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рочным приемом нестероидных противовоспалительных средств. В статье также обращено внимание 
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В настоящее время для лечения пациентов  
с воспалительным и болевым синдромами раз-

личного генеза широко применяются нестероидные 
противовоспалительные средства (НПВС): около 1,2% 
населения во всем мире принимает НПВС регулярно, 
значительное количество людей пользуется ими пе- 
риодически в качестве обезболивающих и противово-
спалительных лекарственных средств (ЛС).

Согласно классификации НПВС, выделяют: неселек-
тивные (неспецифические) ингибиторы ЦОГ-1 и ЦОГ-2; 
ЛС с преимущественным влияние на ЦОГ-2; коксибы (спе-
цифические ингибиторы ЦОГ-2). НПВС чрезвычайно широ-
ко востребованы у пациентов, страдающих различными 
заболеваниями костно-мышечной системы и соедини-
тельной ткани. НПВС относятся к числу наиболее важных 
симптом-модифицирующих лекарственных средств.
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С каждым годом показания для назначения НПВС, 
как и их количество, расширяются. Поэтому НПВС яв-
ляются лидерами по продажам в аптечной сети, широ-
кому спектру медицинских показаний и по частоте не-
желательных побочных реакций и осложнений, нередко 
приводящих к неблагоприятным исходам.

Гастроэнтерологические побочные эффекты НПВС: 
При приеме НПВС может поражаться любой отдел ЖКТ 
(пищевод, желудок, кишечник и др.). Поражения пище-
вода и кишечника («НПВС-энтеропатия») – обсуждаются 
реже, однако также занимают важное место в клиниче-
ской практике. Клинический диагноз у пациента с НП-
ВС-гастропатией формируется на основании формы па-
тологии (диспепсия, гастрит, эрозии, язва, осложнения) 
с указанием на связь с НПВС в рамках МКБ-10:

• Симптоматические (диспепсия): тошнота, рвота, 
чувство тяжести в эпигастрии, изжога, боли в эпига-
стральной области, диарея, запоры

• Поражение пищевода (эрозивный эзофагит, язвы, 
кровотечения, стриктуры)

• Энтеропатия и колонопатия (эрозии, язвы, крово-
течения, прободения, стриктуры)

• НПВС-гастропатия
Наиболее распространенным является НПВС-га-

стропатия, которая объединяет комплекс желудочных 
проявлений (эрозивно-язвенные поражения), возника-
ющих под воздействием НПВС и имеющих характерные 
клинико-эндоскопические проявления. Термин «НПВС-
гастропатия» был предложен в 1986 г. S. H. Roth [9].

В настоящее время НПВС-гастропатия представ-
ляет собой серьезную медико-социальную проблему  
в следствии широкого применения в клинической 
практике.

Повреждающие эффекты НПВС обусловлены их спо-
собностью тормозить синтез простагландинов, что свя-
зано с основным фармакологическим эффектом НПВС 
и осуществляется через ингибирование активности 
циклооксигеназы (ЦОГ). В организме человека имеет-
ся два изофермента ЦОГ – ЦОГ-1 (физиологическая – 
присутствует в ЖКТ, почках, тромбоцитах) и ЦОГ-2 (ин-
дуцируемая – в норме присутствует в тканях в очень 
малом количестве, но резко возрастает при воспале-
нии). Положительные терапевтические эффекты НПВС 
связываются с их способностью ингибировать ЦОГ-2, 
побочные – с ингибированием ЦОГ-1.

В настоящее время безопасность применения 
НПВС является одной из актуальных проблем клиниче-
ской медицины, в связи с чем представляем ряд клини-
ческих наблюдений пациентов которым были назначе-
ны данные ЛС в течение короткого периода (до 7 дней) 
и обсуждение возможных мер по предупреждению  
их развития.

Наблюдение первое. Женщина, 35 лет, при паде-
нии с велосипеда, получила ушиб мягких тканей колена. 
Врач-хирург поликлиники с анальгетической и противо-
воспалительной целью назначил лорноксикам внутрь 
по 8 мг 2 раза в сутки. На 4-е сутки приема ЛС пациен-
тка, ранее считавшая себя абсолютно здоровой, обра-
тилась к врачу-терапевту с жалобами на жгучие боли  

в эпигастральной области. При выполненной в день об-
ращения эзофагогастродуоденоскопии (ЭГДС) выявлена 
следующая картина (здесь и далее приводятся только 
патологические изменения): в абдоминальном отделе пи-
щевода проксимальнее зубчатой линии – две продольно 
расположенные линейные эрозии с геморрагической 
поверхностью, длиной 0,6 и 0,8 см; в антральном от-
деле – на нижней, верхней, передней и задней стенках 
около двух десятков эрозий диаметром от 0,1 до 0,4 см; 
луковица двенадцатиперстной кишки деформирована, 
воздухом раздувается плохо, стенки ригидные, на верх-
не-задней стенке язва овальной формы (1,0×0,5 см), 
кратер глубокий, основание фибринозное. 

Комментарии. С учетом рубцовой деформации 
эрозивно-язвенные изменения, наиболее вероятно, 
возникли под влиянием НПВС на фоне имевшегося хро-
нического процесса в гастродуоденальной зоне, проте-
кавшего бессимптомно. 

Наблюдение второе. 50-летний мужчина в период 
подготовки к плановой нейрохирургической операцией 
по поводу компрессионного синдрома на фоне грыжи 
диска L4-L5 принимал диклофенак внутрь по 25 мг  
2 раза в сутки в течение 7 дней. Жалоб со стороны вну-
тренних органов не предъявлял, в анамнезе не имел 
хронических заболеваний. Осмотрен терапевтом. Па-
тологии при физикальном обследовании не выявлено. 
После проведенной операции ночью возникла кинжаль-
ная боль в эпигастрии. Выполнена ургентная ЭГДС: об-
наружена перфоративная язва желудка.

Комментарии. Причиной осложнения мог быть 
как прием НПВС, так и обусловленный хирургическим 
вмешательством стресс. Однако и исключить фоновую 
гастродуоденальную патологию не представляется воз-
можным. 

Наблюдение третье. У 25-летнего военнослужаще-
го срочной службы без язвенного анамнеза на 7-е сутки 
стационарного лечения по поводу острого пояснично-
крестцовойрадикулопатииL5-S1на фоне приема внутрь 
диклофенака по 25 мг 3 раза в сутки возникли «тупые» 
боли и чувство тяжести в эпигастрии, тошнота. Ранее 
пациент никогда не предъявлял жалоб со стороны желу-
дочно-кишечного тракта (ЖКТ). На ЭГДС – две рубцую-
щиеся язвы (0,1×1,0 и 0,3×0,3 см) луковицы двенадца-
типерстной кишки.

Комментарии. Причиной осложнения мог быть 
прием НПВС. Как и во втором случае, исключить фо-
новую хроническую гастродуоденальную патологию  
не представляется возможным. 

Обсуждение. Все рассмотренные случаи гастро-
дуоденальных эрозивно-язвенных поражений объеди-
няет ряд обстоятельств: 1) молодой возраст пациентов;  
2) острые ситуации, потребовавшие прием НПВС  
с целью обезболивания; 3) использование традицион-
ных – неселективных в отношении циклооксигеназы-2 
(ЦОГ-2), но с неплохим профилем гастроинтестинальной 
безопасности препаратов НПВС; 4) регулярный прием 
НПВС в течение короткого (до 7 дней) периода лечения; 
5) отсутствие анамнеза патологии ЖКТ и традиционных 
факторов риска НПВС-гастропатии. У двух пациентов 
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обнаружены рубцовые изменения, которые могут сви-
детельствовать в пользу предшествующего язвенного 
процесса. У двух других пациентов клинических и по-
добных эндоскопических признаков не выявлено, одна-
ко исключить то, что НПВС могут быть назначены паци-
ентам с патологией ЖКТ, невозможно.

Существующие рекомендации по профилактике 
НПВС-гастропатии: 1) адресованы долговременным по-
требителям НПВС; 2) ориентированы на оценку риска 
НПВС-гастропатии; 3) основаны на использовании ЦОГ-
2 селективных НПВС и/или при наличии факторов риска 
на совместном приеме ингибиторов протонной помпы 
(ИПП) [5–8, 10]. Между тем, применение НПВС даже 
при краткосрочном лечении в отсутствие факторов ри-
ска очень часто сопровождается назначением ИПП, 
хотя это считается необоснованным и чрезмерным.

Относительно роли сроков лечения известно, что 
наибольшая выраженность изменений слизистой обо-
лочки и вероятность развития НПВС-гастропатии возни-
кает в первый месяц применения данных ЛС, поэтому 
короткие сроки появления желудочных осложнений не 
являются казуистикой. В рассматриваемых случаях у 
всех пациентов формальные показания к профилакти-
ческому приему ИПП, как и к выполнению ЭГДС отсутст-
вовали. В таких острых ситуациях (травма, острая боль 
при дорсопатии) предварить ЭГДС назначению НПВС 
нереально. Однако тяжесть желудочных осложнений де-
монстрирует опасность краткосрочного приема НПВС у 
молодых лиц без факторов риска и нерешенность про-
блемы профилактики НПВС-гастропатии у этой катего-
рии пациентов. Поскольку эрозивно-язвенные измене-
ния в популяции широко распространены, то «практи-
чески здоровый» пациент может оказаться больным и 
получать НПВС. 

В качестве возможных вариантов профилактики 
НПВС-гастропатий предлагаются следующие:

1) У каждого пациента необходимо тщательно оце-
нивать обоснованность назначения НПВС. 

2) При назначении НПВС необходимо уточнять 
анамнез гастодуоденальных заболеваний или жалобы, 
на основании выявления которых и оценки конкретных 
факторов риска оценить вероятность возникновения 
НПВС-гастропатии.

3) Информировать пациента о возможных факторах 
риска приема НПВС.

4) Не практиковать рутинное назначение (напри-
мер, при легких травмах) с целью обезболивания НПВС 
в виде курсов регулярного приема – у таких пациентов 
может быть вполне достаточным одно-двукратный при-
ем данных ЛС.

5) В случаях предстоящего планового хирургическо-
го вмешательства у пациентов, принимающих НПВС, 
оправдано профилактическое использование ИПП, а 
выполнение ЭГДС целесообразно.

Как известно, основным механизмом неблагопри-
ятного воздействия НПВС на ЖКТ является уменьшение 
синтеза простагландинов посредством подавления ак-
тивности фермента ЦОГ, а наиболее безопасными - пре-
параты с преимущественным или селективным воздей-

ствием на изофермент ЦОГ-2, который экспрессируется 
в патологических ситуациях. Другой механизм повре-
ждения ЖКТ при приеме НПВС связывают с участием 
фактора некроза опухолей альфа (ФНО-α). К ингибито-
рам ФНО-α относится пентоксифиллин, использование 
которого является перспективным и недорогим подхо-
дом профилактики НПВС-гастропатии [3]. 

В Республике Беларусь, как и в мировой практике 
проблема НПВС-гастропатии актуальна. Исследования, 
проведенные в нашей республике показали, что пора-
жения желудочно-кишечного тракта, обусловленные 
приемом НПВС развиваются более чем у 30,5% паци-
ентов, регулярно принимающих данные ЛС [2]. 

Ввиду высокой частоты назначения НПВС необхо-
димо принять меры с целью улучшения безопасности их 
приема: одновременное назначение антисекреторных 
ЛС, гастроцитопротекторов, применение комбиниро-
ванных ЛС и др.

С целью снижения частоты НПВС-гастропатий, на 
фармацевтическом рынке Республики Беларусь не-
давно появилось комбинированное ЛС отечественного 
производства Диклопентил (РУП «Белмедпрепараты»), 
содержащий в таблетке 50 мг диклофенака и 100 мг 
пентоксифиллина. 

Еще одним перспективным препаратом из группы 
НПВС является Гроцепрол с действующим веществом 
N-ацетил-L-пролин. Гроцепрол также производится РУП 
«Белмедпрепараты». Данное лекарственное средство 
ингибирует миграцию нейтрофилов в очаг воспаления, 
угнетает генерацию супероксида активированными фа-
гоцитарными клетками, что лежит в основе его специ-
фического противовоспалительного и болеутоляющего 
эффекта. Учитывая наличие аминокислоты L-пролин, 
гроцепрол в экспериментальных условиях не обладал 
ульцерогенными свойствами [4].

В 2015 г. в Республике Беларусь было зарегистри-
ровано инновационное ЛС Стиллен для профилактики 
НПВС-гастропатии с цитопротективным действием, со-
поставимым по эффективности с мизопростолом. Ле-
чебные эффекты препарата обеспечивает компонент 
азиатской полыни эупатилин, который через ингибиро-
вание образования активных форм кислорода и моду-
ляцию киназы р38 и NKFB-зависимых путей подавляет 
образование и высвобождение медиаторов воспале-
ния в гастродуоденальной слизистой оболочке, активи-
рует продукцию простагландинов и слизи. В Республи-
ке Беларусь препарат зарегистрирован как средство 
для профилактики НПВС-индуцированных эрозивно-
язвенных поражений желудка и двенадцатиперстной 
кишки [1].

Таким образом, представленные случаи НПВС-га-
стропатий должны акцентировать внимание врачей 
на риск побочных эффектов на фоне краткосрочного 
применения НПВС. Использование новых НПВС отече-
ственного производства, а также препаратов с гастро-
цитопротективным действием позволит существенно 
расширить диапазон терапевтических возможностей 
и предоставляет практическому врачу новый подход и 
выбор способа профилактики НПВС-гастропатии.
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COMPLEX TREATMENT OF THE HYPOTHYROIDISM

За последние годы в связи с растущим экологи-
ческим неблагополучием наблюдается увели-

чение частоты заболеваний щитовидной железы (ЩЖ). 
Как известно, узловые образования выявляются у 7% 
населения, тогда как при аутопсии лиц, умерших от не-
тиреоидных заболеваний, узлы в ЩЖ находят более 
чем у 50% (3,15). Причины широкой распространен-
ности заболеваний ЩЖ многочисленны: это дефицит 
йода (16), радиация (11), генетический фактор (14), 
аутоиммунные процессы, действие антител на ткани 
ЩЖ (21), дисфункция гипоталамо-гипофизарной обла-
сти (10), хирургические (7), медикаментозные факто-
ры (1), пищевые струмогены (16) и др. 

Гормоны ЩЖ тироксин (Т4) и трийодтиронин (Т3) 
необходимы для роста, нормального развития и функ-
ционирования органов всего организма. Эти гормо-
ны регулируют уровень базального метаболизма всех 
клеток, включая гепатоциты, что сказывается на функ-
ционировании печени, а печень, в свою очередь, ме-
таболизируя тиреоидные гормоны, тем самым регули-
рует их системные эндокринные эффекты. Нарушения 
функций ЩЖ могут приводить к изменениям функций 
печени, а при заболеваниях печени могут возникать 
отклонения в метаболизме тиреоидных гормонов. По-
мимо центральной роли в дейодировании тиреоидных 
гормонов с образованием их более активных и инакти-
вированных форм, печень выполняет специфические 
функции, связанные с транспортом и метаболизмом 

тиреоидных гормонов. Среди пациентов с хроническим 
гепатитом, обусловленным первичным билиарным цир-
розом, или с хроническим аутоиммунным гепатитом 
отмечается повышенная частота встречаемости ауто-
иммунных заболеваний ЩЖ (19). Аутоиммунный гипо-
тиреоз отмечается у 10–25% пациентов с первичным 
билиарным циррозом. Нарушения функции ЩЖ могут 
предшествовать установлению диагноза первичного 
билиарного цирроза или развиваться после него. При 
аутоиммунном гепатите болезнь Грейвса и аутоиммун-
ный гипотиреоз встречаются с частотой 6% и 12% со-
ответственно. Первичный склерозирующий холангит 
ассоциируется с повышенной частотой встречаемости 
тиреоидита Хашимото, болезни Грейвса и тиреоидита 
Риделя. Замечено, что гипотиреоз может непосредст-
венно влиять на структуру и функцию печени, приводить 
к развитию гепатомегалии, дискинезии желчевыводя-
щих путей, холестатической желтухе, желчнокаменной 
болезни (5, 12, 18, 20). 

В норме щитовидная железа секретирует каждый 
день 110 нмоль тироксина (Т4) и 10 нмоль трийодти-
ронина (Т3) (28). Т4 обладает в 10 раз меньшим срод-
ством, чем Т3, к ядерным рецепторам и для того, чтобы 
превратиться в биологически активный Т3 (29), нужда-
ется в дейодировании, и поэтому его считают прогор-
моном. Известны три группы ферментов, осуществля-
ющих метаболизм тиреоидных гормонов и входящих 
в состав йодтиронин-селено-дейодиназной системы 


