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Аннотация: В этой статье мы рассмотрим такое понятие как НПВС-

гастропатия. Разберем вопросы актуальности, клинических проявлений и 

профилактики этого состояния. 
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NSAID-GASTROPATHY 

 

Abstract: In this article we will consider such a concept as NSAID-

gastropathy. Let's analyze the issues of relevance, clinical manifestations and 

prevention of this condition. 

Keywords: nonsteroidal anti-inflammatory drugs, NSAIDs, stomach, 

gastropathy. 

 

НПВС-гастропатия - патология верхних отделов пищеварительного 

тракта, которая возникает в результате приема нестероидных 

противовоспалительных препаратов [21]. 

ВОЗ рекомендует использовать нестероидные противовоспалительные 

препараты (НПВП) для лечения легкой, умеренной и сильной боли. НПВП 

являются одними из наиболее широко используемых препаратов во всем 

мире. Это обуславливает необходимость всестороннего обобщения 
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имеющихся данных о безопасном и адекватном назначении НПВП у 

пациентов с различными заболеваниями. 

Известно, что использование этих препаратов сопряжено с риском 

нежелательных эффектов, в частности НПВП-гастропатии. Важно отметить, 

что НПВП, доступные в настоящее время, имеют отличные друг от друга 

фармакологические характеристики и по-разному влияют на слизистую 

оболочку желудка. Глубокие знания о фармакологических свойствах 

препаратов необходимы врачу для принятия более безопасных 

терапевтических решений.  [14, 17, 20]. 

Нестероидные противовоспалительные препараты часто используются и 

имеют широкий спектр применения. Нередко пациенты применяют НПВП без 

контроля врача. Превышение дозировки, кратности или длительности приема 

препаратов могут приводить к серьезным осложнениям. 

В связи с этим очень важно понимание патогенеза, современных 

методов лечения и профилактики НПВП-гастропатии [3, 15]. 

В патогенезе НПВП-гастропатии решающее значение имеет блокада 

фермента циклооксигеназы (ЦОГ). Существует два изомера этого фермента: 

структурная ЦОГ-1 и индуцированная ЦОГ-2. Блокада ЦОГ-2 под действием 

НПВП обусловливает противовоспалительный, анальгезирующий и 

жаропонижающий (лечебный) эффекты, что служит основанием для их 

использования при различных заболеваниях, в то время как блокада ЦОГ-1 

вызывает системную депрессию синтеза простагландинов (ПГ), поскольку 

ЦОГ-1 служит ключевым ферментом метаболизма арахидоновой кислоты, 

являющейся предшественницей синтеза ПГ. При этом нарушаются барьерные 

функции слизистой оболочки желудка и двенадцатиперстной кишки.  
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Помимо синтеза ПГ, ЦОГ-1 обеспечивает кровоснабжение слизистой 

оболочки желудка и двенадцатиперстной кишки, стимулирует образование 

бикарбонатов, которые выполняют гастропротективную и трофическую 

функции. При приеме НПВП и, как следствие, блокаде ЦОГ-1 все эти функции 

нарушаются, синтез ПГ подавляется за счет снижения активности и истощения 

запасов ПГ-синтетаз в тканях, в результате чего развивается ятрогенная 

простагландиновая недостаточность.  

Таким образом, повреждение желудочно-кишечного тракта 

индуцируется биохимическими изменениями в эпителиальных клетках 

слизистой оболочки желудка [1, 5, 6, 10, 13, 15]. 

Было проведено исследование, в котором участвовали 112 пациентов с 

ревматическими заболеваниями, регулярно принимавших НПВП. Всем 

больным были проведены эзофагогастродуоденоскопия и видеоколоноскопия. 

35 пациентам с признаками НПВП-гастропатии была выполнена 

видеокапсульная эндоскопия. Признаки НПВП-гастропатии (эрозии и/или 

язвы желудка, двенадцатиперстной кишки) выявлены у 43,8% больных [7]. 

Снижение защитного потенциала слизистой оболочки приводит к ее 

повреждению под воздействием соляной кислоты. Использование НПВП 

может сопровождаться появлением эрозий слизистой оболочки желудка, язвы 

желудка, а также кровотечением, перфорацией и нарушением проходимости 

ЖКТ. Вероятность подобных нежелательных эффектов у пациентов, 

регулярно принимающих НПВП, более чем в 4 раза выше, чем в популяции, – 

0,5–1,0 случая на 100 больных в течение года.  

Пациенты, получающие НПВП, погибают вследствие осложнений со 

стороны ЖКТ в 2–3 раза чаще, в сравнении с людьми, не принимающими 

препараты этой группы. В настоящее время в развитых странах, на фоне 

снижения частоты ассоциированных с Helicobacter pylori язв, именно НПВП 
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рассматриваются как основная причина развития желудочно-кишечных 

кровотечений.  

НПВП-индуцированная гастропатия в большинстве случаев протекает 

бессимптомно даже при наличии эрозивно-язвенных изменений. Это связано 

с обезболивающим эффектом данных препаратов. Однако 

прием НПВП может ассоциироваться с возникновением различных 

диспепсических жалоб [4, 13]. 

При приеме НПВП могут поражаться все отделы желудочно-кишечного 

тракта, но наиболее частым является повреждение гастродуоденальной зоны, 

прежде всего антрального отдела желудка. Достоверно установлено, что 

примерно 50% острых желудочно-кишечных кровотечений индуцированы 

приемом НПВП [18]. 

У трети пациентов, принимающих НПВП, развиваются симптомы 

диспепсии и гастроэзофагеального рефлюкса. Такие симптомы не являются 

прогностическим признаком повреждения слизистой оболочки: у 20% 

пациентов с симптомами эзофагогастродуоденоскопия была 

нормальной.  Однако до 70% пациентов с длительным приемом НПВП имеют 

эндоскопические изменения (эрозии слизистой оболочки, изъязвление и 

субэпителиальные кровоизлияния), несмотря на то, что только 10% 

предъявляют жалобы на диспепсические явления. Таким образом, серьезные 

осложнения пептической язвы (такие как кровотечение и перфорация) могут 

возникать без предварительных симптомов. 

Кровотечение из пептической язвы возникает, когда язва прорывается в 

субэпителиальный кровеносный сосуд. Клинические проявления варьируют 

от просачивания из капилляров слизистой оболочки меньшего калибра до 

более интенсивного кровотечения из артериальных ветвей более крупного 

калибра. Клинически у пациентов отмечаются мелена, гематохезия и/или 
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рвота с кровью, падение уровня гемоглобина и повышение уровня мочевины 

по мере того, как кровь расщепляется до белка и метаболизируется до 

мочевины в печени. Нередко возникает гиповолемический шок [3, 13, 21]. 

Для лечения НПВП-гастропатии применяют антисекреторные средства 

– ингибиторы протонной помпы (омепразол, лансопразол, пантопразол, 

рабепразол, эзомепразол), блокаторы Н2-рецепторов гистамина (ранитидин, 

фамотидин), а также препараты с гастропротекторным действием 

(мизопростол, сукральфат, де-нол, ребамипид).  

Принцип действия ингибиторов протонной помпы (ИПП) заключается в 

том, что они накапливаются в кислой среде канальцев париетальных клеток 

желудочных желез, где превращаются в сульфенамид, который при 

взаимодействии с сульфгидрильными группами (SH) протонной помпы 

(фермента H+/K+ АТФ-азы) вызывает необратимое ингибирование продукции 

соляной кислоты желудочного сока. При этом H+-ионы замещаются К+-

ионами.  

Блокаторы Н2-рецепторов гистамина – ранитидин и фамотидин – 

воздействуют на рецепторы, расположенные на апикальной мембране 

париетальных клеток желудочных желез, вызывая угнетение активной 

желудочной секреции и кислотообразования.  

Гастропротекторы оказывают обволакивающее и антацидное действие, 

распространяясь по поверхности слизистой оболочки желудка [5, 16, 18, 19, 

21]. 

Частота осложнений со стороны ЖКТ при использовании НПВП может 

быть существенно уменьшена при использовании специальных 

медикаментозных средств. На сегодняшний день наиболее популярной 

группой препаратов для профилактики нежелательных явлений со стороны 

верхних отделов ЖКТ являются ингибиторы протонной помпы. 
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Многочисленные рандомизированные контролируемые и популяционные 

исследования показывают, что использование ИПП позволяет снизить частоту 

развития НПВП-индуцированных язв желудка и двенадцатиперстной кишки, 

кровотечений и диспепсии в 2–3 раза. В одном из метаанализов установлено, 

что использование ИПП достоверно снижает риск развития язв и язвенных 

осложнений, а также значительно улучшает субъективную переносимость 

НПВП и предупреждают прерывание терапии из-за нежелательных эффектов.  

Преимущество комбинации селективных игибиторов ЦОГ-2 и ИПП 

подтвердило рандомизированное клиническое исследование, в ходе которого 

441 пациент с желудочно-кишечным кровотечением в анамнезе в течение года 

получали целекоксиб 400 мг в сутки или целекоксиб 400 мг в сутки в 

сочетании с 20 мг эзомепразола. В результате рецидив кровотечения возник у 

8,9% больных, принимавших только целекоксиб, и ни у кого среди 

получавших комбинированную терапию (p<0,001) [5]. 

Риск поражения слизистой оболочки желудка особенно велик при 

длительном применении НПВП. Существуют данные, демонстрирующие 

безопасность НПВП, применяемых короткими курсами [8]. 

Неглубокие эрозии и изъязвления слизистой оболочки также могут 

приводить к кровотечениям из верхних, средних и нижних отделов 

желудочно-кишечного тракта, вызывая дефицит железа и анемию. Глубокие 

изъязвления могут осложняться перфорацией. Перфоративные пептические 

язвы, вторичные по отношению к НПВП, чаще возникают в желудке, чем в 

двенадцатиперстной кишке, и часто связаны с более высокими, чем 

рекомендуемые, дозами НПВП. Важно учитывать, что повреждение клеток, 

вызываемое различными представителями НПВП, варьируется в зависимости 

от силы их побочных эффектов со стороны желудочно-кишечного тракта [3, 5, 

18]. 
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Среди всех НПВП наименьший риск развития нежелательных явлений 

со стороны ЖКТ показан для целекоксиба. Подтверждением этого служит 

метаанализ (n=51 048), в котором сравнивалась безопасность целекоксиба, 

неселективных НПВП и плацебо. Критерием оценки было суммарное 

негативное влияние на ЖКТ, включавшее частоту кровотечений и перфораций 

верхних отделов ЖКТ, тонкой и толстой кишки, развития клинически 

выраженных язв и анемии (снижение уровня гемоглобина более чем на 20 г/л), 

связанного с кровопотерей. Частота этих осложнений не различалась при 

использовании целекоксиба и плацебо и была более чем в 2 раза выше при 

приеме неселективных НПВП [5]. 

Инфицирование H. Pylori оказывает синергетический эффект на риск 

кровотечения из пептической язвы среди пользователей НПВП, повышая риск 

кровотечения в 1,2 раза.  

У пожилых пациентов защитные механизмы слизистой оболочки 

желудка ослаблены, поэтому НПВП-индуцированные осложнения более 

вероятны. Рекомендуется ограничить продолжительность использования 

НПВП, когда это возможно, пациентам старше 55 лет с диспепсией или более 

молодым пациентам с сопутствующими тревожными симптомами (дисфагия 

или потеря веса) для исключения злокачественных новообразований 

пищевода, независимо от применения НПВП.  У более молодых пациентов без 

симптомов тревоги целесообразно провести неинвазивный тест на H. Pylori, 

использовать ингибиторы протонной помпы и, по возможности, прекратить 

прием НПВП как можно раньше. 

Когда требуется длительное применение НПВП, осложнения можно 

предотвратить совместным назначением ИПП и/или заменой неселективного 

НПВП на селективный ингибитор ЦОГ-2. Одновременное применение ИПП с 
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неселективным НПВП снижает ятрогенные пептические язвы в верхних 

отделах ЖКТ и риск кровотечений из верхних отделов ЖКТ.   

Пациенты с язвенным кровотечением или перфорацией язвы желудка в 

анамнезе имеют самый высокий риск повторного кровотечения, связанного с 

приемом НПВП, поэтому решение о назначении НПВП следует тщательно 

обдумывать. У таких пациентов  комбинированная терапия селективным 

ингибитором ЦОГ-2 и ИПП может дополнительно снизить риск повторного 

язвенного кровотечения верхних отделов ЖКТ по сравнению с монотерапией 

ингибиторами ЦОГ-2, особенно если для снижения сердечнососудистого 

риска также требуются низкие дозы аспирина.  

Таким образом, монотерапия селективными ингибиторами ЦОГ-2 

является альтернативой терапии неселективными НПВП и ИПП для защиты 

верхних отделов желудочно-кишечного тракта от пептических язв и 

кровотечений.  [3, 9, 10, 11, 13]. 

Для предотвращения нежелательных эффектов НПВП необходимо по 

возможности назначать их коротким курсом, учитывать, находится ли пациент 

в группе риска. При применении НПВП, особенно, когда речь идет о 

длительном курсе, необходимо применение ингибиторов протонной помпы 

для снижения риска развития НПВП-гастропатии. Кроме того, возможна 

замена неселективного НПВП на селективный ингибитор ЦОГ-2. 

НПВП-индуцированные поражения желудочно-кишечного тракта 

остаются актуальной проблемой. Факторы риска гастропатии, связанные с 

применением НПВП, должны учитываться врачами всех специальностей. 

Неконтролируемое, длительное применение НПВП должно привлечь 

внимание врачей, особенно, если речь идет о пациентах с коморбидными 

состояниями [12]. 
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