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Современные подходы  
к профилактике и лечению 
НПВП-гастропатий

Нестероидные противовоспа-
лительные препараты (НПВП) яв-
ляются одними из наиболее часто 
назначаемых препаратов в клинике 
внутренней медицины. Ежедневно 
во всем мире НПВП употребляют 
около 30  млн. людей, причем более 
40% из них  – в возрасте старше 60 
лет [27, 46]. Широкое использова-
ние данных препаратов объясня-
ется их значительным противовос-
палительным эффектом, благодаря 
которому возможно облегчить боль 
при артритах и других острых и 
хронических костно-мышечных на-
рушениях. Однако прием НПВП со-
провождается повышенным риском 
гастродуоденальных побочных эф-
фектов, начиная с диспепсии и об-
разования пептических язв и кончая 
более серьезными и потенциально 
опасными для жизни осложнения-
ми, такими как кровотечения, не-
проходимость или перфорация [12, 
39, 42]. Гастродуоденальная токсич-
ность НПВП объясняется блока-
дой продукции цитопротективных 
простаноидов, опосредованных ци-
клооксигеназой 1-го типа (ЦОГ-1), 
таких как простагландин  Е2 и про-
стациклин. Высокоселективные ин-
гибиторы ЦОГ-2 вызывают менее 
выраженные гастродуоденальные 

повреждения, чем неселективные 
НПВП, которые угнетают и ЦОГ-1, 
и ЦОГ-2, однако полностью пробле-
му гастротоксичности не решают [1, 
30].

Эрозивно-язвенные поражения 
гастродуоденальной зоны, возни-
кающие при применении НПВП и 
имеющие характерную клинико-эн-
доскопическую картину, получили 
международное название «НПВП-
гастропатии». Основными критери-
ями НПВП-гастропатий являются: 
хронологическая связь с приемом 
НПВП, асимптомность или стер-
тая клиническая картина, высо-
кий риск манифестации язвенным 
кровотечением, наличие острых, 
часто множественных поврежде-
ний, локализованных в основном в 
антральном отделе желудка, отсут-
ствие воспалительного вала вокруг 
язвы, фовеолярная гиперплазия 
слизистой оболочки, достаточно бы-
строе заживление при отмене НПВП 
(НИИ ревматологии РАМН, 1994).

Данная проблема весьма акту-
альна, поскольку число госпита-
лизаций и смертей, связанных с 
приемом НПВП, а также экономи-
ческие затраты на лечение НПВП-
гастропатий c каждым годом не-
уклонно возрастают. Состояния, 

связанные с применением НПВП, 
вносят существенный вклад в пока-
затели заболеваемости и смертности 
во многих странах мира. Установле-
но, что у пациентов, принимающих 
НПВП, риск возникновения пепти-
ческих язв повышается в 3–4 раза 
[11, 18]. Риск развития таких язвен-
ных осложнений, как перфорации и 
кровотечения, у данных пациентов 
составляет 25–35%. Относительный 
риск развития кровотечения, пер-
форации и смерти вследствие язв, 
по обобщенным данным нескольких 
исследований, составляет соответ-
ственно 3,6 и 7,6 [18]. Риск может 
быть наиболее высоким сразу после 
начала приема НПВП, но продолжа-
ет постоянно возрастать в течение 
НПВП-терапии [13, 14, 16]. Угро-
жающие жизни осложнения, такие 
как кровотечение, перфорация или 
обструкция, возникают с частотой 
примерно 1,5% в год, и им обычно не 
предшествуют какие-либо гастроин-
тестинальные симптомы [21, 22, 26]. 
Не у всех лиц, использующих НПВП, 
эндоскопически выявляются га-
строинтестинальные повреждения, 
и далеко не всегда их легко опре-
делить по наличию симптомов. За 
исключением диспепсии, обычные 
проявления у лиц, употребляющих 
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Приведены современные данные о разных стратегиях лечения и профилактики НПВП-
гастропатий. На основании проведенного анализа сделан вывод, что наилучшими стратегия-
ми являются применение ингибиторов протонной помпы и эрадикация инфекции Helicobacter 
pylori. Применение двойных доз ингибиторов протонной помпы дает возможность повысить 
эффективность профилактики и лечения НПВП-гастропатий.
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НПВП, недостаточно коррелируют 
с язвообразованием [14, 16, 21, 26]. 
Асимптомные, выявляемые только 
при эндоскопии язвы определяются 
у 40% пациентов, длительно употре-
бляющих НПВП [13, 18, 21].

Существует целый ряд факто-
ров, которые могут влиять на уро-
вень риска возникновения НПВП-
гастропатий. В  настоящее время 
доказано, что пожилой возраст, яз-
венная болезнь в анамнезе, сопут-
ствующие заболевания (сердечная, 
печеночная или почечная недоста-
точность), высокие дозы НПВП, 
прием 2 и более НПВП, одновремен-
ное применение антикоагулянтов 
или кортикостероидов, инфициро-
вание Helicobacter pylori повышают 
риск развития язв и их осложнений 
[11, 25, 36].

Имеет значение как вид НПВП, 
так и его доза. Известно, что у 
больных с ревматоидным артри-
том НПВП-гастропатии фиксируют 
чаще, чем у больных с остеоартро-
зом. Вероятно, это можно объяснить 
применением разных препаратов и 
доз. В литературе существует много 
данных, свидетельствующих о на-
личии линейной связи между дозой 
НПВП, применяемым препаратом 
и частотой развития осложнений 
со стороны желудочно-кишечно-
го тракта (ЖКТ). Хотя некоторые 
НПВП (ибупрофен) имеют опреде-
ленное преимущество по сравнению 
с другими (пироксикам, индомета-
цин, азапропазон), эта закономер-
ность с увеличением дозы не со-
храняется [25]. Возможно, на риск 
возникновения осложнений влияют 
также фармакокинетические осо-
бенности применяемых препаратов, 
прием НПВП с длительным пери-
одом полувыведения (ретардных 
форм).

Установлено, что пожилой воз-
раст создает предпосылки для раз-
вития H.  pylori-негативных пеп-
тических язв  – риск у пациентов, 
принимающих НПВП, в возрасте 
свыше 60 лет в 3,5 раза выше ана-
логичного показателя в контроль-
ной группе. Считается, что влияние 
НПВП на этот риск является скорее 
аддитивным, а не синергичным, по-
скольку специфичных механизмов 

не существует. Подсчитано, что со-
четанный относительный риск раз-
вития язвенной болезни у лиц пожи-
лого возраста, которым назначают 
НПВП, составляет 13 [29]. Наличие 
язвенной болезни в анамнезе при 
употреблении НПВП повышает об-
щий относительный риск развития 
пептических язв до 17. Этот эффект 
является специфичным, поскольку 
не зависит от H.  pylori-статуса [18, 
29].

Суммарный относительный риск 
развития пептических язв возрас-
тает также при одновременном при-
менении НПВП и антикоагулянтов 
[36]. Хотя степень участия в этом 
процессе разных НПВП различна, 
можно предположить, что наибо-
лее опасным препаратом является 
ацетилсалициловая кислота (АСК), 
поскольку она влияет на агрегацию 
тромбоцитов. Роль кортикостерои-
дов на сегодняшний день до конца не 
установлена – продолжаются споры 
о том, являются ли гормоны ульце-
рогенами или они только усиливают 
влияние других неблагоприятных 
факторов. Имеются доказательства 
того, что регулярное применение не 
менее 10  мг кортикостероида еже-
дневно вместе с НПВП повышает 
риск развития язвенного кровотече-
ния в 3 раза по сравнению c лицами, 
которые принимают только НПВП 
[32].

К  возможным факторам риска 
относят также ревматоидный ар-
трит, женский пол, табакокурение 
и употребление алкоголя, пред-
шествующий НПВП-терапии при-
ем антацидов или блокаторов Н2-
рецепторов [11, 18].

В  настоящее время пересматри-
ваются взгляды относительно без-
опасности низких доз АСК (НДА) 
(≤325 мг), которые все чаще исполь-
зуют с целью профилактики карди-
оваскулярных заболеваний. Так, по 
данным исследований, проведенных 
в США, применение НДА повышает 
риск развития желудочно-кишеч-
ных кровотечений в 2–6 раз в зави-
симости от дозы (75–1200  мг/сут.). 
Даже в низких, так называемых кар-
диопротективных дозах АСК повы-
шает риск развития пептических язв 
(в дозе 75 мг – в 2,3 раза, 150 мг – в 

3,2 раза, 300 мг – в 3,9 разa). Важно, 
что при одновременном примене-
нии НДА и других НПВП наблю-
дается эффект суммации, который 
вдвое повышает риск развития пер-
форации и кровотечения [38, 44]. 
Риск язвенного кровотечения у 
пациентов, принимающих одно-
временно неселективный НПВП и 
НДА, всегда вдвое больше, чем у 
лиц, принимающих один препарат. 
Так, по данным двойного слепого 
плацебо-контролируемого исследо-
вания, риск образования гастродуо-
денальных язв был достоверно выше 
у пациентов, принимающих напрок-
сен и АСК (27%), чем у тех, которые 
получали ингибитор ЦОГ-2 (целе-
коксиб) и АСК (19%, р=0,016) или 
плацебо и АСК (8%, р<0,001) [15]. 
Исследование с участием пациентов, 
принимавших АСК с кишечнора-
створимой оболочкой (81  мг/сут.), 
показало, что через 12  нед. у 7,3% 
из них при эндоскопии обнаружи-
вались язвы и эрозии [45]. Данные 
другого исследования показали, что 
у 48% асимптомных пациентов, при-
нимавших АСК (100 или 325 мг/сут.) 
более 3  мес., развивались эндоско-
пически выявляемые язвы и эрозии 
[31]. Таким образом, покрытый ки-
шечнорастворимой оболочкой или 
буферизованный АСК не показал 
никаких преимуществ относительно 
снижения частоты возникновения 
гастроинтестинальных осложнений 
[9].

Понимание механизмов повреж-
дения ЖКТ при применении НПВП в 
последние годы улучшилось, что при-
вело к разработке различных схем 
профилактики и лечения НПВП-
гастропатий. Наиболее рациональ-
ным подходом считается целенаправ-
ленная эндоскопическая диагностика 
и первичная профилактика НПВП-
гастропатий с учетом рассмотрен-
ных выше риск-факторов. Результат 
такого подхода  – снижение частоты 
тяжелых гастроинтестинальных эф-
фектов на 40% [37]. Рутинная профи-
лактика НПВП-гастропатий включа-
ет парентеральное введение НПВП, 
применение наименее токсичных 
НПВП (ибупрофена, диклофенака, 
ингибиторов ЦОГ-2, ЦОГ-3), кишеч-
норастворимых форм, проведение 
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локальной НПВП-терапии в сочета-
нии с физиотерапией, комбинирова-
ние НПВП с антисекреторными, ан-
тацидными, гастропротекторными 
средствами, эрадикацию H. pylori [18, 
30, 47].

Согласно рекомендациям 
American Rheumatology Association 
(2002), при высоком риске возник-
новения НПВП (два риск-фактора 
и более, наличие осложнений в 
анамнезе) следует вместо классиче-
ских НПВП назначать селективные 
ингибиторы ЦОГ-2 в комбинации 
с ингибиторами протонной пом-
пы (ИПП), при умеренном риске 
(1 риск-фактор) можно ограничить-
ся только назначением селективно-
го ингибитора ЦОГ-2, а при низком 
риске (риск-факторов нет) – приме-
нять классические НПВП.

Поскольку пептические язвы, 
кровотечение, перфорация могут 
возникнуть в любой период НПВП-
терапии и часто без предвестни-
ков, то при возникновении любой 
НПВП-ассоциированной диспепсии 
обязательно проводят эндоскопию, 
хотя возможно и эмпирическое при-
менение ИПП или проведение эра-
дикации H.  pylori у инфицирован-
ных больных [29].

В  тех случаях, когда НПВП-
гастропатия все же возникла и под-
тверждена эндоскопически, исполь-
зуют 4 основные стратегии лечения 
и профилактики. Первая стратегия, 
наиболее простая и понятная, – это 
полное прекращение приема НПВП 
или ингибитора ЦОГ-2, отказ от ку-
рения, алкоголя, сопутствующего 
приема стероидов, антикоагулянтов, 
дезагрегантов и других гастротокси-
ческих средств, а также лечение язв 
или эрозий ИПП, которое оказыва-
ется эффективным в 90% случаев и 
более. Вторая стратегия  – это про-
должение приема НПВП, если их 
отмена невозможна из-за тяжести 
основного заболевания, замена его 
селективным ингибитором ЦОГ-2 
и одновременное лечение язв и/или 
эрозий ИПП или синтетическим 
аналогом простагландинов (мизо-
простол). Третья стратегия  – это 
проведение профилактического ле-
чения для предупреждения язвоо-
бразования во время приема НПВП 
или селективного ингибитора ЦОГ-

2, что рекомендуется при высоком 
риске НПВП-гастропатий. В  этих 
случаях препаратами выбора также 
являются ИПП или мизопростол. 
К  сожалению, мизопростол имеет 
высокий уровень побочных эффек-
тов, таких как поносы, запоры и 
тошнота. В Украине препарат не за-
регистрирован, а его антисекретор-
ная и противоязвенная активность 
достоверно ниже, чем ИПП [20]. 
Четвертая стратегия, рекомендуемая 
тремя последними Маастрихтскими 
консенсусами по диагностике и ле-
чению H.  pylori-инфекции, включая 
Маастрихт  IV (2010),  – проведение 
эрадикации H.  pylori у всех инфи-
цированных больных, у которых 
планируется длительная терапия 
НПВП, АСК или коксибами [8, 28].

Наиболее распространенной 
превентивной и лечебной страте-
гией в настоящее время являет-
ся дополнительное применение 
ИПП, которые способны устранить 
или резко уменьшить вторичный 
повреждающий компонент воз-
действия НПВП  – следующую за 
ингибированием синтеза проста-
гландинов кислотную атаку, которая 
является непосредственной при-
чиной образования и углубления 
эрозий и язв слизистой оболочки. 
Многочисленные эксперимен-
тальные и клинические исследова-
ния показали, что для того чтобы 
устранить повреждающее действие 
кислотно-пептического фактора и 
ульцерогенез, интрагастральный 
рН необходимо повысить более  4. 
Этого можно добиться, только ис-
пользуя такие мощные кислотос-
нижающие препараты, как ИПП. 
Для того чтобы стойко и длительно 
удерживать рН в желудке выше  4, 
зачастую требуется прием двойных 
доз ИПП. В  последние годы про-
ведено много рандомизированных 
клинических испытаний (РКИ), ка-
сающихся изучения эффективности 
ИПП и различных стратегий их при-
менения в профилактике и лечении 
НПВП-гастропатий. Большая часть 
этих исследований проведена с при-
менением стандартных доз омепра-
зола. В  Украине наиболее применя-
емым ИПП в течение последних 15 
лет является Омез 20 мг (компания 
Dr. Reddy’s Laboratories).

Роль ИПП в первичном 
предотвращении НПВП/
АСК-индуцированных 
гастродуоденальных 
изъязвлений
Различные ИПП (омепразол, 

пантопразол, лансопразол, эзо-
мепразол, рабепразол) признаны 
эффективными и хорошо перено-
симыми агентами, защищающими 
желудок и двенадцатиперстную 
кишку во время приема НПВП. Эти 
препараты угнетают Н+/К+-АТФазу 
желудка путем ковалентного связы-
вания с цистеиновыми остатками 
протонной помпы и таким образом 
резко снижают желудочную секре-
цию. ИПП как фармакологическая 
группа у пациентов с кислотозави-
симыми расстройствами имеет без-
упречную историю безопасности 
[24].

Результаты мета-анализа, кото-
рый объединил 5  РКИ, показали, 
что использование ИПП у больных 
с НПВП-гастропатиями ассоцииро-
валось с более низким риском эндо-
скопического выявления язв желуд-
ка (ОР  – 0,40; 95% доверительный 
интервал (ДИ)  – 0,32–0,51) и две-
надцатиперстной кишки (ОР – 0,19; 
95% ДИ – 0,09–0,37) по сравнению с 
плацебо. Общая частота эндоскопи-
чески выявляемых язв составляла 
14,5% при применении ИПП против 
35,6% в группе плацебо [34].

В одном из ранних РКИ по про-
филактике НПВП-индуцированных 
язв Ekstrom и соавт. сравнили 20 мг 
омепразола и плацебо у пациентов 
с диспепсией или неосложненной 
пептической язвой в анамнезе, ко-
торые нуждались в длительном при-
менении НПВП [10]. Через 3  мес. 
развитие язв было зафиксировано 
только у 4,7% пациентов, прини-
мавших омепразол, по сравнению 
с 16,7% в группе плацебо. Уровень 
диспепсии составил 15,3% в группе 
омепразола по сравнению с 35,6% 
в группе плацебо. Уровень ремис-
сии по окончании 3-месячного пе-
риода исследования составил 74 и 
48% соответственно. В  подобном 
исследовании OPPULENT изучали 
только пациентов с легкой диспеп-
сией, которые продолжали прием 
НПВП. Через 6 мес. вероятность от-
сутствия эндоскопически выявля-
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емых пептических язв или эрозий, 
а также умеренных и тяжелых дис-
пептических симптомов составляла 
0,78 для омепразола по сравнению 
с 0,53 для плацебо (уменьшение от-
носительного риска – 32%; р=0,004). 
У  пациентов, получавших плацебо, 
язвы развивались в 4 раза чаще, чем 
у пациентов, получавших омепра-
зол (у 16,5% по сравнению с 3,6%) 
[7]. Еще в одном коротком исследо-
вании сравнивали применение оме-
празола и плацебо для первичной 
профилактики возникновения язв 
у пациентов с артритом, которые 
нуждались в приеме индометаци-
на, диклофенака или кетопрофена. 
В конце исследования ни у одного из 
пациентов, принимавших омепра-
зол, не было выявлено язв желудка, 
в то время как в группе плацебо их 
выявили у 12% пациентов (р<0,01) 
[33].

Эффективность 
ИПП для вторичной 
профилактики НПВП/
АСК-индуцированного 
язвообразования
Вторичная профилактика  – это 

профилактика повторного развития 
гастроинтестинальных поврежде-
ний у лиц, уже имевших подобное 
повреждение. Она является крайне 
важной для пациентов с зажившими 
НПВП-индуцированными язвами, 
поскольку эта группа имеет наи-
больший риск дальнейших гастро-
дуоденальных повреждений, вклю-
чая перфорацию и кровотечение, 
при продолжении приема НПВП.

Более 10 лет назад исследование 
OMNIUM продемонстрировало, что 
поддерживающая терапия омепра-
золом в дозе 20 мг/сут. (ремиссия у 
61%) уменьшала вероятность реци-
дива язвы по сравнению с мизопро-
столом в дозе 400 мг/сут. (ремиссия 
у 48%, р=0,001) и плацебо (ремис-
сия у 27%; р<0,001). У  пациентов, 
получавших омепразол, возникало 
меньшее количество побочных эф-
фектов, чем у тех, которые получали 
мизопростол [19]. В то же время ис-
следование ASTRONAUT выявило 
преимущество омепразола в дозе 
20 мг/сут. перед ранитидином в дозе 
300 мг/сут. в поддержании ремиссии 
(у 72 против 59%; р=0,004) [47].

Еще в одном исследовании у 
пациентов с предшествующим тя-
желым гастроинтестинальным кро-
вотечением на фоне приема НПВП, 
продолжающих терапию НПВП, 
отмечено значительно меньшее 
количество неблагоприятных по-
следствий лечения (кровотечение 
из верхних отделов ЖКТ, рецидив 
язвенной симптоматики и гастро-
интестинальные симптомы, не 
поддающиеся коррекции) при при-
еме омепразола в дозе 20 мг/сут. по 
сравнению с мизопростолом в дозе 
800  мг/сут. (4,4 и 30,4% соответ-
ственно; р=0,02) [23].

Одновременное 
применение ИПП с НПВП 
или прием селективных 
ингибиторов ЦОГ-2 как 
стратегии по снижению 
риска НПВП-гастропатий
По сравнению с неселективными 

НПВП ЦОГ-2-селективные агенты 
ассоциируются со снижением ча-
стоты возникновения серьезных со-
бытий со стороны верхних отделов 
ЖКТ. Поэтому еще одна стратегия 
по уменьшению риска рецидива 
НПВП-ассоциированных язв осно-
вывается на замещении неселектив-
ных НПВП ингибиторами ЦОГ-2.

Несколько исследований оцени-
вали, насколько упомянутые стра-
тегии сопоставимы, особенно в по-
пуляции высокого риска. F.K.  Chan 
и соавт. рандомизировали 287 па-
циентов, использующих НПВП, у 
которых недавно возникло язвенное 
кровотечение, для терапии только 
целекоксибом (400  мг/сут.) или ди-
клофенаком (75 мг/сут.) в сочетании 
с омепразолом (20 мг/сут.) в течение 
6  мес. [4]. Авторы не выявили раз-
ницы в частоте повторных эпизодов 
возникновения гастродуоденальных 
язв между двумя группами (18,7 
и 25,6% соответственно; р=0,21). 
Небольшая часть пациентов обе-
их групп дополнительно получали 
АСК, фитотерапию или были ку-
рильщиками. Независимыми преди-
кторами рецидива язвы были при-
знаны спровоцированная лечением 
выраженная диспепсия, возраст бо-
лее 75 лет и сопутствующие заболе-
вания. Сделан вывод, что развитие 
выраженной диспепсии на фоне ле-

чения может оправдывать назначе-
ние эндоскопического исследования 
пациентам с высоким риском.

В  другом испытании F.K.  Chan 
и соавт. исследовали пациентов с 
артритами, принимающих неселек-
тивные НПВП, которые находились 
в госпитале по поводу кровотечения 
из верхних отделов ЖКТ (n=272). 
Было установлено, что стратегия 
комбинирования целекоксиба с 
ИПП (омепразол 20 мг 2 раза в сут-
ки) давала лучшие результаты по 
сравнению с применением только 
целекоксиба (рецидив кровотечения 
через 12 мес.: 0 и 8,9% соответствен-
но; р<0,001) [5].

Большое продолжающееся РКИ 
СONDOR, в котором сравнивают 
побочные эффекты при приеме це-
лекоксиба или диклофенака в ком-
бинации с омепразолом у пациентов 
с артритами и высоким риском раз-
вития побочных эффектов со сто-
роны ЖКТ, возможно, даст новые 
данные [6].

Эффективность ИПП для 
уменьшения симптомов 
диспепсии, вызванных при-
менением НПВП
Хорошо известно, что НПВП-

ассоциированные, выявляемые эн-
доскопически гастродуоденальные 
повреждения вызывают незначи-
тельные симптомы или не вызывают 
их вообще. Наоборот, многие НПВП, 
аспирин и даже ацетаминофен мо-
гут приводить к развитию диспеп-
тических симптомов (дискомфорт и 
чувство переполнения в эпигастрии, 
боль в верхних отделах живота, тош-
нота, вздутие), не вызывая при этом 
выраженных эндоскопических из-
менений. Диспепсия является обыч-
ным побочным эффектом терапии 
НПВП и наиболее частой причиной 
прекращения приема препарата. Од-
нако корреляция между диспепти-
ческими симптомами, которые про-
являются периодически при приеме 
данных препаратов, и лежащими 
в их основе гастродуоденальными 
эрозиями или язвами или риском 
осложнений незначительна.

С.  Hawkey и соавт. провели два 
мультицентровых РКИ для оценки 
эффективности ИПП, назначаемых 
для облегчения связанных с при-
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емом НПВП симптомов (NASA  1 и 
SPACE  1) [17]. Изучаемые пациен-
ты имели хронические состояния, 
требующие приема неселективных 
НПВП, ингибиторов ЦОГ-2, высоких 
доз АСК (>325 мг/сут.) или комбина-
ции этих препаратов в течение более 
чем 7 мес., не имели в прошлом язв 
или эрозивных эзофагитов, а так-
же были H.  pylori-отрицательными. 
Эзомепразол в дозе 20 или 40  мг/
сут., назначенный на 4 нед., сравни-
вали с плацебо, оценивали динамику 
имеющихся у пациентов гастроин-
тестинальных симптомов. Оба этих 
исследования продемонстрировали 
значительное улучшение при при-
менении обеих доз эзомепразола по 
сравнению с плацебо. Это преиму-
щество выявлялось и тогда, когда 
были суммированы данные пациен-
тов, принимавших только ингиби-
торы ЦОГ-2. Другое исследование, 
проведенное в Нидерландах (n=615), 
выявило резкое снижение у пожи-
лых пациентов частоты диспепсии, 
вызванной приемом неселективных 
НПВП, при их комбинации с омепра-
золом в дозе 20 мг/сут. по сравнению 
с теми, кто омепразол не принимал 
[43]. Таким образом, комбинация не-
селективного НПВП и ИПП демон-
стрирует более выраженное сниже-
ние риска развития диспепсии, чем 
изолированный прием ингибитора 
ЦОГ-2 [41].

Экономическая 
эффективность ИПП по 
сравнению с другими 
гастропротекторными 
агентами
В  недавно опубликованном ана-

лизе экономической эффективности 
терапии ИПП у пациентов, длитель-
но принимающих НДА, выявлено, 
что сопутствующая терапия безре-
цептурными ИПП у пациентов со 
средним уровнем риска и рецептур-
ными ИПП у пациентов высокого ри-
ска является экономически выгодной 
[35]. Данные экономического моде-
лирующего анализа, проведенного в 
Великобритании и опубликованного 
в 2006  г., свидетельствуют, что несе-
лективные НПВП в сочетании с ИПП 
являются наиболее экономически 
выгодной стратегией по предотвра-
щению эндоскопически выявляемых 

язв у пациентов, которым необхо-
дима длительная терапия НПВП [2]. 
B.M.  Spiegel и соавт. показали, что 
терапия неселективными НПВП в 
комбинации с ИПП является более 
экономически выгодной и эффектив-
ной, чем изолированное использова-
ние ингибитора ЦОГ-2 у пациентов 
средней степени риска [40].

Эрадикация инфекции 
H. pylori как стратегия по 
снижению риска НПВП-
гастропатий
Вопрос о влиянии сопутствую-

щей H. pylori-инфекции на риск раз-
вития язв, индуцированных НПВП, 
некоторое время трактовался неод-
нозначно, поскольку имелись дока-
зательства как аддитивного эффекта 
H.  pylori и НПВП, так и защитной 
роли H. pylori-инфекции при НПВП-
гастропатиях. Как подчеркивалось в 
Маастрихтских консенсусах ІІ (2000) 
и ІІІ  (2005), H.  pylori-инфекция 
и АСК/НПВП являются само-
стоятельными факторами риска 
развития пептических язв, а дли-
тельный прием НПВП, включая кок-
сибы, рассматривался как одно из 
показаний для эрадикации H. pylori-
инфекции. В  комментариях к этим 
консенсусам указывалось, что хотя 
сама по себе эрадикация H.  pylori-
инфекции недостаточна для профи-
лактики язвенных кровотечений у 
больных с высоким риском НПВП-
гастропатий и не ускоряет зажив-
ления пептических язв у больных, 
которые получают антисекреторную 
терапию и продолжают принимать 
НПВП, она снижает частоту НПВП-
ассоциированных язв при ее прове-
дении до начала НПВП-терапии и 
потому ее проведение желательно [3, 
8, 28]. В  последнем Маастрихтском 
консенсусе  IV (2010), который еще 
не опубликован, но был доложен 
на отдельном симпозиуме в рамках 
XIX Европейской объединенной га-
строэнтерологической недели, в от-
ношении НПВП-гастропатий сделан 
вывод, что H.  pylori является прак-
тически единственным модифици-
руемым фактором риска, который 
снижает вероятность их возник-
новения. Поэтому всем больным, у 
которых планируется длительный 
прием обычных НПВП, коксибов 

или аспирина, обязательно реко-
мендуется стратегия test&treat (диа-
гностировать H.  pylori и проводить 
эрадикацию) (степень доказатель-
ности  А, уровень доказанности  Ib). 
Поскольку эффективность эради-
кации H.  pylori-инфекции во всем 
мире снижается, кроме разработки 
новых схем эрадикации рассматри-
вают и новые методы повышения ее 
эффективности, в частности удли-
нение сроков лечения с 7 до 10–14 
дней (повышает эффективность 
эрадикации на 5%) и применение 
повышенных доз ИПП. Так, уста-
новлено, что назначение в составе 
эрадикационных схем двойных доз 
ИПП дважды в сутки может повы-
сить частоту эрадикации H.  pylori-
инфекции на 8%.

В этом плане перспективно при-
менение лекарственных препаратов, 
содержащих двойные дозы ИПП в 
одной таблетке. К таким препаратам 
относится недавно появившийся 
на украинском фармацевтическом 
рынке препарат Омез  40, содержа-
щий двойную дозу омепразола. Та-
кая лекарственная форма позволяет 
существенно улучшить привержен-
ность больных к назначенному лече-
нию, стойко поддерживать интрага-
стральный рН выше 4, необходимый 
для эффективного лечения и профи-
лактики НПВП-гастропатий, осо-
бенно при развитии язв желудка, 
а также повысить эффективность 
эрадикации H. pylori-инфекции (при 
применении 2 раза в сутки в составе 
эрадикационных схем).

Выводы
Гастродуоденальные поврежде-

ния, связанные с приемом НПВП 
или АСК, являются актуальной 
проблемой, особенно принимая во 
внимание объемы использования 
этих препаратов. Поскольку попу-
ляция старшего возраста находится 
в группе высокого риска и именно 
эта популяция преимущественно 
использует НПВП и АСК, клиници-
сты все чаще будут сталкиваться с 
такими пациентами и повышенным 
сопутствующим риском язвенных 
кровотечений и других осложнений. 
Факторами риска серьезных гастро-
дуоденальных осложнений у лиц, 
принимающих НПВП, являются на-
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личие в анамнезе гастродуоденаль-
ных язв или кровотечения, возраст 
65 лет и старше, длительное исполь-
зование высоких доз НПВП, при-
менение более чем одного НПВП, 
сопутствующее использование кор-
тикостероидов или низких доз АСК, 
антикоагулянтов, наличие серьез-
ных сопутствующих заболеваний и 
инфицирование H. pylori.

Из фармакологических страте-
гий, использующихся для первич-
ной и вторичной профилактики 
НПВП-индуцированных гастродуо-
денальных повреждений у пациен-
тов, которым показана постоянная 
терапия НПВП, сопутствующая 
терапия ИПП является наиболее 
клинически эффективной и хорошо 
переносимой. Многочисленные до-
казательные исследования показали, 
что ИПП являются эффективными 
для заживления и предотвращения 
рецидивов язв у пациентов, кото-

рым назначена длительная терапия 
НПВП, и должны быть препаратами 
выбора в таких случаях, особенно у 
пациентов с высоким риском. Сопут-
ствующая терапия ИПП у пациентов 
с высоким риском, принимающих 
неселективные НПВП, эквивалент-
на использованию ингибиторов 
ЦОГ-2 в отношении предотвраще-
ния НПВП-индуцированных по-
вреждений, но экономически более 
выгодна и более предпочтительна 
в плане минимизации частоты воз-
никновения диспепсии у пациентов, 
длительно принимающих НПВП.

Наиболее изученным ИПП, эф-
фективность которого при НПВП-
гастропатиях доказана в рандо-
мизированных контролируемых 
исследованиях, является омепразол. 
В  Украине наиболее применяемым 
омепразолом является Омез 20 (ком-
пания Dr. Reddy’s Laboratories), кото-
рый был первым ИПП, зарегистри-

рованным в стране. За все 15 лет его 
применения препарат зарекомендо-
вал себя как надежный, эффектив-
ный и безопасный для профилактики 
и лечения классических кислото-
зависимых заболеваний и НПВП-
гастропатий. Согласно рекомен-
дациям последних Маастрихтских 
консенсусов, больным, инфициро-
ванным H. pylori, перед длительным 
применением НПВП, АСК или кок-
сибов в настоящее время обяза-
тельно показана эрадикация этой 
инфекции, что позволяет снизить 
риск развития НПВП-гастропатий и 
их осложнений. Применение лекар-
ственных форм, содержащих двой-
ные дозы ИПП (например, Омез 40), 
позволяет улучшить результаты 
профилактики и лечения НПВП-
гастропатий, включая ускорение за-
живления язв желудка и повышение 
эффективности эрадикации инфек-
ции H. pylori.    n
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