterium infantis, Bacillus subtilis,
Lactobacillus acidophilus, L. bulgaricus, L. delbrueckii, L.
reuteri, Saccharomyces bouldari, Streptococcus thermophilus

Уменьшение длительности диареи на 0,6–1,1 дня

C.Van Niel, 2002 [5] Lactobacillus spp. Сокращение количества дефекаций на 1,6 в сутки ко 2-му
дню лечения, продолжительности диареи на 0,7 дня

H.Szajewska, 2007 [6] Saccharomyces boulardii Уменьшение длительности диареи на 1,1 дня, риска продол-
жительности диареи более 7 дней

S.Allen, 2010 [7] Lactobacillus casei GG, S. boulardii, Enterococcus spp.
(продуцирующие молочную кислоту)

Снижение длительности диареи на 24,76 ч, риска сохранения
диареи в течение 4 и более дней, частоты стула на 2-е сутки

H.Szajewska, 2013 [8] L. rhamnosus GG Уменьшение длительности диареи на 1,05 дня

H.Szajewska, 2014 [9] L. reuteri ATCC 55730 Сокращение длительности диареи в среднем на 32 ч; 
увеличение вероятности разрешения диареи к 3-му дню
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S. boulardii – продукция протеолитических ферментов, пре-
пятствующих связыванию токсинов А и В, которые выраба-
тываются Clostridium difficile, с рецепторами [14]; для мик-
роорганизмов Lactobacillus spp. – это стимуляция местного
иммунитета слизистой кишечника (синтез иммуноглобули-
нов A и G, высвобождение интерферона); выработка соеди-
нений, обладающих антимикробной активностью, и пре-
пятствие адгезии энтеропатогенов к эпителиоцитам [15].

Эффективность пробиотиков в профилактике ААД бы-
ла продемонстрирована в серии метаанализов. В первый
(2002 г.) включались РКИ эффективности пробиотиков в
сравнении с плацебо для профилактики ААД. По резуль-
татам этой работы отмечалась выраженная польза от на-
значения пробиотиков (обобщенный относительный
риск – ОР 0,396) [16].

Результаты второго метаанализа РКИ (n=9) показали, что
пробиотики, в частности дрожжевые грибки и лактобакте-
рии, помогают предотвратить ААД. Использовались различ-
ные пробиотические микроорганизмы: дрожжевые грибки
(S. boulardii), лактобактерии (L. acidophilus, L. bulgaricus, 
L. rhamnosus), штаммы энтерококков, продуцировавшие мо-
лочную кислоту (E. faecium). Оказалось, что количество слу-
чаев диареи, вызванной антибиотиками, было ниже в группе
их применения на 63% по сравнению с плацебо, причем при-
ем дрожжевых грибков снизил частоту возникновения диа-
реи на 61% (р<0,001), а лактобактерий – на 66% (р<0,01) [15].

В рамках систематического обзора и метаанализа
(2012 г.) проводилась оценка эффективности и безопасно-
сти любых пробиотиков в профилактике возникновения
ААД у детей и взрослых пациентов, получающих антибио-
тики [20]. Как оказалось, пробиотики снижают частоту
развития ААД на 66% (объединенный ОР 0,34; 95% дове-
рительный интервал – ДИ 0,24–0,49) [20].

По данным метаанализа, выполненного в 2006 г., ис-
пользование L. rhamnosus GG оказывает статистически до-
стоверный защитный эффект для профилактики ААД у де-
тей (ОР развития ААД на фоне применения L. rhamnosus
GG составляет 0,29) [17].

В метаанализе, опубликованном в 2015 г., было показа-
но, что применение пробиотиков (16 различных типов)
достоверно снижало риск развития ААД (объединенный
ОР 0,43; 95% ДИ 0,33–0,56) и ААД, ассоциированной с
C. difficile, у детей (объединенный ОР 0,34; 95% ДИ 0,16–
0,74) [22].

Еще в одном опубликованном в 2015 г. метаанализе (ко-
личество РКИ – 23, n=4213) было установлено, что про-
биотики снижают риск инфекции, вызванной C. difficile,
на 66% (ОР 0,34), а также они уменьшают риск возникно-
вения нежелательных лекарственных реакций на фоне ан-
тибактериальной терапии на 20% (ОР 0,80) [23].

Аналогичные результаты были получены еще в несколь-
ких метаанализах, в соответствии с которыми наиболее
перспективными пробиотиками, продемонстрировавши-
ми свою эффективность в профилактике ААД у детей и
взрослых, являются L. rhamnosus GG и S. boulardii (табл. 3).

Таким образом, проведенные метаанализы доказали, что
пробиотики эффективны для профилактики ААД.

В 2012 г. Международным руководством по пробиоти-
кам и пребиотикам рекомендовано использование
L. rhamnosus GG и S. boulardii на фоне антибактериальной
терапии у взрослых и детей для профилактики ААД [10].

В 2016 г. рабочей группой Европейского общества пе-
диатрической гастроэнтерологии, гепатологии и питания
(ESPGHAN) в практические рекомендации по профилак-
тике ААД были включены пробиотики. В частности, от-
мечено, что в случае наличия у пациента факторов риска
развития ААД (класс используемых антимикробных пре-
паратов, длительность лечения, возраст, необходимость
госпитализации, предшествующий эпизод ААД) реко-
мендуется использовать L. rhamnosus или S. boulardii
(умеренные доказательства, сильные рекомендации к ис-
пользованию). Другие пробиотические штаммы недоста-
точно хорошо изучены, и на настоящий момент убеди-
тельные доказательства их эффективности в профилак-
тике ААД отсутствуют [24].

Эрадикация Helicobacter pylori
Данные многочисленных эпидемиологических исследо-

ваний свидетельствуют о том, что до 50% жителей разви-
тых стран и до 90% людей, проживающих в развивающих-
ся странах, инфицированы H. pylori [26]. На сегодняшний
день доказана роль H. pylori не только в патологии желу-
дочно-кишечного тракта (гастрит, язва, рак желудка и
MALT-лимфома), но и в развитии кардиоваскулярных, ал-
лергических, гематологических заболеваний, сахарного
диабета и его осложнений и т.д. [27].

Трехкомпонентная антихеликобактериальная терапия,
включающая в себя ингибитор протонной помпы и 2 анти-
бактериальных препарата, широко используется во всем
мире для лечения состояний, ассоциированных с H. pylori,
однако в связи с ростом антибиотикорезистентности от-
мечается снижение эффективности данной схемы тера-
пии. Также нельзя не остановиться на довольно высокой
частоте НЯ, сопровождающих тройную терапию (до 
30–40%) [27]. В связи с этим в настоящее время идет поиск
методов повышения эффективности и безопасности эра-
дикационной терапии.

Первые публикации, посвященные эффективности про-
биотиков в снижении частоты НЯ на фоне эрадикацион-
ной терапии хеликобактера, появились в начале 2000-х го-
дов. За последние 5 лет были опубликованы несколько ме-
таанализов, продемонстрировавших положительный эф-
фект от добавления пробиотиков к стандартным схемам
эрадикации H. pylori.

В метаанализе, выполненном Z.Wang (2013 г.), было про-
анализировано 10 исследований (n=1469) [28], в которых
сравнивалась эффективность стандартной терапии (инги-
битор протонной помпы, 2 антибиотика и плацебо) и стан-
дартная терапия с добавлением лактобактерий или бифи-
добактерий. Частота эрадикации H. pylori у пациентов, по-

Таблица 2. Пробиотики для лечения острого гастроэнтерита [11]

Штамм пробиотика Качество доказательств Сила рекомендации

Пробиотики с положительными рекомендациями

L. rhamnosus GG Низкое Сильная

S. boulardii Низкое Сильная

L. reuteri DSM 17938 Очень низкое Слабая

L. acidophilus LB Очень низкое Слабая

Пробиотики с отрицательными рекомендациями

Штамм пробиотика Качество доказательств Сила рекомендации

E. faecium (штамм SF68) Низкое Сильная



лучавших пробиотики, была достоверно выше (83%) по
сравнению со стандартным лечением (68%). Кроме этого,
использование пробиотиков позволило уменьшить частоту
НЯ в 2 раза (15% vs 31%, отношение шансов 0,305) [28].

По данным метаанализа, включавшего 9 исследований,
добавление лактобактерий к тройной или последователь-

ной терапии позволяло повысить частоту эрадикации хе-
ликобактера на 10% (с 68,5 до 78,2%) [29].

Представляют интерес результаты метаанализа 7 иссле-
дований с участием 508 детей (2014 г.) [30]. В исследова-
ниях сравнивались эффективность и безопасность трех-
компонентной схемы эрадикации с пробиотиками (лакто-,
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Таблица 3. Метаанализы применения пробиотиков для профилактики ААД

Автор, год Используемый (-е) пробиотик (-и) Категории пациентов Основные результаты

F.Cremonini, 2002 [16] Lactobacillus spp.,
Saccharomyces spp.

Взрослые и дети в воз-
расте 2 нед и старше

Уменьшение вероятности возникновения диареи
на 61% (ОР 0,396)

A.D'Souza, 2002 [15]

S. boulardii,
L. acidophilus,
L. bulgaricus,
L. rhamnosus GG,
E. faecium 

Взрослые и дети Снижение риска возникновения ААД на 63% (ОР 0,37)

B.Johnston, 2006 [17]

L. rhamnosus GG,
L. acidophilus,
L. bulgaricus,
L. sporogens,
B. infantis, S. boulardii

Дети в возрасте от
2 нед до 12 лет

Сокращение риска возникновения ААД на 71%
(ОР 0,29) при использовании L. rhamnosus GG

H.Szajewska 2006 [18]

L. rhamnosus GG,
S. boulardii,
Bifidobacterium lactis,
S. thermophilus,
L. acidophilus + B. infantis,
L. acidophilus + L. bulgaricus 

Дети

Уменьшение риска возникновения ААД на 56%
(ОР 0,44)
Использование L. rhamnosus GG, S. boulardii, B. lactis
и S. thermophiles статистически достоверно снижало
риск ААД, в то время как L. acidophilus + B. infantis
и L. acidophilus + L. bulgaricus – нет

B.Johnston, 2007 [19]

Lactobacilli spp.,
Bifidobacterium spp.,
Streptococcus spp.,
S. boulardii

Дети в возрасте
от 0 до 18 лет

Анализ в соответствии с протоколом: снижение риска
ААД на 51% (ОР 0,49)

S.Hempel, 2012 [20]

Lactobacillus,
Bifidobacterium,
Saccharomyces,
Streptococcus,
Enterococcus,
Bacillus coagulans

Взрослые и дети Уменьшение частоты ААД на 66% (ОР 0,34)

J.Goldenberg, 2013 [21]

Bacillus spp.,
Bifidobacterium spp.,
Clostridium butyricum,
Lactobacilli spp.,
Lactococcus spp.,
Leuconostoc cremoris,
Saccharomyces spp.,
Streptococcus spp., в виде моноте-
рапии или комбинации штаммов

Взрослые и дети

Снижение риска инфекции, вызванной C. difficile,
на 64% (ОР 0,34)
Снижение риска возникновения нежелательных
лекарственных реакций на фоне антибактериальной
терапии на 20% (ОР 0,80)

L.McFarland, 2015 [22]
16 различных штаммов пробиоти-
ков (лактобактерии, сахаромице-
ты и т.д.)

Дети

Снижение риска ААД на 47% (ОР 0,43) и ААД,
ассоциированной с C. difficile, на 66% (ОР 0,34).
Наибольший эффект в профилактике ААД –
S. boulardii (ОР 0,43) и L. rhamnosus GG (ОР 0,44)

J.Goldenberg, 2015 [23] Различные штаммы Дети Уменьшение риска ААД на 54% (ОР 0,46)

H.Szajewska 2015 [24] L. rhamnosus GG Дети Сокращение риска ААД с 22,4 до 12,3% (ОР 0,49)

Таблица 4. Метаанализы применения пробиотиков для эрадикации H. pylori

Автор, год Используемый пробиотик Основные результаты

J.Tong, 2007 [32]

Bacillus clausii, Lactobacillus GG, L. acidophilus, S. boulardii,
L. rhamnosus LC, Propionibacterium freudenreichii ssp.,
Bifidobacterium breve, Bifidobacterium spp., L. casei,
C. butyricum, B. longum, Bifidobacterium animalis

Частота эрадикации в группе пробиотиков – 83,6%,
в группе стандартной эрадикационной терапии – 74,8%.
Частота НЯ была достоверно ниже в группе использования
пробиотиков (24,7% vs 38,5%)

J.Zou, 2009 [33] Lactobacillus
Увеличение вероятности эрадикации в группе пробиотиков
(ОР 1,78) и уменьшение риска НЯ (диареи – ОР 0,23,
метеоризма – ОР 0,41 и нарушения вкуса – ОР 0,23) 

Z.Wang, 2013 [28] Lactobacillus spp., Bifidobacterium spp.
В группе пробиотиков частота эрадикации была выше
на 14,8%, а частота НЯ меньше на 15,6% по сравнению
с контрольной группой

X.Zheng, 2013 [29] Lactobacillus spp., Bifidobacterium spp. Применение пробиотиков сопровождалось увеличением
частоты эрадикации на 10%

S.Li, 2014 [30] Lactobacillus spp. Bifidobacterium spp., S. thermophilus,
S. boulardii

У детей, получавших пробиотики, частота эрадикации
была выше на 11,5%, а частота НЯ ниже на 20,3%

M.Zhang, 2015 [31] Lactobacillus, Bifidobacterium, Streptococcus,
Saccharomyces, Enterococcus, Clostridium

В группе пациентов, получавших пробиотики, частота
эрадикации составила 82,3% в сравнении с 72,1%
с контрольной группой

Y.Gong, 2015 [27] Lactobacillus, Bifidobacterium, S. faecium, S. boularidii,
Bacillus subtilis

Добавление пробиотиков к стандартной терапии
увеличило частоту эрадикации на 8,5% и снизило частоту
развития НЯ

M.Lü, 2016 [34] Lactobacillus, Bifidobacterium, комбинации штаммов
Применение пробиотиков до, во время и/или после
стандартной терапии способствует улучшению эрадикации
хеликобактера и снижает частоту НЯ
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бифидобактерии, S. thermophilus и S. boulardii) и без них. 
У детей, получавших пробиотики, частота эрадикации со-
ставляла 78,1%, а частота НЯ – 21,7%. В группе пациентов,
применявших стандартную терапию без пробиотиков, эра-
дикация H. pylori была достигнута в 66,7% случаев, а часто-
та НЯ составила более 40% [30].

В крупномасштабном метаанализе (45 РКИ, n=6997) бы-
ло показано, что добавление пробиотиков способствовало
повышению частоты эрадикации хеликобактера с 72,1 до
82,3% [31]. Кроме того, в группе пациентов, получавших
пробиотики, была ниже частота НЯ (21,4%) по сравнению
со стандартной терапией без пробиотиков (36,3%; ОР 0,59,
95% ДИ 0,48–0,71; p<0,001). Также было установлено, что
дополнительное использование пробиотиков практически
не влияло на приверженность пациентов лечению (ОР
0,98, 95% ДИ 0,68–1,39; p=0,889) [31].

В метаанализе, опубликованном в 2015 г. Y.Gong и соавт.
(23 РКИ, n=3900), продемонстрировано, что тройная тера-
пия в сочетании с пробиотиками позволяла добиться эра-
дикации хеликобактера в 80,7% случаев, в то время как эф-
фективность трехкомпонентной терапии без пробиотика
составляла 72,3% (отношение шансов 0,58) [27]. Пробио-
тики уменьшали частоту развития тошноты (7% vs 11,9%),
диареи (6,3% vs 14,7%), болей в эпигастрии (8,9% vs 11,7%),
рвоты (2,5% vs 7,2%) и кожной сыпи (3,8% vs 11,5%) [27].

В табл. 4 представлены результаты некоторых метаана-
лизов, посвященных эффективности пробиотиков в эра-
дикационной терапии хеликобактера.

Таким образом, дополнительное применение пробиоти-
ков при назначении эрадикационной терапии H. pylori у
взрослых и детей достоверно повышает эффективность
лечения и улучшает его переносимость. Положительные
эффекты пробиотиков при терапии инфекций, ассоцииро-
ванных с хеликобактером, нашли отражение в рекоменда-
циях по диагностике и лечению инфекции H. pylori – Ма -
астрихт IV (2012 г.), подготовленных Европейской груп-
пой по изучению инфекции H. pylori [35]. Так, в данных
рекомендациях впервые предложено использовать про-
биотики в качестве адъювантной терапии при проведении
эрадикации H. pylori за счет их способности повышать эф-
фективность лечения и уменьшать частоту НЯ терапии
[35]. В Маастрихт V (2017 г.) два утверждения касаются
пробиотиков [36].

• Утверждение 9. Только определенные штаммы про-
биотиков продемонстрировали эффективность в отно-
шении снижения частоты нежелательных эффектов
при проведении эрадикации H. pylori (некоторые
штаммы лактобактерий и S. boulardii).

• Утверждение 10. Только определенные пробиотики
могут иметь положительный эффект для эрадикации
H. pylori (некоторые штаммы лакто- и бифидобактерий
и S. boulardii).

Из огромного перечная пробиотиков, которые доступны
в настоящее время на фармацевтическом рынке РФ и как
лекарственные средства, и как БАД, хотелось бы остано-
виться на Максилак и Максилак Бэби (Genexo,
ЗАО «ФП Оболенское»), которые имеют ряд преимуществ
для применения в гастроэнтерологической практике по
сравнению с другими БАД и пробиотиками – лекарствен-
ными средствами, зарегистрированными в России. Во-пер-
вых, Максилак и Максилак Бэби содержат 9 различных
штаммов лакто- и бифидобактерий (Максилак: L. rhamno-
sus, L. helveticus, L. casei, L. plantarum, B. longum, B. breve,
B. bifidum, S. thermophilus, L. lactis; Максилак Бэби: L. acidop-
hilus, L. casei, B. lactis, L. paracasei, L. plantarum, L. rhamnosus,
L. salivarius, B. bifidum, B. longum) + пребиотик (фруктооли-
госахариды), причем в состав этих БАД входят именно те
штаммы, которые доказали свою эффективность для лече-
ния ОД (L. rhamnosus и L. acidophilus) и профилактики ААД
(L. rhamnosus). Во-вторых, количество микроорганизмов в

БАД Максилак и Максилак Бэби составляет 4,5×109 КОЕ,
что является достаточным для обеспечения профилактиче-
ского и лечебного эффектов [37, 38]. В-третьих, Максилак и
Максилак Бэби применяются всего один раз в сутки, тем са-
мым значительно повышая комплаентность пациентов.

Заключение
Результаты многочисленных метаанализов подтвер-

ждают высокую эффективность пробиотиков для лечения
ОД, профилактики ААД, а также для улучшения переноси-
мости терапии и повышения эффективности эрадикации
H. pylori как у взрослых, так и у детей, что послужило осно-
ванием для включения пробиотиков в современные прак-
тические рекомендации по терапии и профилактике ука-
занных состояний.
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На сегодняшний день по распространенности в один
ряд с неалкогольной жировой болезнью печени,

ожирением, сахарным диабетом встают функциональные
заболевания желудочно-кишечного тракта (ЖКТ), в чис-
ло которых в первую очередь входят синдром раздражен-
ного кишечника (СРК) и функциональная диспепсия
(ФД). Нередко и сочетание указанной патологии ЖКТ –
так называемый «синдром перекреста», что, по-видимому,
связано с общей патофизиологической основой функцио-
нальных заболеваний ЖКТ – нарушением нейрогумо-
ральной регуляции моторной функции ЖКТ, расстрой-
ство которой, наряду с гиперсенситивностью, приводит к
появлению жалоб на боль и диспепсию в пищеваритель-
ном тракте [1].

Согласно Римским критериям IV пересмотра (как и в
предыдущих консенсусах по функциональной патологии
ЖКТ) при СРК пациенты предъявляют жалобы на абдо-
минальные боли, ассоциированные с нарушениями часто-
ты дефекации и формы стула [2]. ФД может проявляться
синдромом эпигастральной боли или постпрандиальным
дистресс-синдромом (ПДС) [3–5]. Накапливающиеся дан-
ные о частом сочетании клиники СРК и ФД свидетель-
ствуют о коморбидности данной патологии, в том числе и
выходящей за пределы ЖКТ. Так, согласно исследованию
R.Persson и соавт. [6] спустя 6 лет после перенесенного
лямблиоза у пациентов отмечено развитие СРК, ФД, ги-
перчувствительного мочевого пузыря, синдрома хрониче-
ской усталости, что подтверждает мысль о единстве пато-
физиологических взаимосвязей при данной функциональ-
ной патологии.

По данным I.Perveen и соавт. [7], проводившим анализ
распространенности синдрома перекреста у жителей Бан-
гладеш, у 27,1% пациентов с СРК и у 42,1% пациентов с ФД
были отмечены жалобы, характерные для данного синдро-
ма. Нередко к клинике ФД и СРК присоединяется и пище-
водная симптоматика (главным образом изжога). Так, ки-
тайскими исследователями было отмечено, что у пациен-
тов с синдромом перекреста ФД и СРК часто наблюдается
функциональная изжога [8].

Важно отметить, что синдром перекреста выявляется не
только среди взрослого населения, но и в подростковом
периоде. Так в работе H.Kumagai и соавт. отмечено про-
явление ФД и СРК у школьников 10–15 лет (155 человек),
что было связано с недосыпанием и неправильным пище-
вым поведением [9].

Терапевтический подход к пациентам с синдромом пе-
рекреста симптомов ФД и СРК в настоящее время требует,
как правило, использования нескольких препаратов [10].
Считается, что терапией выбора при ассоциации ФД и
СРК являются миотропные спазмолитики и прокинетики,
а также при болевой форме ФД – ингибиторы протонной
помпы [11]. Однако встречаются работы, указывающие на
не 100% эффективность данных средств [12]. В случае, если
симптомы ФД (в частности ПДС) преобладают над симп-
томами СРК, то назначение прокинетиков как определяю-
щее направление курса терапии является предпочтитель-
ным перед спазмолитиками [13]. В связи с этим, безуслов-
но, предпочтительным является применение препаратов с
избирательным, нормализующим действием на моторику
и сенситивность. Идеальным препаратом в данном случае
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является тримебутина малеат. В Римских критериях IV
упоминается тримебутина малеат как препарат, способ-
ный купировать клинические проявления у пациентов с
СРК, и особенно рекомендуется к применению при сочета-
нии СРК и ФД [14]. 

Как известно, тримебутина малеат является агонистом
опиатных рецепторов. В настоящее время опиатные ре-
цепторы подразделяют на μ-, Δ-, κ-рецепторы и ноцицеп-
тивные ORL-1 рецепторы. Аналгезирующий эффект на-
блюдается при стимуляции μ-, Δ-, κ-рецепторов. Эти виды
рецепторов присутствуют в ЖКТ, в частности, в цирку-
лярном слое гладкой мускулатуры [15] и в подслизистом
мейсснеровом и межмышечном ауэрбаховом сплетениях в
составе энтеральной нервной системы [16]. Действуя на 
κ-рецепторы, он угнетает моторику, действуя на μ- и Δ-ре-
цепторы – действует как прокинетик. Таким образом, три-
мебутина малеат оказывает комбинированное спазмоли-
тическое или прокинетическое действие в зависимости от
исходного состояния моторики ЖКТ [17–19]. Тримебутин

также оказывает влияние на гуморальную регуляцию
ЖКТ: повышает уровень мотилина, снижает уровень га-
стрина, глюкагона, инсулина, вазоактивного кишечного
пептида, панкреатического полипептида, оказывая в це-
лом модулирующее воздействие на моторную функцию
ЖКТ.

В 2007 г. было опубликовано рандомизированное иссле-
дование с участием 129 пациентов, авторы которого указа-
ли на позитивное воздействие тримебутина на абдоми-
нальную боль, а также на положительный эффект триме-
бутина в устранении диареи у пациентов с СРК в сочета-
нии с ФД [20].

Результаты другого исследования, включавшего наблю-
дение за 60 пациентами с сочетанием ФД и СРК различных
типов, также свидетельствуют об успешном применении
тримебутина при синдроме перекреста [21]. 

Учитывая сказанное, нам представляется актуальным
изучение клинического эффекта тримебутина малеата у
пациентов с указанным синдромом.

Целью нашего исследования явилось изучение клиниче-
ского эффекта тримебутина малеата при СРК, в том числе
с явлениями синдрома перекреста с ФД, оценка безопасно-
сти и переносимости на протяжении 3-месячного курса
монотерапии.

В программу наблюдения вошли 75 пациентов обоего
пола от 18 до 60 лет с установленным диагнозом СРК (пре-
обладание диарейной и запорной форм) и ФД – ПДС со-
гласно Римским критериям IV. Пациенты подвергались
рутинным лабораторным исследованиям, эндоскопиче-
скому исследованию верхних и нижних отделов ЖКТ для
исключения органической патологии. Пациенты получали
тримебутина малеат на протяжении 3 мес в режиме 1 таб-
летка (200 мг) 3 раза в день за 10–15 мин до еды.

Клинический эффект оценивался во время 5 визитов к
врачу, во время которых проводилось анкетирование о ка-
честве жизни, по опроснику для определения индекса вис-
церальной гиперчувствительности (Visceral Sensitivity In-
dex – VSI), по визуальной-аналоговой шкале (ВАШ), Бри-
стольской шкале формы стула.

Как видно из табл. 1, наиболее многочисленные группы
составили пациенты, страдавшие СРК с диареей и СРК с
запором.

Было обнаружено, что изолированная форма СРК без
явлений перекреста встречалась в 18,7% случаев, сочета-
ние СРК с ФД – в 81,3% случаев. Причем в группе СРК с
диареей чаще всего встречался синдром перекреста – у 29
(87,9%) пациентов, в группе СРК с запором – у 23 (79,3%)
пациентов, в группе смешанного СРК – у 3 (60%) пациен-
тов, в группе неспецифического типа СРК – у 6 (75%) па-
циентов в каждой группе. У всех пациентов с диагности-
рованной ФД наблюдались явления ПДС.

В результате наблюдения у пациентов с СРК, в том числе
и с синдромом перекреста, к концу 3-месячного курса сум-
марный балл выраженности боли по ВАШ достоверно
снизился с 7,7 до 3,5 балла (рис. 1). 

В целом у 84% пациентов, принимавших тримебутин на
протяжении 3 мес, отмечалось купирование болевого син-
дрома на 30% и более к окончанию терапии. Динамика бо-
ли по ВАШ представлена на рис. 2.

При детализации степени снижения боли на 3-м визите,
т.е. через 1 мес от начала терапии, тримебутин приводил к
снижению боли максимально на величину в диапазоне
30–39,9% по сравнению с исходным уровнем у 28% паци-
ентов (рис. 3).

На 5-м визите, через 3 мес терапии частота купирования бо-
ли отмечалась уже в диапазоне 60–69,9% (у 21,3% пациентов),
в диапазоне 50–59,9% – у 18,7%, 80–89,9% – у 14,7% (рис. 4). 

Таким образом, пролонгация курса приема тримебутина
до 3 мес представляется оправданной, приводя к больше-
му клиническому эффекту.
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Таблица 1. Соотношение пациентов по типам СРК

Тип СРК
Пациенты

абс. %

СРК с диареей 33 44,0

СРК с запором 29 38,7

СРК смешанного типа 5 6,6

СРК неспецифического тип 8 10,7

Рис. 1. Динамика суммарного балла по ВАШ у всех пациентов
с СРК.

Рис. 2. Снижение боли по ВАШ на 30% и более.
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Нормализация характера дефекации отмечалась у 58%
пациентов с СРК (диарейная форма) и у 76% пациентов с
СРК с преобладанием запоров (рис. 5).

Количество актов дефекации также улучшилось в сто-
рону увеличения у пациентов с СРК с запором на фоне те-
рапии тримебутином и составило 3,2±0,6 раза в неделю к
концу лечения (рис. 6).

Положительное влияние тримебутина на состояние па-
циентов с СРК нашло свое отражение и в динамике каче-
ства жизни. 

К концу терапии отмечалось достоверное улучшение ка-
чества жизни пациентов согласно уменьшению суммарно-
го балла по анкете качества жизни IBs-Qol (Irritable Bowel
Syndrome Quality of Life); рис. 7.

Висцеральная гиперчувствительность как одно из ос-
новных звеньев патогенеза СРК также являлась мишенью
исследуемого препарата тримебутина. Суммарный балл по
опроснику для определения VSI достоверно улучшился за
3 мес лечения (рис. 8).

Для удобства некоторых расчетов мы модернизирова-
ли градацию степеней тяжести, согласно которой было
выделено 3 степени тяжести: легкая, средняя и тяжелая
(табл. 2).

Согласно данному разделению по степеням тяжести мы
отметили «перераспределение» пациентов из групп с тя-
желой степенью тяжести в начале лечения (1-й визит) в
группы со средней и легкой степенью тяжести к оконча-
нию лечения (5-й визит); рис. 9.

Нельзя не отметить положительное влияние тримебути-
на на симптомы ФД в составе синдрома перекреста. Отме-
тили полное купирование симптомов ФД 20% пациентов,
в частности чувства переполнения и раннего насыщения
(ПДС) к окончанию курса терапии, независимо от комор-
бидности с СРК.
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Рис. 3. Соотношение долей пациентов со снижением боли 
по ВАШ на 3-м визите. 
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Примечание. По оси Х – процент больных без боли.

Рис. 4. Соотношение долей пациентов со снижением боли 
по ВАШ на 5-м визите.
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Рис. 5. Нормализация характера дефекации (по данным 
Бристольской шкалы формы стула).

Нормализация характера дефекации к окончанию терапии

Рис. 6. Динамика количества актов дефекации в неделю.
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Отдельно следует отметить высокий уровень безопасно-
сти 3-месячного курса терапии: на протяжении наблюде-

ния не было выявлено побочных эффектов и явлений не-
переносимости. Выраженный клинический эффект и хо-
рошая переносимость, безусловно, увеличивают привер-
женность пациентов терапии, что сказывается на конеч-
ном результате лечения. 

Таким образом, применение тримебутина у больных с
СРК, в том числе с явлениями синдрома перекреста, пока-
зало в целом равное положительное влияние на весь ком-
плекс клинической симптоматики заболевания, по-види-
мому, за счет достоверного снижения выраженности вис-
церальной гиперчувствительности как одного из основ-
ных звеньев патогенеза СРК и ФД, что в конечном счете
положительно повлияло на качество жизни пациентов.

Выводы
1. Наблюдается частая ассоциация СРК с ФД (81,3%), изо-

лированная форма СРК без явлений перекреста встреча-
ется в 18,7% случаев. 

2. Тримебутин по шкале ВАШ достоверно снижает выра-
женность клинической симптоматики у пациентов с
СРК, в том числе и с явлениями «синдрома перекреста»,
к окончанию 3-месячного курса терапии; нормализует

I.V.Mayev et al. / Consilium Medicum. 2018; 20 (8): 74–79.

Рис. 8. Динамика суммарного балла по VSI.
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Таблица 2. Градация степеней тяжести

Параметр Легкая степень Средняя степень Тяжелая степень

Качество жизни, баллы 34–68 69–102 Более 103 

VSI, баллы 90–66 65–41 40–15

Боль по ВАШ, баллы 0–4 5–7 8–10 

Характер дефекации
4 и менее дефекаций в день (5-й тип)
для СРК c диареей и 4–5 дефекаций

в неделю для СРК с запором

5–9 дефекаций в день (6-й тип)
для СРК с диареей и 3 дефекации

(2-й тип) в неделю для СРК 
с запором

10 и более дефекаций в день
(7-й тип) для СРК c диареей или 2 

и менее в неделю (1-й тип) для СРК
с запором
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характер дефекации как у пациентов с запором, так и с
диареей; снижает висцеральную гиперчувствительность,
улучшая качество жизни пациентов.

3. Тримебутин показал хорошую переносимость и без-
опасность при длительном (3 мес) курсе приема препа-
рата.
На российском фармацевтическом рынке тримебутин

представлен рядом генерических препаратов, одними из ко-
торых являются Необутин® и Необутин® Ретард (АО «ФП
«Оболенское»). Препарат разрешен к применению в каче-
стве средства безрецептурного отпуска. Необутин® выпус-
кается в таблетированной форме с дозировкой 100 и 200 мг;
дозировка 300 мг доступна в препарате Необутин® Ретард.
Препарат принимается внутрь до приема пищи. Взрослым
и детям старше 12 лет Необутин® назначается по 100–200 мг
3 раза в сутки, Необутин® Ретард – по 300 мг 2 раза в сутки.

Скорость наступления эффекта препарата Необутин® в
дозе 200 мг изучалась в пилотном исследовании [22]. Пе-
ред приемом препарата Необутин® пациенты оценивали
боль по 10-балльной шкале. Через 20 мин после приема все
пациенты отметили исчезновение (21 пациент – 87,5%)
или существенное уменьшение боли (3 пациента – 12,5%,
из которых 2 пациента первоначально оценивали боль на
6 баллов, через 20 мин – на 1 балл, а 1 пациент, который
первоначально оценивал боль на 7 баллов, через 20 мин

оценил ее в 2 балла). Спустя еще 10 мин эти 3 пациента от-
метили полное исчезновение абдоминальной боли. Таким
образом, прием тримебутина позволил быстро купировать
боль спустя 20 мин после приема.

В рандомизированном клиническом исследовании,
включившем 60 больных с СРК, проведено сравнение эф-
фективности и безопасности применения препаратов 
Необутин® Ретард (таблетки пролонгированного действия,
покрытые пленочной оболочкой, 300 мг, производства 
АО «ФП «Оболенское») и Тримедат (таблетки 200 мг про-
изводства ОАО «Валента Фармацевтика», Россия) [23]. На-
значение препаратов Необутин® Ретард 300 мг и Тримедат,
таблетки 200 мг, приводит к значимым и сопоставимым
позитивным клиническим эффектам в отношении купи-
рования симптомов СРК. Рекомендованный режим прие-
ма препарата Необутин® Ретард (2 раза по 300 мг) по удоб-
ству превосходит традиционный режим приема препарата
Тримедат (3 раза по 200 мг).
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Введение
Антациды – лекарственные средства, нейтрализующие

избыточную соляную кислоту (HCl) в желудке. По быстро-
те действия их подразделяют на препараты короткого дей-
ствия (5–30 мин) на основе гидрокарбоната/карбоната
натрия, магния и кальция и более длительного действия
(до 2–3 ч) алюминиево-магниевые антациды.

Обычно основным механизмом действия антацидных
препаратов считается просто нейтрализация избытка HCl
желудка. Однако имеющиеся данные фундаментальных и
клинических исследований указывают на гораздо более
широкий спектр биологического действия некоторых ан-
тацидов. Так, алюминиево-магниевые антациды могут
связывать и нейтрализовывать желчные кислоты, стиму-
лировать продукцию муцина, оказывая обволакивающее
действие, что повышает сохранность слизистой оболочки
желудка и даже стимулировать ее восстановление. Тем не
менее далеко не все антациды обладают репаративными
способностями. Поэтому выбор врачом того или иного ан-

тацида должен быть основан на рассмотрении всего спек-
тра фармакологического действия.

Новый препарат Антарейт является единственным ком-
бинированным средством, основанным на синергидной
комбинации антацидного вещества – магалдрата и хорошо
известного антивспенивателя – симетикона. Показан при
симптомах, связанных с повышенной кислотностью желу-
дочного сока и рефлюкс-эзофагитом (изжога, отрыжка
«кислым вкусом», нерегулярные боли в области желудка,
чувство переполнения или тяжести в эпигастральной обла-
сти), метеоризме и диспепсии (вызванной нарушениями в
диете, приемом некоторых лекарственных средств, злоупо-
треблением алкоголем, никотином или кофе).

Фармакологические свойства магалдрата принципиаль-
но отличаются от других антацидов. Магалдрат – алюми-
ния магния гидроксид сульфат с формулой
Al5Mg10(OH)31(SO4)2 – развивает антацидный эффект в счи-
танные минуты (1–2 мин), поддерживает значение внутри-
желудочного рН в диапазоне 3–5 достаточно продолжи-
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Препарат Антарейт – комбинация магалдрата (антацида нового поколения) с симетиконом (противопенным компонентом для уменьшения метео-

ризма). Антацидный эффект магалдрата развивается быстро (1–2 мин) и сохраняется на протяжении длительного времени (до 3 ч). Магалдрат –

антацид мультитаргетного воздействия, проявляющий адсорбирующее, обволакивающее, а также выраженное цитопротективное действие на

слизистую оболочку желудка. При растворении магалдрата в соляной кислоте кристаллическая структура этого вещества обусловливает форми-

рование плотноупакованных частиц гексаакваалюминия. Данные частицы обволакивают область изъязвления, причем размер их (2 мкм) таков,

что облегчает миграцию эпителиоцитов и фибробластов в процессе репарации стенки желудка. В результате модулируется метаболизм проста-

гландинов, повышаются уровни вазодилататора оксида азота, улучшается микроциркуляция тканей, также проявляются антигистаминные эф-

фекты – важные составляющие мультитаргетного действия магалдрата.
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Abstract

Antareit is a combination of magaldrate (new generation antacid) with simeticone (anti-foaming agent used to reduce bloating). Magaldrate anti-acid effect de-

velops quickly (in 1–2 minutes) and preserves for a long time (up to 3 hours). Magaldrate is a multitarget antacid that has adsorbing, enveloping and significant

cytoprotective effect on gastric mucosa. When magaldrate dissolves in hydrochloric acid its crystal structure provides forming of tightly-packed hexaaquaalu-

minium particles. These particles envelop the ulceration area and their size (2 μm) enables epithelial cells and fibroblasts migration in gastric wall reparation

process. As a result prostaglandin metabolism is modulated, nitrogen oxide vasodilatator level increases, tissue microcirculation improves and antihistamine ef-

fects manifest. These processes are important components of multitarget magaldrate effect.
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тельное время (до 3 ч). К тому же магалдрат снижает уль-
церацию стенки желудка, уровень перекисного окисления
липидов [1], адсорбирует желчные кислоты, адсорбирует и
инактивирует гормон пепсин [2], модулирует синтез про-
стагландина Е2 (ПГЕ2), проявляет холинергическое дей-
ствие и антигистаминные эффекты, снижает количество
антральных G-клеток [3], участвующих в секреции HCl.
Интересно также подчеркнуть, что после нейтрализации
HCl желудка гастропротекторное действие магалдрата не
ослабляется, а, наоборот, усиливается [4].

Особенности структуры и фармакологические
эффекты магалдрата

Состав антацидов на основе гидроксидов алюми-
ния/магния значительно варьирует, даже в пределах одно-
го и того же антацидного препарата [5]. Например, альма-
гат и альмагцит, которые считаются оригинальными фар-
макологическими веществами, представляют собой в дей-
ствительности смеси из гидроталькита, гидроксикарбона-
та магния и/или карбоната магния и аморфного гидрокси-
да алюминия. Из исследованных в работе [5] действующих
начал различных антацидов только образцы магалдрата
содержали высокую долю основного вещества – кристалли-
ческая фаза Al5Mg10(OH)31(SO4)2 – и незначительное коли-
чество аморфного гидроксида алюминия.

По сравнению с магалдратом гидроксиды алюми-
ния/магния проявляют бóльшую токсичность, ассоции-
рованную с поступлением избытка алюминия. Пациенты,
которым предстояла операция на головном мозге, за 
10 дней до нее получали антацид на основе гидроксидов
алюминия/магния или магалдрат. Анализ хирургически
удаленной ткани головного мозга выявил более высокие
уровни алюминия у пациентов, получавших аморфные
гидроксиды алюминия/магния, по сравнению с больными,
использовавшими магалдрат [6]. Это может быть связано
с тем, что данное вещество с упорядоченной кристалличе-
ской структурой (рис. 1), которая более устойчива к дей-
ствию HCl желудочного сока, чем аморфные гидроксиды
алюминия/магния, не образующие кристаллической
структуры.

Кристаллическая решетка магалдрата растворяется мед-
ленно и обеспечивает стабильно низкое высвобождение
ионов гексаакваалюминия и магния, осаждающихся на по-
верхности слизистой оболочки. Исследование с использо-
ванием ядерного магнитного резонанса продемонстриро-
вало, что смеси AL(OH)3/Mg(OH)2 показывают резкий
всплеск концентраций иона гексаакваалюминия при до-
бавлении кислоты с его последующей медленной элимина-

цией из раствора. Магалдрат, наоборот, демонстрирует
устойчивое увеличение катиона гексаакваалюминия при
добавлении кислоты [7].

Исследования светорассеяния, которые позволяют из-
мерить распределение размеров частиц в растворах, пока-
зали, что частицы магалдрата и смесей гидроксидов алю-
миния/магния действительно ведут себя по-разному при
растворении в HCl. Попадая в насыщенный HCl желудоч-
ный сок, кристаллические частицы магалдрата быстро на-
чинают уменьшаться в размере, причем чем концентрация
HCl выше, тем данный процесс течет быстрее. При этом
происходит нейтрализация всего гидроксида магния из
кристаллических частиц магалдрата, и кислотность по pH
снижается. Затем по достижении pH 3,5–4,5 размер частиц
в желудочном соке несколько увеличивается, достигая
диаметра 2 мкм, и остается стабильным [7].

И, наоборот, в случае растворения аморфных смесей
AL(OH)3/Mg(OH)2 в HCl образуются частицы, состоящие
из ядра гидроксида магния, окруженного оболочкой из
гидроксида алюминия. Они демонстрируют медленную
эрозию гидроксида алюминия с последующим полным
распадом частиц и диссипацией ионов магния и алюми-
ния в образующемся растворе, что может стать условием
для формирования алюмотоксикоза [7].

Влияние иона гексаакваалюминия 
на ранозаживление и гастропротекцию 
через модуляцию метаболизма простагландинов

Имеющиеся данные позволяют утверждать, что эффек-
ты ионов алюминия на метаболизм простагландинов и
синтез оксида азота (NO) обусловлены именно активаци-
ей Gq-белка Gαq/11 [8, 9]. Показано, что активация G-бел-
ков (посредством их специфического эндогенного актива-
тора, молекулы ГТФ-γ-S) действительно повышает синтез
и секрецию ПГЕ2 [10, 11]. Поскольку в обеспечении воз-
действия ионов алюминия на уровни ПГЕ2 важную роль
играет активность протеинкиназы C [12], то это указывает
на их активацию именно Gq-, а не Gs-белков, которые ак-
тивируют аденилатциклазы.

Влияние ионов гексаакваалюминия из магалдрата на ме-
таболизм простагландинов подтверждается результатами
биохимических и экспериментальных исследований. Ма-
галдрат значительно стимулировал выделение ПГЕ2 в изо-
лированных желудочных клетках in vitro. Во второй части
исследования антацид наносили на слизистую желудка во
время гастроскопии, а через 5 и 10 мин проводили био-
псию того же участка. Биопсия слизистой оболочки же-
лудка подтвердила достоверно более высокую секрецию
ПГЕ2 [13]. Концентрация ПГЕ2 значительно увеличивается
уже при низких дозах алюминия, что способствует зажив-
лению язв желудка [14].

Влияние алюминия на метаболизм NO
Магалдрат предотвращает образование желудочных по-

ражений, вызванных этанолом, аспирином или иммоби-
лизационным стрессом. В эксперименте было показано,
что гастропротекторные эффекты, аналогичные действию
алюмомагниевых антацидов, обусловлены не только воз-
действием ПГЕ2, подъемом секреции слизи в ответ на по-
вреждающие факторы [15], но также и воздействием эндо-
генного вазодилататора NO. Стимулируемая алюминием
NO-зависимая вазодилатация увеличивает микроцирку-
ляцию крови в слизистой оболочке желудка, что повыша-
ет обеспеченность тканей желудка кислородом и нутриен-
тами и способствует гастропротекции. И наоборот, приме-
нение селективного ингибитора NO-синтазы блокировало
гастропротекторные и гиперемические эффекты алюмосо-
держащих антацидов [16].

Таким молекулярным механизмом является модуляция
ионами Al3+ активности белков внутриклеточной передачи
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Рис. 1. Кристаллическая структура магалдрата: а – вид сверху
фрагмента кристалла (вдоль оси «z»); б – вид сбоку (вид вдоль
оси «a»); в – для сравнения приведены структуры цепей гидро-
ксида алюминия; г – гидроксида магния, не образующие кри-
сталлическую структуру.
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сигнала (прежде всего активация сигнальных G-белков). Хо-
рошо известно, что блокада активности G-белков приводит
к выраженным нарушениям синтеза и секреции NO [17].

Скорость миграции клеток и особенности
фармакокинетики магалдрата, способствующие
ускорению заживления эрозии слизистой
оболочки желудочно-кишечного тракта

Процесс заживления повреждений как на коже, так и на
слизистых оболочках желудочно-кишечного тракта
(ЖКТ) включает 2 важные стадии:
1) воспаление и удаление бактериальных загрязнений;
2) деление и миграцию клеток, восстанавливающих струк-

туру ткани.
Эти фазы характеризуются различными типами клеток,

которые передвигаются в области повреждения ткани.
Сначала осуществляется инфильтрация разных воспали-
тельных клеток (нейтрофилы, макрофаги и др.) через стен-
ки капилляров с последующей миграцией клеток иммун-
ной системы в область раны, где они уничтожают болезне-
творные микроорганизмы. Затем происходит интенсифи-
кация деления фибробластов и клеток эндотелия, осу-
ществляется их миграция к очагу повреждения для грану-
ляции и реэпителизации области повреждения.

Обеспечение адекватной скорости миграции клеток в
область повреждения имеет принципиальное значение
для восстановления тканей, ведь скорость миграции кле-
ток на место раны должна быть достаточно быстрой, что-
бы избежать скарификации и низкого качества излечивае-
мой ткани. Принимая во внимание агрессивность среды
ЖКТ (избыточный выброс HCl, желчных кислот, инфек-
ции Helicobacter pylori и пр.), достаточная скорость мигра-
ции клеток для заживления эрозивных повреждений же-
лудка и кишечника особенно важна.

Отметим, что адгезия кератиноцитов, фибробластов и
других типов клеток, участвующих в заживлении ран,
сильно зависит от степени «зернистости» субстрата, к кото-
рому адгезируются клетки. Например, исследования адге-
зии кератиноцитов и фибробластов к наноперфорирован-
ной поверхности из оксида алюминия показали, что размер
пор существенно влияет на скорость миграции клеток [18].

Таким образом, для ранозаживления важны не только
оптимальные концентрации иона алюминия, но и опти-
мальная «зернистость» субстрата, по которому передви-
гаются клетки (в соответствии с результатами цитирован-
ного выше исследования размер «зерен» должен быть не
менее чем 500 нм). Рассматриваемые далее особенности
фармакокинетики магалдрата указывают на его уникаль-
ность и с точки зрения оптимальных концентраций алю-
миния, и с точки зрения «зернистости» формируемого
субстрата.

В отличие от многих других алюмомагниевых антацидов,
содержащих смеси аморфных гидроксидов алюминия и
магния, магалдрат – вещество с точно известным составом,
отраженным в формуле Al5Mg10(OH)31(SO4)2, которое фор-
мирует упорядоченную кристаллическую структуру [4].

Из полученных в работе [19] результатов анализа дина-
мики светорассеяния при растворении магалдрата и гид-
роксидов алюминия/магния в HCl желудка следуют не-
сколько важных выводов, качественно описывающих фар-
макокинетику магалдрата.

Во-первых, при растворении кристаллов магалдрата
происходит быстрый переход в раствор ионов магния, че-
му соответствует выраженный пик концентрации магния
(рис. 2). Ионы магния способствуют заживлению эрозий
слизистой оболочки желудка [20].

Во-вторых, образующиеся при растворении кристаллов
магалдрата частицы содержат структурированный, плотно
упакованный гидроксид алюминия, поскольку, в соответ-
ствии с данными работы L.Guterman и соавт. [19], эти ча-

стицы характеризуются стабильным размером. Поэтому
секреция алюминия из этих частиц происходит постепен-
но и достаточно медленно (см. рис. 2), что обеспечивает
поддержание нетоксических концентраций ионов алюми-
ния и предупреждает возникновение алюмотоксикоза.

В-третьих, растворение смесей аморфных
AL(OH)3/Mg(OH)2 приводит к формированию более выра-
женного пика концентрации ионов алюминия (см. рис. 2),
так как в отличие от магалдрата при поступлении смесей
AL(OH)3/Mg(OH)2 первым начинает быстро рассеиваться
(диссипировать) именно алюминий (Al3+). Магалдрат, на-
оборот, демонстрирует устойчивое плавное увеличение
концентрации ионов гексаакваалюминия при добавлении
HCl [7, 19], что характеризует его как препарат с благопри-
ятным профилем безопасности, без резкого всплеска кон-
центраций иона алюминия.

В-четвертых, как было отмечено ранее, средний размер
стабильных частиц гидроксида алюминия, образуемых при
растворении мелкокристаллического магалдрата, состав-
ляет 2±0,5 мкм, где 0,5 мкм – стандартное отклонение. Это
означает, что 50% образующихся частиц менее чем 2 мкм в
диаметре, т.е. сравнимы с размером нанопор, обеспечиваю-
щих наилучшие условия для миграции клеток (0,5–2 мкм,
см. ранее). Кроме того, на поверхности стабильных частиц
гидроксида алюминия может происходить эффективная
адсорбция факторов свертывания крови II, VII, IX и X [21],
что будет способствовать остановке внутрижелудочных
кровотечений. Все эти особенности фармакокинетики ма-
галдрата обеспечивают быстрое начало антацидного эффек-
та, высокий репаративный потенциал и высокую безопас-
ность применения препарата.

Биологические роли магния и заживление
эрозивных повреждений слизистой оболочки
желудка

Магалдрат относится к алюмомагниевым антацидам.
Помимо воздействия ионов гексаакваалюминия на зажив-
ление ран магалдрат также является донором ионов маг-
ния, важных для заживления эрозивных повреждений
слизистой ЖКТ [22–24].

В эксперименте ионы магния проявляют противоязвен-
ные свойства против индуцированных индометацином
язв желудка. На фоне применения магния отмечалось
значительное снижение балла язвы (9,4±0,8) по сравнению
с контролем (20,8±0,9). При этом возрастало число слизи-
стых клеток (264,6±8,3) по сравнению с контролем
(170,0±17,7) [25].

Заключение
Несмотря на широкий спектр лекарственных средств,

относящихся к антацидам, выбор наиболее эффективного
и безопасного препарата по-прежнему актуален. В этом

O.A.Gromova et al. / Consilium Medicum. 2018; 20 (8): 80–84.

Рис. 2. Качественные особенности фармакокинетики раство-
рения магалдрата и гидроксидов алюминия/магния в HCl 
(по результатам анализа светорассеяния).
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вопросе врач должен опираться не только на скорость на-
ступления антацидного эффекта, но и на такие характери-
стики антацидов, как продолжительность поддержания
оптимального рН 3–5 в желудке, наличие у препарата до-
полнительных цитопротективных и регенераторных воз-
можностей (см. таблицу). Желательно, чтобы антацидный
препарат не только устранял избыток HCl, но и не вмеши-
вался в минеральный обмен (образовывал невсасываю-

щиеся соединения магния, алюминия), также не вызывал
повышенного газообразования и в целом обладал благо-
приятным профилем безопасности.

Точный состав и кристаллическая структура магалдрата
обусловливают существование четкого механизма фарма-
кологического действия. Растворение препарата в HCl же-
лудка приводит к образованию стабильных, плотноупако-
ванных частиц гексаакваалюминия (рис. 3).
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Классификация антацидов по фармакологическим свойствам

Антацид Всасывающийся

Скорость антацид-
ного эффекта 

(по результатам
сравнительного
анализа данных)

Продолжительность
действия

Регенераторные
эффекты

Нежелательные 
эффекты

Натрия гидрокарбонат 
(пищевая сода) в составе
препарата Гевискон двойное
действие

++++ ++++ + -

Газы в желудке, растя-
жение желудка, отрыж-
ка, гиперсекреция HCl,

алкалоз, боли в животе,
гипертонический криз,

тревожность

Кальция карбонат (в составе
препаратов Ренни, Гевискон
двойное действие, Рамни)

++++ +++ + - Газы в желудке, отрыж-
ка, гиперсекреция HCl 

Магния карбонат (в составе
препаратов Ренни, Рамни) ++++ +++ + +

Газы в желудке отрыжка,
гиперсекреция HCl, 

диарея

Альгинат натрия в составе
препарата Гевискон - * - Аллергические реакции

Магния гидроксид (в составе
препаратов Маалокс, 
Алмагель, Гастал, Гастра-
цид, Аджифлюкс)

+++ +++ +++ + Диарея, диспепсия

Алюминия гидроксид (в со-
ставе препаратов Маалокс,
Алмагель, Гастрацид, 
Аджифлюкс)

+++ +++ +++ +
Гипофосфатемия, 
алюмотоксикоз, 
нефрокальциноз

Гидроталцит (в составе пре-
паратов Гастал, Рутацид) ++ ++++ +++ + Запор/диарея

Фосфат алюминия (в соста-
ве препарата Фосфалюгель) ++ +++ +++ + Запор

Магалдрат (в составе 
препарата Антарейт) ++ ++++ ++++ ++++ Запор/диарея, аллерги-

ческие реакции, тошнота

Примечание. Количественная оценка эффекта обозначена числом знаков «+» или знаком «-» (отсутствие). Например, «++++» соответствует
сильному всасыванию, «+» – слабому, а «-» – отсутствию всасывания. *образует защитный барьер на поверхности содержимого желудка.

Рис. 3. Особенности фармакокинетики и фармакодинамики магалдрата.
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Параллельно происходит переход в раствор значитель-
ного количества ионов магния, который является важным
синергистом алюминия в заживлении ран. Эти частицы,
во-первых, адсорбируются на поверхности язвенного по-
вреждения (так как магалдрат обладает обволакивающим
эффектом) и, во-вторых, будучи оптимального размера,
способствуют более быстрой миграции фибробластов и
других видов клеток в зону эрозивного повреждения же-
лудочной стенки.

Кроме того, магалдрат отличается наиболее благопри-
ятным профилем антацидного действия. С одной стороны,
он быстро облегчает гиперацидное состояние пациента 
(в течение 1–2 мин) и способствует длительному (до 3 ч)
поддержанию комфортного диапазона рН (3–5). С другой
стороны, магалдрат не вызывает алюмотоксикоза, диспеп-
сии и газообразования в желудке. Кроме того, препарат
проявляет комплексные регенераторные эффекты: уве-
личивает секрецию слизи в ответ на повреждающие фак-
торы, облегчает миграцию эпителиоцитов и фибробластов
при заживлении эрозий слизистой, модулирует метабо-
лизм простагландинов, повышает уровни вазодилататора
NO, улучшает микроциркуляцию тканей, а также про-
являет антигистаминные эффекты.

Таким образом, препарат Антарейт, который представ-
ляет собой комбинацию антацида нового поколения – ма-
галдрата и противопенного агента симетикона, в наиболь-
шей степени отвечает требованиям, предъявляемым к со-
временному антациду, и может занять достойное место в
практике врача.

Работа выполнена при участии  гранта РФФИ 15-07-
04050. 
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Статья рассматривает проблематику абдоминальной боли на амбулаторном приеме: самые частые причины, подходы к диагностике, в том числе
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Abstract

The article discusses the problem of abdominal pain at an outpatient visit: the most common causes and diagnostic approaches, including differential diagnosis,

which will allow outpatient physicians to define indications for emergency hospital admission or refer the patient to other specialized doctors, are presented. The

material is presented in tables, that allows to structure it and make it easy to use. Therapeutic approaches to abdominal pain treatment, such as the use of com-

bination drugs including non-steroid anti-inflammatory drugs and spasmolytics are described.
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Введение
Болевой синдром относится к самым частым причинам

обращения за медицинской помощью, в том числе на ам-
булаторном этапе оказания медицинской помощи. Возрас-
тающая в условиях реформирования медицины роль ам-
булаторного терапевта делает необходимым расширение
компетенций этого врача в диагностике и лечении истори-
чески хирургических состояний, минимизируя его «дис-
петчерские» функции, делая терапевта настоящим дири-
жером «медицинского оркестра». От своевременной точ-
ной диагностики и верных действий существенным обра-
зом зависит путь пациента в лечебном учреждении, а в ко-
нечном итоге – и итог терапевтических воздействий [1]. 

Очевидно, что боль как патологический феномен являет-
ся целой цепью изменений на разных уровнях организма
[2, 3]. Еще древние врачи отмечали важность появления
боли как феномена, требующего пристального внимания
целителя. Например, Авиценна так описывал боль: «Боль
помогает врачу распознать заболевание, нередко указывая
правильный путь лечения. Такая боль приносит пользу,
подобно огню, когда он согревает, а не сжигает; подобно
воде, когда она орошает, а не затопляет, подобно ветру, ко-
гда он освежает, а не разрушает…» «Боль – это сторожевой
пес здоровья, который может превращаться в дикого зве-
ря», – говорили врачи Древней Греции.

Современное понимание механизмов развития болевых
синдромов, в частности абдоминальной боли, включает в
себя и оценку патогенетических механизмов, выявление

причины и, конечно, применение этиопатогенетических и
симптоматических средств [4, 5]. 

Боль в животе – ощущение болезненности или диском-
форта в области брюшной полости. Наиболее важная зада-
ча амбулаторного врача – выявление признаков так назы-
ваемого острого живота (используемое на догоспитальном
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этапе понятие, объединяющее острые заболевания и трав-
мы органов брюшной полости, которые представляют
угрозу для жизни больного и, как правило, требуют опера-
тивного вмешательства). Трудности диагностики связаны
с тем, что боль в животе может быть вызвана не только по-
ражением органов пищеварения, но и заболеваниями ор-
ганов, локализующихся вне брюшной полости, а также си-
стемными заболеваниями (табл. 1) [3, 4, 6].

Правильной диагностике могут помочь и верно собран-
ный анамнез, и грамотное обследование на первичном
приеме, далеко не всегда требующее сложного лаборатор-
ного и инструментального оборудования (табл. 2).

Уже на этапе сбора анамнеза врач может понять причи-
ны развития болевого синдрома и прицельно выявлять
симптомы и синдромы, дающие ключ к диагнозу. Дальней-
шее физикальное обследование сужает круг дифференци-
ально-диагностического поиска (табл. 3).

Оценка физикальных данных у пациента с болью 
в животе

Общий осмотр
Оценивают пол и возраст пациента: язвенная болезнь

чаще развивается в возрасте от 20 до 50 лет, желчнокамен-
ная болезнь (ЖКБ) – обычно после 20 лет (чаще у женщин,
особенно при наличии ожирения); панкреатит – от 35 до
50 лет (чаще у мужчин, злоупотребляющих алкоголем, и у
женщин с ЖКБ); аппендицит – от 20 до 40 лет; у лиц пожи-
лого и старческого возраста чаще встречаются онкологи-
ческие заболевания.

Оценивают внешний вид пациента. Бледное лицо, по-
крытое холодным потом, характерно для больных с про-
бодной язвой, резкая бледность наблюдается при внутри-
брюшных кровотечениях. Возникновение желтухи одно-
временно с появлением боли в животе позволяет предпо-
лагать холангит, холедохолитиаз, холецистит.

Обращают внимание на маркеры алкогольной болезни –
одутловатое синюшное или гиперемированное лицо,
инъецированность склер, ринофима (увеличение и обез-
ображивание носа, кожа которого становится ярко крас-
ной или багрово-синюшной), двустороннее увеличение и
уплотнение околоушных желез (хронический паротит),
отсутствие зубов, двусторонняя контрактура Дюпюитрена
(укорочение и сморщивание апоневроза ладоней с уль-
нарной контрактурой пальцев), множественные мелкие
телеангиоэктазии на верхней половине груди, гинекома-
стия, «печеночные» ладони (покраснение тенара и гипоте-
нара).

Лицо Гиппократа – маловыразительное, неподвижное, с
бледно-цианотичной, землистого цвета кожей, заострен-
ным носом, впалыми щеками и висками, глубоко запавши-
ми глазами, опущенными углами губ – наблюдают при пе-
ритоните, кишечной непроходимости.

Диагностическое значение может иметь поза, в которой
облегчается боль: пациенты с панкреатитом предпочитают
иногда лежать с приведенными к груди коленями, по-
скольку в позе эмбриона уменьшается давление на органы
забрюшинного пространства; при ретроцекальном аппен-
диците больные лежат на спине с согнутой в бедренном и
коленном суставах правой ногой. При перитоните любое
движение усиливает боль (пациенты лежат неподвижно).
При почечной колике никакое положение тела боль не об-
легчает, пациенты ходят, мечутся по комнате.

Исследование органов пищеварения
Осмотр живота позволяет выявить грыжи больших раз-

меров, выпячивания, обусловленные опухолями и ин-
фильтратами. Диагностическое значение может иметь
форма живота: втянутый (ладьевидный) живот встречает-
ся при перфорации язвы желудка или двенадцатиперстной
кишки (ДПК); вздутие живота, иногда неравномерное, –
при кишечной непроходимости. Наличие послеопера-
ционных рубцов на передней брюшной стенке подразуме-
вает возможность спаечной кишечной непроходимости.
Ограниченные участки цианоза на боковых поверхностях
живота иногда обнаруживают при геморрагическом пан-
креонекрозе (симптом Грея Тернера).

Уменьшение подвижности передней брюшной стенки
при дыхании наиболее выражено при прободении полых
органов.

Перкуссия живота позволяет установить причину его
увеличения: тимпанит свидетельствует о наличии метео-
ризма, тупой звук – о скоплении жидкости (крови, экссу-
дата, транссудата) в брюшной полости. Исчезновение
печеночной тупости наблюдается при перфорации язвы
желудка или ДПК вследствие скопления газа между диа-
фрагмой и печенью.

При пальпации обращают внимание на болезненность и
напряжение (ригидность) мышечной стенки – локальные
(при остром аппендиците, остром холецистите) или разли-
тые (доскообразный живот при перфорации язвы желудка
или ДПК), определяют симптом Блюмберга (резкое усиле-
ние боли при внезапном отнятии от передней стенки жи-
вота руки – признак перитонита).

Симптом Щёткина–Блюмберга (синонимы: симптом
Щёткина, симптом Блюмберга; англ. rebound tenderness) –
резкое усиление боли в животе при быстром снятии паль-
пирующей руки с передней брюшной стенки после надав-
ливания. Симптом раздражения брюшины в большинстве
случаев – признак воспалительного процесса, в который
вовлечена брюшина: перитонит, перитонизм, аппендицит
и пр. Симптом описан немецким хирургом Моритцем
Блюмбергом в 1907 г. Однако русский акушер Д.С.Щёткин
(1851–1923) еще в конце 80-х годов XIX в. использовал
этот прием в своей клинической практике. Официальное
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Таблица 1. Заболевания, наиболее часто вызывающие боль в животе

Заболевания органов пищеварения, вызывающие хроническую 
боль в животе

• Язвенная болезнь желудка и ДПК
• Хронический холецистит
• Хронический панкреатит
• Функциональные расстройства органов пищеварения (СРК) и др.

Заболевания органов пищеварения, при которых наиболее часто 
возникает острый живот

- Перфорация опухоли желудка, язвы желудка и ДПК 
• Вклинение желчного камня в желчный проток 
• Острый холецистит 
• Острый панкреатит
• Ущемленные пупочная, паховая и бедренная грыжи
• Острый аппендицит
• Кишечная непроходимость 
• Дивертикулит
• Рак толстой кишки и др.

Заболевания других органов и систем, при которых возникает 
боль в животе

• Инфаркт миокарда задней стенки левого желудочка
• Пневмония в нижней доле легкого
• Ишемическая болезнь органов пищеварения
• Тромбоз мезентеральных сосудов
• Разрыв аневризмы брюшной аорты
• Кетоацидоз и др.
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Таблица 2. Оценка жалоб у пациента с болью в животе

Вопрос Клиническая значимость ответа

Как давно беспокоит
боль в животе?

Различают боль в животе острую (развивается внезапно или быстро, длится часами, днями) и хроническую (нарас-
тает постепенно, длительно сохраняется или рецидивирует на протяжении недель и месяцев)

Где локализуется боль?

В первую очередь следует предположить заболевание органов, расположенных в непосредственной близости от
очага боли. Возможна миграция боли, например при остром аппендиците (из подложечной области в правый нижний
квадрант живота – симптом Кохера), ЖКБ (из подложечной области в правое подреберье вследствие перемещения
камня в пузырный проток)

Куда отдает боль?

При заболеваниях пищевода и субкардиального отдела желудка – в левую половину грудной клетки и область мече-
видного отростка; при язве задней стенки ДПК – в поясничную область; при желчной колике – в правую половину
грудной клетки и под правую лопатку; при панкреатите – в спину (опоясывающая боль); при раздражении диафраг-
мы (перфоративная язва желудка или ДПК с излиянием содержимого желудка в брюшную полость, разрыв селезен-
ки, маточной трубы с развитием гемоперитонеума) – в область плечевого сустава и боковую поверхность шеи (фре-
никус-симптом); при почечной колике – в пах. Боль в обеих подвздошных областях, обусловленная заболеваниями
внутренних половых органов у женщин, обычно иррадиирует вниз с ощущением давления на мочевой пузырь и пря-
мую кишку

Боль началась 
внезапно или нарастала
постепенно?

Внезапно возникает боль при перфорациях язв желудка и ДПК, разрыве или перекруте кист яичника у женщин,
печеночной и почечной коликах; более постепенное нарастание боли (в течение минут, часов) наблюдают при дина-
мической и обтурационной кишечной непроходимости, воспалительных заболеваниях (острые аппендицит, панкреа-
тит, холецистит, аднексит), внематочной беременности; в течение дней и недель развивается боль при новообразо-
ваниях внутренних органов, хронических воспалительных заболеваниях, толстокишечной непроходимости злокаче-
ственной этиологии. Волнообразная боль возникает вследствие обструкции полого органа (например, при кишечной
непроходимости)

Каков характер боли?

Сильная «кинжальная» боль наблюдается при прободении язвы желудка или ДПК, разрыве внутренних органов;
жгучая боль – при гастроэзофагеальной рефлюксной болезни и язвенной болезни; разрывающая боль – при рас-
слоении аорты; постоянная тупая боль – при остром панкреатите, аппендиците; схваткообразная боль обычно возни-
кает при обструкции полого органа (желчная или почечная колика, кишечная непроходимость), повышении давле-
ния в просвете органа вследствие других причин (например, при гастроэнтерите). Превращение схваткообразной бо-
ли в постоянную может свидетельствовать о нарушении кровообращения в стенке кишки (например, при кишечной
непроходимости, осложнившейся инфарктом кишечника), желчной колике с последующим развитием холецистита

Что провоцирует 
возникновение боли?

Боль после приема пищи возникает при язве желудка, голодные (в том числе ночные) боли – при ДПК; прием аце-
тилсалициловой кислоты и НПВП также может усиливать боль при язвенном поражении желудка. Боль после прие-
ма жирной пищи возникает или усиливается при остром холецистите, панкреатите. Боль в животе, возникающая
после приема пищи, может также наблюдаться при хронической ишемии кишечника (брюшная жаба), СРК. Боль,
возникающая после употребления молока, может свидетельствовать о лактазной недостаточности

Есть ли связь с приемом
пищи, дефекацией, 
мочеиспусканием, 
менструацией?

Боль, связанная с дефекацией, мочеиспусканием, менструацией свидетельствует о заинтересованности кишечника,
мочевыводящих путей, органов малого таза соответственно. Так, при воспалительных заболеваниях толстой кишки,
СРК боль усиливается перед актом дефекации и уменьшается после него; при поражении прямой кишки (геморрой,
трещины в области заднего прохода) боль возникает во время или сразу после дефекации

Что облегчает боль? Прием антацидов может уменьшить боль при язвенной болезни; прием нитроглицерина уменьшает боль при желчной
колике, рефлюкс-эзофагите

Не было ли рвоты? Характерна для панкреатита, холецистита, язвенной болезни, может наблюдаться при кишечной непроходимости

Не было ли обморока? Потеря сознания может свидетельствовать об острой кровопотере у пациента с язвенным кровотечением, разрывом
аневризмы аорты, внематочной беременностью, разрывом селезенки

Когда был стул, 
какого цвета?

Отсутствие стула с прекращением отхождения газов свидетельствует о кишечной непроходимости; диарея наблю-
дается при пищевых токсикоинфекциях, неспецифическом язвенном колите, дивертикулите, тромбозе мезентери-
альных сосудов, а также при заболеваниях, приводящих к раздражению прямой и сигмовидной кишки (аднексит,
внематочная беременность, абсцессы малого таза). Необходимо выявить или исключить мелену (желудочно-кишеч-
ное кровотечение). Рецидивирующая на протяжении последних 3 мес боль в животе, при которой пациент отмечает
связь ухудшения самочувствия с изменением частоты или формы стула и улучшение состояния после дефекации,
позволяет заподозрить СРК

Чем пациент раньше 
болел?

Могут быть получены сведения о подобных заболеваниях в прошлом, наличии язвенной болезни желудка или ДПК,
имевших место приступах почечных или печеночных колик, развившейся после колики желтухе. Важно помнить о
том, что боль в животе нельзя объяснить наличием в анамнезе хронического гастрита. Играют роль не только анам-
нестические указания на заболевания органов брюшной полости и забрюшинного пространства, но и сведения о за-
болеваниях сердечно-сосудистой системы (например, острое нарастание сердечной недостаточности с набуханием
печени и растяжением ее капсулы может обусловить боль в правом подреберье), сахарном диабете (в частности,
проявлением кетоацидоза может быть псевдоперитонит) и др.

Есть ли в анамнезе 
оперативные вмеша-
тельства на органах
брюшной полости?

Образование послеоперационных спаек в брюшной полости – одна из основных причин кишечной непроходимости

Какие лекарства 
принимает?

Прием НПВП и глюкокортикоидов может провоцировать эрозивно-язвенное поражение слизистой оболочки верхних
отделов ЖКТ

Гинекологический 
анамнез, не было ли
раньше операций 
по поводу внематочной
беременности?

У женщин, перенесших внематочную беременность, возможно ее повторение, о чем свидетельствует прекращение
менструаций

Вредные привычки Боль в животе, возникшая на фоне злоупотребления алкоголем, в первую очередь требует исключения острого пан-
креатита и пептической язвы
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сообщение Д.С.Щёткин сделал только в 1908 г. на заседа-
нии Пензенского медицинского общества.

Симптом Курвуазье–Терье: пальпация увеличенного
растянутого безболезненного желчного пузыря в сочета-
нии с механической желтухой при закупорке общего
желчного протока главным образом опухолью головки
поджелудочной железы или опухолью в области большого
сосочка ДПК.

Симптом Мюсси–Георгиевского (френикус-симптом) –
болезненность при надавливании между ножками груди-
но-ключично-сосцевидной мышцы у верхнего края спра-
ва. Боль иррадиирует в правое плечо, правую руку и
область правого подреберья. Положительный симптом

выявляется при разных заболеваниях желчного пузыря и
печени в тех случаях, когда в патологический процесс во-
влечена область диафрагмы и диафрагмального нерва.

Аускультация живота позволяет выявить усиленную пе-
ристальтику при механической кишечной непроходимо-
сти, полное отсутствие кишечных шумов при паралитиче-
ской кишечной непроходимости, разлитом перитоните
(«мертвая тишина»).

Топическая диагностика причинного заболевания мо-
жет потребовать привлечения специалистов соответ-
ствующего профиля – консультации при наличии в клини-
ке конкретного специалиста или перевода в профильный
стационар для установки окончательного диагноза и про-

A.L.Vertkin et al. / Consilium Medicum. 2018; 20 (8): 85–90.

Таблица 3. Локализация боли при разных заболеваниях

Локализация боли Возможные заболевания

Разлитая боль в животе Диффузный перитонит, кишечная непроходимость

Эпигастральная область Заболевания пищевода, желудка или ДПК, острый панкреатит, дебют аппендицита, поражение диафрагмы (пнев-
мония в нижней доле легкого, плеврит), абдоминальная форма инфаркта миокарда

Правое подреберье
Заболевания печени (гепатит, набухание печени при быстром нарастании сердечной недостаточности, перикарди-
те), желчного пузыря (ЖКБ, холецистит, холангит), головки поджелудочной железы, ДПК, печеночного угла по-
перечной ободочной кишки, правой почки, пневмония в нижней доле правого легкого, плеврит

Левое подреберье Заболевания желудка, хвоста поджелудочной железы, селезенки, селезеночного угла поперечной ободочной киш-
ки, разрыв или инфаркт селезенки, пневмония в нижней доле левого легкого, плеврит

Околопупочная область Пупочная грыжа, поражение тонкой кишки (например, тонкокишечная непроходимость), брыжеечных лимфоузлов,
брюшной аорты

Боковые отделы живота
справа

Поражение восходящего отдела ободочной кишки, аппендицит (при высоком расположении червеобразного от-
ростка), правой почки и мочеточника, желчного пузыря (при его низком расположении)

Боковые отделы живота
слева Поражение левой почки и мочеточника, нисходящего отдела ободочной кишки

Надлобковая область Заболевания органов мочеполовой системы (цистит, простатит, эндометрит и др.)

Правая подвздошная
область

Аппендицит, заболевания слепой кишки и терминального отдела подвздошной кишки, правого яичника, правого
мочеточника, правосторонняя паховая грыжа

Левая подвздошная
область Заболевания сигмовидной кишки, левого яичника и левого мочеточника, левосторонняя паховая грыжа

Таблица 4. Оценка результатов лабораторного обследования

Метод исследования Диагностическая ценность метода

Общий анализ крови Позволяет выявить лабораторные признаки воспаления – лейкоцитоз, сдвиг лейкоцитарной формулы влево
и повышение СОЭ, анемию (по снижению абсолютного уровня гемоглобина и гематокрита) и ее тип

Анализ мочи Позволяет выявить гематурию при мочекаменной болезни, лейкоцитурию и бактериурию при инфекции
мочевых путей

Гликемия Выраженная гипергликемия может свидетельствовать о развитии кетоацидоза и псевдоперитонита

Активность амилазы

При остром панкреатите активность амилазы обычно достигает максимума через 1 сут и нормализуется 
к концу 2–3-х суток; уровень амилазы может быть повышен при механической кишечной непроходимости, 
инфаркте кишечника, прободной язве, внематочной беременности, почечной недостаточности; при хрониче-
ском панкреатите с некрозом железы уровень амилазы может не повыситься

Электрокардиография Снятая во время болевого приступа позволяет исключить гастралгическую форму инфаркта миокарда

Рентгенография органов 
грудной клетки в положении
стоя

Позволяет выявить пневмонию, оценить размеры сердца, обнаружить в грудной полости свободный газ (раз-
рыв диафрагмы) или полые органы (грыжа пищеводного отверстия диафрагмы), свободный газ в поддиа-
фрагмальном пространстве, выявить медиальное смещение газового пузыря желудка и высокое стояние ле-
вого купола диафрагмы (повреждение селезенки)

Обзорная рентгенография 
органов брюшной полости 
в положении лежа на спине

Позволяет установить причину вздутия живота (скопление газа или жидкости), выявить уплотнение мягких
тканей и конкременты (мочевые камни – в большинстве случаев, желчные камни – иногда), обызвествление
поджелудочной железы (признак хронического панкреатита), газ в желчных путях (признак пузырно-кишеч-
ного свища), отсутствие тени поясничной мышцы (признак патологического процесса в забрюшинном про-
странстве – кровотечения при травме или воспаления при ретроцекальном аппендиците, панкреатите, ди-
вертикулите сигмовидной кишки)

Обзорная рентгенография
брюшной полости в положении
стоя

Позволяет выявить горизонтальные уровни жидкости и газа (чаши Клойбера) в петлях кишечника при ки-
шечной непроходимости

Исследование верхних отделов
ЖКТ с контрастированием 
бариевой взвесью

Позволяет выявить перфорацию пищевода (например, при синдроме Бурхаве)

Компьютерная томография Позволяет выявить заболевания и травмы органов брюшной полости, забрюшинного пространства и малого
таза

Ультразвуковое исследование
органов брюшной полости, 
малого таза

Позволяет выявить камни желчного пузыря и желчных протоков, плотное продолговатое образование в пра-
вой подвздошной области и утолщение слизистой и серозной оболочек аппендикса (признак острого аппен-
дицита), метастазы в печень, оценить состояние других органов брюшной полости и малого таза



ведения комплекса терапевтических
мероприятий, включая и оперативное
вмешательство (по показаниям).

Показания к госпитализации в ста-
ционар хирургического профиля:
• остро возникшая боль в животе, со-

храняющаяся на протяжении 6 ч и
более;

• непрерывно усиливающаяся боль в
животе;

• обморок, артериальная гипотония,
тахикардия;

• признаки кровотечения (желудоч-
но-кишечного, маточного);

• боль в животе в сочетании с лихо-
радкой;

• боль в животе, сопровождающаяся
упорной рвотой;

• признаки острого живота (напряже-
ние мышц передней брюшной стенки,
положительный симптом Блюмбер-
га), пареза кишечника (вздутие живо-
та, отсутствие стула и отхождения га-
зов, перистальтических шумов);

• травма живота.
Безусловно тревожными могут счи-

таться и признаки усиления/измене-
ния характера привычной боли в
брюшной полости. Симптомы трево-
ги (красные флажки) при хрониче-
ской боли в животе:
• появление боли в животе в возрасте

старше 40–50 лет;
• сохранение боли в ночные часы (в

период сна);
• прогрессирующее похудение;
• субфебрилитет, лихорадка;
• изменение лабораторных показате-

лей (анемия, лейкоцитоз, повыше-
ние СОЭ); табл. 4.
Основные подходы к терапии боле-

вого синдрома в брюшной полости
учитывают как выявленную патоло-
гию (этиопатогенетический подход),
так и необходимость купирования
собственно болевого синдрома. Оче-
видно, что большинство патологиче-
ских процессов, протекающих с боле-
вым синдромом в брюшной полости,
связано с органами желудочно-ки-
шечного тракта (ЖКТ) и мочевыдели-
тельной системы, поэтому в первом
ряду симптоматической терапии аб-
доминального болевого синдрома
оказываются спазмолитики. Важно,
что при некоторых патологических
состояниях устранение спазма будет
не только уменьшать болевой син-
дром, но и оказывать патогенетиче-
ское действие, способствуя купирова-
нию патологического процесса.

В ряду спазмолитиков, наиболее
широко применяемых и перспектив-
ных в плане воздействия на гладкую
мускулатуру внутренних органов
брюшной полости, необходимо выде-
лить дицикловерина гидрохлорид –
третичный амин, обладающий отно-
сительно слабым неизбирательным
М-холиноблокирующим и прямым

миотропным спазмолитическим дей-
ствием на гладкую мускулатуру. В те-
рапевтических дозах дицикловерин
вызывает эффективное и быстрое
расслабление гладких мышц, которое
не сопровождается побочными эф-
фектами, характерными для атропина
[7]. Официнальная форма дициклове-
рина представлена в виде инъекцион-
ного препарата Триган, а для перо-
рального приема применяют дицик-
ловерин в сочетании с парацетамолом
(Триган-Д). Сочетание миотропного
спазмолитика и нестероидного про-
тивовоспалительного препарата
(НПВП) обеспечивает потенцирова-
ние лечебного эффекта, влияние на
несколько механизмов формирова-
ния болевого синдрома, оказывая тем
самым комплексное действие, а также
обеспечивает возможность снижения
побочных эффектов компонентов

препарата [8, 9]. Триган-Д хорошо за-
рекомендовал себя при лечении боле-
вого синдрома и спазма, например
при синдроме раздраженного кишеч-
ника (СРК), выявив улучшение по
сравнению с плацебо по общему со-
стоянию, болевому синдрому и выра-
женности спазма. Дицикловерин вхо-
дит в Римские критерии IV пересмот-
ра (2016 г.) при всех вариантах СРК
для борьбы со спастическими болями
в животе в качестве препарата 1-й ли-
нии [7]. Кроме того, согласно ин-
струкции по применению, Триган-Д
применяется для купирования спазма
при почечной, печеночной колике,
дисменорее [9, 10]. Важно, что препа-
рат имеет две формы (пероральную и
инъекционную), что расширяет воз-
можности врача при оказании помо-
щи пациентам с абдоминальным бо-
левым синдромом.

A.L.Vertkin et al. / Consilium Medicum. 2018; 20 (8): 85–90.
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Заключение
Лечение болевых синдромов в брюшной полости нахо-

дится на стыке врачебных специальностей и требует порой
коллегиального наблюдения, однако большинство причин
и первичная диагностика находятся в сфере ответственно-
сти амбулаторного терапевта. Причины абдоминальных бо-
лей требуют вдумчивой диагностики и настороженности, а
применение комбинированных лекарственных средств поз-
воляет в большинстве случаев обеспечить купирование бо-
ли и спазма, что облегчает состояние пациента и оказывает
влияние на патологический процесс. 
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Облитерирующий тромбангиит (ОТ) – хроническое
воспалительное заболевание артерий среднего и мел-

кого калибра, вен с преимущественным вовлечением дис-
тальных отделов сосудов верхних и нижних конечностей
(редко церебральных и висцеральных) и последующим
распространением патологического процесса на прокси-
мальные зоны сосудистого русла.

Первым предположение о первичном воспалительном
процессе в сосудистой стенке высказал в 1869 г. von Wini-
warter. По его мнению, внутрисосудистый тромбоз был
следствием воспаления [1]. Патологоанатомом Fridlander в
1876 г. был предложен термин «облитерирующий эндарте-
риит», но первое классическое клиническое описание дан-
ного заболевания принадлежит опять же von Winiwarter
(1878 г.). На основании клинико-анатомических исследо-
ваний Leo Buerger (1908 г.) пришел к выводу, что повыше-
ние свертываемости и вязкости крови в сочетании с воспа-
лительными изменениями сосудистой стенки приводят к
развитию множественного тромбоза [2]. Он же первым
показал, что при этом заболевании поражаются не только
артерии, но и вены и в патогенезе заболевания придавал
большое значение мигрирующему тромбофлебиту.

L.Buerger назвал данное заболевание облитерирующим
тромбангиитом и считал необходимым выделить его в от-
дельную нозологическую форму (1910 г.). В 1955 г. на
Международной ангиологической комиссии термин ОТ,
обозначающий отдельную нозологическую форму, был
принят официально.

Эпидемиология и патогенез
ОТ встречается у 2,6–6,7% больных с патологией сосудов

нижних конечностей. Чаще болеют лица, проживающие
на Ближнем Востоке, в Юго-Восточной Азии, Японии,
Восточной Европе и Южной Америке [3].

Первичным звеном в этиопатогенезе ОТ некоторые авто-
ры считают его наследственную обусловленность или гене-
тическую предрасположенность. В последние годы возникла
и новая концепция, свидетельствующая об исключительной
роли собственных антигенов гистосовместимости в реализа-
ции ряда ключевых функций иммунитета, что создает пред-
посылки для расшифровки механизмов взаимосвязи между
HLA-антигенами (human leukocyte antigens) и болезнями.
Гены HLA-системы связаны с регуляцией иммунного ответа
и/или являются посредниками в иммунологических реак-
циях [4]. При этом имеющаяся наследственная предраспо-
ложенность может оказаться нереализованной без провоци-
рующих факторов внешней среды. Основным подобным
фактором является табакокурение, которое значимо усугуб-
ляет развитие заболевания и снижает эффект лечения. Само
заболевание определяется даже как disease of young tabacco
smokers (болезнь молодых курильщиков). Более 98% боль-
ных ОТ являются злостными курильщиками, а по некото-
рым данным – до 100% [5]. Курение, таким образом, следует
рассматривать как основной провоцирующий фактор на фо-
не генетической предрасположенности, являющийся при
этом пусковым механизмом гиперергической реакции за-
медленного типа, характерной для ОТ.

Облитерирующий тромбангиит (болезнь Бюргера)
С.В.Сапелкин, Н.А.Дружинина

ФГБУ «НМИЦ хирургии им. А.В.Вишневского» Минздрава России. 117997, Россия, Москва, ул. Большая Серпуховская, д. 27
sapelkin@ixv.ru

Облитерирующий тромбангиит – хроническое воспалительное заболевание, в большинстве своем проявляющееся у пациентов молодого возраста. Пер-

вичное поражение сосудистой стенки ведет к ее дальнейшему некрозу, не затрагивая при этом эластическую мембрану сосуда. Как правило, тромбанги-

ит поражает периферические артерии, вызывая у пациентов стандартную картину ишемии конечностей. В процесс вовлекается как венозное, так и 

артериальное русло, при этом у пациентов не обнаруживаются признаки атеросклероза. Тромбангиит может носить как острый, так и волновой харак-

тер, вызывая тромбозы, ишемию конечностей, которые могут в конечном счете привести к потере конечности. Несмотря на неблагоприятные исходы ре-

васкуляризации конечностей, выживаемость пациентов с облитерирующим тромбангиитом превышает подобные показатели выживаемости у больных

при атеросклеротическом поражении. Это объясняется отсутствием коронарного атеросклероза у данных больных. С учетом продолжающегося изуче-

ния патогенеза, лечение подобных пациентов до сих пор остается предметом обсуждения, а также перспективным для дальнейших научных разработок.
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Thromboangiitis obliterans (Buerger's disease)
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Abstract

Thromboangiitis obliterans is a chronic inflammatory disorder that mostly manifests in young patients. The primary vessel wall lesion leads to further necrosis with-

out affecting elastic vessel membrane. Generally thromboangiitis involves peripheral arteries resulting in typical clinical presentation of limb ischemia. Veins are in-

volved as well as arteries whereas no signs of atherosclerosis are found in these patients. Thromboangiitis may be acute as well as it may have relapsing-remitting

course causing thromboses and limb ischemia that may result in limb loss. Patients’ survival is higher than corresponding survival rates in patients with atheroscle-

rosis even despite unfavorable outcome of limb revascularization. It is explained by absence of coronary atherosclerosis in these patients. Taking into account the

ongoing research on pathogenesis, treatment of such patients still remains a subject of discussion and is a promising area for further scientific developments.

Key words: thromboangiitis obliterans, Buerger's thromboangiitis, immune inflammation, ischemia.
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Анализ данных литературы последних лет свидетель-
ствует о признании многими авторами аутоиммунного
генеза ОТ. Процесс начинается в виде множественных
разрывов внутренней эластической мембраны. Прове-
денные патогистологические исследования выявили гра-
нулемы, содержащие гигантские клетки в области разры-
вов внутренней эластической пластинки, где обнаружено
скопление иммуноглобулина (Ig) G, анафилатоксинов
С3а, С5а, циркулирующих иммунных комплексов. Обра-
зующиеся в результате повреждения сосудистой стенки
антигены (измененные клетки эндотелия) активируют 
Т- и В-звенья иммунитета. Внутрисосудистая активация
системы комплемента приводит к образованию ряда ве-
ществ, обладающих лигандными свойствами в отноше-
нии специфических рецепторов форменных элементов
крови, тканевых макрофагов, тучных клеток. Следствием
этих взаимодействий является образование биологиче-
ски активных аминов, анафилатоксинов, способных вы-
звать локальные или распространенные изменения кро-
вообращения.

В основе патологии артерий при ОТ лежит иммунное
воспаление, представляющее собой проявление как замед-
ленной, так и немедленной гиперчувствительности. При
ОТ преобладают продуктивные артерииты с иммунокле-
точным механизмом повреждения сосудистой стенки. Ре-
же развиваются некротические (деструктивно-инфильтра-
тивные и деструктивно-пролиферативные) артерииты,
также с иммуноклеточным механизмом повреждения. 

При данной болезни в крови определяются комплексы
HLA-HLA-A9, HLA-B5, HLA-DR4, HLA-DR6, роль кото-
рых остается неясной. В некоторых исследованиях при ОТ
обнаруживаются антиколлагеновые и антиэндотелиаль-
ные антитела. Иммуногистохимический анализ сосуди-
стой стенки позволяет выявить отложение иммунных
комплексов и молекул комплемента с распространением
на среднюю и наружную оболочку. В патогенезе острой
фазы поражения наблюдается активация Т- и В-клеток, а
также макрофагов. Иммунному воспалению при ОТ под-
вергаются не только артерии, но и вены, а также сосуды
системы микроциркуляции (артериолы, капилляры, вену-
лы). В хронической стадии формируются фиброз сосуди-
стой стенки и частичная реканализация внутрипросветно-
го тромбоза. При этом в процесс вовлекаются сопутствую-
щие вены и нервные стволы [6].

Иммунные реакции, приводящие к повреждению эндо-
телия сосуда, являются первичными. Гиперкоагуляция
крови играет вторичную, но очень важную роль в разви-
тии болезни. В схематическом виде патогенез заболевания
выглядит так: генетическая предрасположенность – куре-
ние – запуск аутоиммунного процесса – отек сосудистой
стенки с ее повреждением – тромбозы на уровне микро-
циркуляторного русла – локальный тромбоз в дистальных
отделах сосудистого русла.

Важнейший механизм поражения при ОТ – некротиче-
ское воспаление сосудов с внутрипросветным тромбозом.
В отличие от атеросклеротического поражения при тром-
бангиите процесс не затрагивает внутреннюю эластиче-
скую мембрану, поэтому ОТ нельзя считать типичным
васкулитом, так как в его основе лежит некроз сосудистой
стенки.

Клиническая картина
ОТ – заболевание, встречающееся, главным образом, у

молодых мужчин (18–40 лет). Патологический процесс
всегда поражает дистальные отделы магистральных арте-
рий нижних конечностей. В 25% случаев патологический
процесс локализуется в дистальных отделах магистраль-
ных артерий верхних конечностей. Встречаются единич-
ные случаи поражения висцеральных, коронарных и бра-
хиоцефальных артерий при ОТ.

Клиническая картина периферического поражения при
ОТ включает в себя:
• функциональные изменения, выражающиеся в зябкости

ног, парестезиях (чувство онемения, ощущение ползания
мурашек, напряжение в пальцах ног, стопе, подошве сто-
пы, икроножных мышцах), чаще во время или после про-
должительной ходьбы, затем болевые ощущения;

• симптом Гольдфлама – боль при активном движении по-
раженной конечности и слабость в ней. В дальнейшем
боль беспокоит и в состоянии покоя, особенно по ночам.
Изменения кожи – бледность и цианоз – вначале вы-
являют только в высоко поднятой конечности, а со вре-
менем они становятся стойкими;

• симптом Бергера: больной, лежа на спине, держит под-
нятые вверх ноги до легкой усталости; стопа поражен-
ной конечности приобретает мертвенно-бледный цвет, а
через 2–3 мин после опускания вниз – цианотичную
окраску.

• трофические расстройства: вначале – ангидроз или гипер-
гидроз, позднее – отеки, гиперпигментация, атрофия или
индурация кожи, атрофия мышц, глубокие некрозы, тро-
фические язвы и, наконец, гангрена пальцев.
В течении заболевания выделяют 3 варианта:

• острое злокачественное генерализованное, встречающее-
ся обычно у молодых больных (18–25 лет), когда в пе-
риод от 3 мес до 1 года процесс приобретает системный
характер;

• подострое волнообразное в виде обострений и ремиссий
различной продолжительности;

S.V.Sapelkin et al. / Consilium Medicum. 2018; 20 (8): 91–95.

Таблица 1. Диагностические критерии ОТ

Большие критерии Малые критерии

1. Начало заболевания до 40 лет
2. Курение
3. Отсутствие следующих признаков:

• проксимальные поражения (сердце, атеро-
склеротические поражения артерий, син-
дром выхода из грудной клетки, аневризмы
артерий)

• травмы и локальные повреждения (син-
дром сдавления, кистозная дисплазия
стенки артерии)

• аутоиммунные заболевания
• атеросклероз и его значимые факторы рис-

ка (диабет, артериальная гипертензия, ги-
перлипидемия)

4. Отсутствие поражения артерий выше уровня
подколенной артерии

5. Подтверждение окклюзии дистального арте-
риального русла методами:
• допплерография
• дуплексное сканирование
• компьютерная томография с контрастиро-

ванием
• рентгеноконтрастная ангиография

1. Поверхностный
мигрирующий 
флебит

2. Боли в стопах
при ходьбе

3. Синдром Рейно
4. Поражение

верхних конеч-
ностей

Таблица 2. Частота встречаемости (%) клинических симптомов
ОТ в различных публикациях

J.Olin [1] S.Sasaki и
соавт. [7]

W.Wysokinski
и соавт. [8]

Демография

Средний возраст, лет 42 40 30

Клиническая картина

Перемежающаяся хромота 63 62 89

Боли покоя 81 38 89

Ишемические язвы 76 45 85

Тромбофлебит 38 16 –

Феномен Рейно 44 – 10

Цианоз/парестезии 69 – –
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• хроническое, постепенно прогрессирующее (болезнь раз-
вивается в течение многих лет с длительным периодом
компенсации регионарного кровообращения без выра-
женных обострений). Это наиболее благоприятный ва-
риант. Хроническое течение чаще наблюдается у боль-
ных в возрасте 30–35 лет и впоследствии нередко сочета-
ется с атеросклерозом.

Для клинической характеристики поражения сосудистого
русла при ОТ используют стандартную классификацию
ишемии конечности: 
• 1-я степень ишемии – субклинические проявления (в опи-

сании спастической стадии заболевания); 
• 2-я степень – явления перемежающейся хромоты;
• 3-я степень – появление болей в покое;
• 4-я степень – наличие язвенно-некротических дефектов

на стопе.
Тромбангиит, как правило, не сопровождается пораже-

нием ветвей аорты, поэтому обычные для атеросклероти-
ческого поражения шумы над бедренными артериями,
брюшной аортой и ветвями дуги аорты не определяются.
Характерное для ОТ поражение дистальных артерий в пер-
вую очередь устанавливают пальпацией тыльной артерии
стопы, задней большеберцовой, подколенной, локтевой и
лучевой артерий. Резкое ослабление пульсации или ее от-
сутствие свидетельствует об органическом поражении.

При вовлечении поверхностных вен конечностей забо-
левание начинается остро, нередко после сильного пере-
утомления, травмы, инфекционных заболеваний (грипп,
ангина и др.), местной инфекции. Первыми его признака-
ми являются ноющие боли по ходу подкожных вен голени
и стопы, реже верхних конечностей. Участки поражения

вен могут быть ограниченными (в виде горошин) или до-
статочно распространенными (длиной до 15–20 см). Вены
утолщаются, появляется инфильтрация кожи. Больной
жалуется на чувство тяжести, зуд, жжение, «налитость»
конечностей; тромбофлебиты носят мигрирующий харак-
тер. Одновременно наблюдаются субфебрилитет, увеличе-
ние СОЭ, лейкоцитоз. Когда наступает период ремиссии,
вены слегка болезненны, утолщены, паравазальная клет-
чатка уплотнена (табл. 1, 2). 

В патологический процесс вовлекается и артериальное
русло. При этом значительно меняется цвет кожи, кото-
рая становится отечной, цианотичной, а при опускании
конечности возникает гиперемия кожных покровов. 
У больных развиваются отеки стоп, области голеностоп-
ных суставов. На первых этапах заболевания артериаль-
ного русла можно выделить довольно короткий спастиче-
ский период, в дальнейшем быстро переходящий в харак-
терную картину тромбоза дистальных артерий конечно-
сти (рис. 1, 2).

Диагностика
В диагностике ОТ важное значение имеют дуплексное

сканирование с определением сегментарного артериаль-
ного давления (АД) на уровне верхней и нижней третей
бедра и голени с вычислением лодыжечно-плечевого ин-
декса (ЛПИ), а также анализ спектра допплеровского сиг-
нала с определением характера кровотока по пораженным
артериальным сегментам. Результаты, полученные при из-
мерении АД на лодыжке, и величины ЛПИ при тромбан-
гиите выше, чем у больных с соответствующими клиниче-
скими стадиями ишемии вследствие атеросклеротическо-
го поражения. Более высокие цифры АД на лодыжке и
ЛПИ при данном заболевании связаны с повышенной же-
сткостью пораженных берцовых артерий, которые проти-
водействуют компрессии манжеты.

Лабораторные изменения при ОТ неспецифичны. Прак-
тически отсутствуют ускорение СОЭ и лейкоцитоз. В то же
время повышение концентрации С-реактивного белка от-
мечается более чем у 60% больных и коррелирует с индек-
сом клинической активности васкулита. Большое внима-
ние необходимо уделять показателям клеточного и гумо-
рального иммунитета. Показателями истинной активно-
сти ОТ являются данные гуморального иммунитета, а
именно циркулирующие иммунные комплексы IgG и IgM.
Повышение их уровня требует назначения противовоспа-
лительной терапии.

Лечение
Особое значение в лечебной программе имеет отказ от

курения. Помимо общих мероприятий по купированию
ишемии и воспаления особое внимание уделяется синте-
тическим аналогам простациклина (илопрост) и проста-
гландину Е1 (Вазапростан) как препаратам выбора в кон-
сервативной терапии. Другие схемы включают примене-

Рис. 1. Артериография. Типичная ангиографическая картина при болезни Бюргера – окклюзия артерий голени и стопы при сохра-
нении магистральных артерий бедра.

Рис. 2. Артериография. Сегментарная окклюзия артерий пред-
плечья и кисти при ОТ. 
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ние дезагрегантов, пентоксифиллина, прямых антикоагу-
лянтов, антагонистов серотонина (Перитол) и перифери-
ческих вазодилататоров. При неэффективности вазодила-
таторов и простагландина Е1 применяют цитостатики и
глюкокортикоиды (схема пульс-терапии). Применение пе-
рорального простациклина (илопрост) в рандомизирован-
ном европейском исследовании продемонстрировало
уменьшение выраженности болевого синдрома, однако не
привело к ускорению заживления ишемических язв [9].
Некоторые надежды возлагаются на геномную терапию,
но убедительных данных по этому направлению еще недо-
статочно. 

Местное лечение необходимо пациентам при наличии
трофических нарушений. Вопрос о хирургической ревас-
куляризации решается после оценки дистального артери-
ального русла. Пятилетняя проходимость подобных ре-
конструкций значительно ниже, чем при атеросклерозе. В
некоторых случаях применяются варианты нестандартных
вмешательств – артериализация венозного кровотока сто-
пы. Несмотря на неблагоприятные исходы реваскуляриза-
ции конечностей, выживаемость пациентов с ОТ превы-
шает подобные показатели выживаемости у больных при
атеросклеротическом поражении. Это объясняется отсут-
ствием коронарного атеросклероза у данных больных.

Наиважнейшей составляющей терапии пациентов с за-
болеваниями артерий нижних конечностей (ЗАНК), вклю-
чая ОТ, является профилактика тромботических событий.
Структура препаратов для этой цели находится в динами-
ческом развитии, оставаясь не до конца изученной и дис-
кутабельной проблемой. Нерешенным остается вопрос о
необходимости антитромботической терапии при артери-
альных реконструкциях, выборе препарата и длительно-
сти его или их применения после различных операций. 

Согласно последним Российским рекомендациям
(Москва, 2013), пациентам с ЗАНК показана профилакти-
ка сердечно-сосудистых осложнений в виде антиагрегант-
ной монотерапии (ацетилсалициловая кислота – АСК в
дозировке 75–325 мг или клопидогрел 75 мг в день). От-
мечено преимущество данной схемы над профилактикой с
применением перорального антикоагулянта варфарина в
этой группе больных [10]. 

Рекомендации TASC II (2007 г.) декларируют, что всем
симптомным больным с ЗАНК, независимо от присут-
ствия у них в анамнезе других сердечно-сосудистых забо-
леваний, должна быть назначена антиагрегантная терапия
на длительный срок с целью снижения риска развития
сердечно-сосудистых событий [11]. Основой подобной те-
рапии является АСК. Однако первичный метаанализ, про-
веденный у той же группы, не выявил статистически
значимого снижения числа сердечно-сосудистых событий
у больных с ЗАНК, получавших АСК без атеросклеротиче-
ского поражения других бассейнов. 

Рекомендации American Heart Association/American Col-
lege of Cardiology (2016 г.) и European Society of Cardiolo-
gy/European Society for Vascular Surgery (2017 г.) по веде-
нию больных с заболеванием периферических артерий
вновь акцентируют внимание на эффективности профи-

лактики сердечно-сосудистых осложнений с помощью ан-
титромбоцитарной терапии, однако впервые отдельно
освещена антитромботическая терапия у пациентов с
ЗАНК, что существенно повлияло на обоснование тактики
ведения клиническими специалистами пациентов после
различных реконструктивных вмешательств на перифери-
ческих артериях, поскольку до сих пор нет единого мне-
ния в этом вопросе [12, 13]. Прием АСК у симптомных па-
циентов с ЗАНК обладает сильной доказательной базой в
качестве профилактики развития серьезных нежелатель-
ных осложнений (сочетания нефатальных инфаркта мио-
карда и инсульта с сердечно-сосудистой смертью) по ре-
зультатам совокупности клинических исследований.

Таким образом, к сегодняшнему дню антитромботиче-
ским стандартом терапии пациентов с ЗАНК остается
АСК, но поиски новых подходов к лечению продолжают-
ся. Возможные перспективы в этом направлении связаны
с сочетанием АСК и не-К-зависимых пероральных анти-
коагулянтов [14].
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