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Резюме.

Цель исследования – оценить возможность прогнозирования риска развития эрозивно-язвенных поврежде-
ний слизистой оболочки (СО) гастродуоденальной зоны, индуцированных приёмом нестероидных проти-
вовоспалительных средств (НПВС) у пациентов с ревматоидным артритом (РА).
Материал и методы. В исследование по оценке риска развития гастропатии, индуцированной приёмом 
НПВС (НПВС-гастропатии), на основе международных рекомендаций было включено 203 пациента (160 
женщин и 43 мужчины) с РА. Ингибиторы протонной помпы (ИПП) для профилактики НПВС-гастропатии 
пациенты не принимали. Для констатации наличия НПВС-гастропатии всем пациентам выполняли эзофаго-
гастродуоденоскопию. Оценка гастроэнтерологических факторов риска развития НПВС-индуцированных 
поражений СО гастродуоденальной зоны проводилась на основе положений, изложенных в Рекомендаци-
ях 1-ой Международной рабочей группы по изучению желудочно-кишечных и сердечно-сосудистых эф-
фектов НПВС и антиагрегантов, а также в Рекомендациях Американской коллегии гастроэнтерологов по 
предупреждению НПВС-связанных язвенных осложнений.
Результаты. Эрозивно-язвенные повреждения СО гастродуоденальной зоны, индуцированные приёмом 
НПВС, возникли у 62 пациентов (30,5%) из 203 обследованных, которые не принимали ИПП.
Точность оценки риска развития НПВС-гастропатии у пациентов с РА, длительно принимающих НПВС, 
на основе Рекомендаций 1-ой Международной рабочей группы по изучению желудочно-кишечных и сер-
дечно-сосудистых эффектов НПВС и антиагрегантов составила 57,6%, чувствительность – 59,7% и спец-
ифичность – 56,7%.
При выполнении оценки гастроэнтерологических факторов риска развития эрозивно-язвенных повреж-
дений СО гастродуоденальной зоны, индуцированных приёмом НПВС, с использованием положений, 
изложенных в Рекомендациях Американской коллегии гастроэнтерологов по предупреждению язвенных 
осложнений, ассоциированных с приёмом НПВС, точность метода равнялась 56,2%, чувствительность – 
66,1% и специфичность – 51,8%.
Заключение. Проведенное исследование показало, что при оценке прогностической значимости факторов 
риска развития НПВС-гастропатии на основе международных рекомендаций точность выявления этой па-
тологии оказалась недостаточной.
Ключевые слова: нестероидные противовоспалительные средства, международные документы.
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Abstract.

Objectives. To evaluate the feasibility of predicting the risk of the development of erosive and ulcerative lesions of 
the mucous membrane (MM) of the gastroduodenal zone induced by the intake of nonsteroid anti-inflammatory 
drugs (NSAIDs) in patients with rheumatoid arthritis (RA).
Material and methods. 203 patients (160 women and 43 men) with RA were included in the study aimed at the 
assessment of the risk of the development of gastropathy induced by the intake of NSAIDs (NSAID-gastropathy), 
based on international recommendations. Patients did not take proton pump inhibitors (PPI) for the prevention 
of NSAID-gastropathy. In order to determine the presence of NSAID-gastropathy all patients underwent 
esophagogastroduodenoscopy. The assessment of gastrointestinal risk factors for the development of NSAID-
induced lesions of the MM of the gastroduodenal zone was made on the basis of the international documents: 
Recommendations of the 1st International Working Group on the study of gastrointestinal and cardiovascular 
effects of NSAIDs and antiplatelet agents; Recommendations of the American College of Gastroenterology for the 
prevention of NSAID-induced ulcer complications.
Results. 62 patients (30,5%) out of 203 examined persons who were not taking PPIs developed erosive and ulcerative 
damages of the MM of the gastroduodenal zone, induced by the intake of NSAIDs.
The accuracy of evaluating the risk of NSAID-gastropathy development in patients with RA, long-term NSAID 
users, based on the recommendations of the 1st International Working Group on the study of gastrointestinal 
and cardiovascular effects of NSAIDs and antiplatelet agents made up 57,6%, sensitivity – 59,7% and specificity 
– 56,7%.
The accuracy of the method of prognosticating the development of erosive and ulcerative lesions of the MM of 
the gastroduodenal zone was 56,2%, sensitivity – 66,1% and specificity – 51,8% in accordance with the provisions 
set forth in the Guidelines of the American College of Gastroenterology for the prevention of ulcer complications 
associated with taking NSAIDs.
Conclusions. The conducted study has shown that in assessing the prognostic significance of risk factors for 
NSAID-gastropathy development based on the international recommendations the accuracy of this pathology 
detection turned out to be inadequate.
Key words: nonsteroid anti-inflammatory drugs, international documents.

Нестероидные противовоспалительные 
средства (НПВС) являются важной состав-
ляющей в лечении артрита и других заболе-
ваний опорно-двигательной системы в связи 
с их способностью оказывать анальгетиче-
ский и противовоспалительный эффекты. По 
этой причине НПВС находят широкое при-
менение в клинической медицине. Пациенты, 
страдающие ревматоидным артритом (РА), 
принимают их длительно, а в ряде случаев 
и пожизненно. Использование этой группы 
лекарственных средств ассоциировано с ри-
ском развития эрозивно-язвенных поражений 
слизистой оболочки (СО) верхних отделов 
желудочно-кишечного тракта и таких жизне-
угрожающих осложнений, как кровотечения 
и перфорации. Прогнозирование возникнове-
ния гастропатии, ассоциированной с приёмом 
НПВС (НПВС-гастропатии), основано на ана-
лизе факторов риска, предрасполагающих к её 
развитию. Факторы риска для гастроинтести-
нальных осложнений, связанных с приёмом 
НПВС, были идентифицированы после полу-
чения результатов серии когортных исследо-
ваний и исследований случай-контроль, в ко-

торых сравнивали результаты обследования 
пациентов, принимающих НПВС и не исполь-
зующих эти лекарственные средства [1, 2].

Определены наиболее значимые факто-
ры риска возникновения НПВС-гастропатии: 
наличие в анамнезе неосложненной или ослож-
нённой язвенной болезни, пожилой возраст, 
влияния вида и длительности приёма НПВС, 
использование высоких доз НПВС, употре-
бление одновременно двух и более НПВС, 
совместный приём НПВС с любым их следу-
ющих лекарственных средств: антикоагулян-
тами, антиагрегантами, глюкокортикостеро-
идами (ГКС). Дополнительными факторами 
риска возникновения НПВС-гастропатии мо-
жет быть пол, курение, употребление алкого-
ля, тяжёлое сопутствующее заболевание [3-7].

В рекомендациях по профилактике 
НПВС-зависимых язвенных поражений вы-
делены группы риска, позволяющие выбрать 
тактику ведения пациентов, использующих 
в лечении НПВС [2, 8, 9, 10]. Американской 
коллегией гастроэнтерологов определены 
критерии высокого, умеренного и низкого 
риска поражения гастродуоденальной СО, 
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индуцированного приёмом НПВС. При вы-
соком риске в анамнезе имеется осложнённая 
язва либо множественные (>2) факторы риска. 
Умеренный риск констатируется при наличии 
1-2 следующих факторов: возраст >65 лет; ис-
пользование высокой дозы НПВС; наличие в 
анамнезе неосложнённой язвы, а также сопут-
ствующее использование аспирина (включая 
малые дозы), кортикостероидов или антико-
агулянтов. Низкий риск предполагает отсут-
ствие перечисленных факторов риска разви-
тия НПВС-гастропатии [2].

В соответствии с Рекомендациями 1-ой 
Международной рабочей группы по изуче-
нию желудочно-кишечных и сердечно-сосу-
дистых эффектов НПВС и антиагрегантов 
пациенты стратифицируются в группы с вы-
соким или низким риском развития НПВС-
гастропатии. При высоком риске развития 
НПВС-гастропатии имеется хотя бы один из 
следующих перечисленных факторов: возраст 
≥ 70 лет; наличие в анамнезе гастродуоденаль-
ной язвы с клиническими проявлениями, как 
осложнённой, так и неосложнённой; сопут-
ствующий приём любого из следующих ле-
карственных средств: антикоагулянты, ГКС, 
ацетилсалициловая кислота или другие анти-
агреганты. Отсутствие перечисленных факто-
ров расценивается как низкий риск развития 
НПВС-гастропатии [9].

В Республике Беларусь отсутствуют ис-
следования по оценке прогностического зна-
чения факторов риска НПВС-гастропатии, из-
ложенных в международных согласительных 
документах, у пациентов с РА, которые в тече-
ние длительного времени применяют НПВС.

Цель исследования – оценить воз-
можность прогнозирования риска развития 
НПВС-гастропатии на основе положений 
международных согласительных документов 
у пациентов с РА, длительно принимающих 
НПВС.

Материал и методы

В исследование было включено 203 па-
циента с РА (160 женщин и 43 мужчины). Диа-
гноз РА устанавливался в соответствии с клас-
сификационными критериями Американской 
коллегии ревматологов для РА (1987 г.) [11]. 
Возраст обследованных составил 53 (48; 60) 
года [Ме (25; 75)], где Ме – медиана, (25; 75) 

– 25-й и 75-й процентили. Длительность забо-
левания суставов была 7 (3; 10) лет. Пациенты 
принимали один из следующих НПВС: ниме-
сулид, диклофенак, мелоксикам, индометацин 
или ацеклофенак в стандартной дозе. Продол-
жительность приёма НПВС равнялась 5 (3; 10) 
лет. Ингибиторы протонной помпы (ИПП) 
для профилактики НПВС-гастропатии паци-
енты этой группы не применяли. 

Эзофагогастродуоденоскопия (ЭГДС) 
проводилась всем участникам исследования, 
независимо от наличия или отсутствия жалоб 
диспепсического характера. ЭГДС выпол-
нялась по стандартной методике с осмотром 
пищевода, желудка и двенадцатиперстной 
кишки. Наличие НПВС-гастропатии конста-
тировали при обнаружении эрозивно-язвен-
ных повреждений СО желудка и/или двенад-
цатиперстной кишки. 

Оценка гастроэнтерологических факто-
ров риска развития НПВС-индуцированных 
поражений СО гастродуоденальной зоны про-
водилась на основе положений, изложенных в 
Рекомендациях 1-ой Международной рабочей 
группы по изучению желудочно-кишечных и 
сердечно-сосудистых эффектов НПВС и анти-
агрегантов, а также в Рекомендациях Аме-
риканской коллегии гастроэнтерологов по 
предупреждению НПВС-связанных язвенных 
осложнений [2, 9].

При проведении оценки прогностиче-
ской значимости факторов риска развития 
НПВС-гастропатии было принято решение 
объединить пациентов, у которых были крите-
рии высокого или умеренного риска в соответ-
ствии с Рекомендациями Американской кол-
легии гастроэнтерологов по предупреждению 
НПВС-связанных язвенных осложнений в одну 
группу (группа риска НПВС-гастропатии). Ос-
нованием такого объединения послужило еди-
ное основное итоговое правило профилактики 
НПВС-гастропатии в соответствии с упомяну-
тыми Рекомендациями – приём ИПП. В том 
случае, если при опросе и анкетировании не 
было выявлено факторов риска, таких паци-
ентов стратифицировали в группу с отсутстви-
ем риска НПВС-гастропатии. Статистическая 
обработка полученных данных проводилась 
при помощи пакета программ STATISTICA 
10.0. Оценка соответствия нормальному рас-
пределению осуществлялась при помощи те-
ста Шапиро-Уилка и Колмогорова-Смирнова.
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При оценке методов выявления риска раз-
вития НПВС-гастропатии на основе междуна-
родных согласительных документов рассчиты-
вались следующие показатели (формула 1, 2, 3):

Т=[(ИП+ИО)/(ИП+ЛП+ЛО+ИО)]×100%     (1)

Ч=[ИП / (ИП+ЛО)] × 100%                            (2)

С=[ИО / (ЛП+ИО] × 100%,                             (3)
где Т – точность;
С – специфичность;
Ч – чувствительность;
ИП – истинноположительные результаты;
ИО – истинноотрицательные результаты;
ЛП – ложноположительные результаты;
ЛО – ложноотрицательные результаты.

Результаты и обсуждение

Эрозивно-язвенные повреждения СО 
гастродуоденальной зоны, индуцированные 
приёмом НПВС, возникли у 62 пациентов 
(30,5%) из 203 обследованных, которые не при-
нимали ИПП (рис. 1). 

Эрозии желудка были обнаружены при 
ЭГДС у 43 участников исследования, эрозии 
двенадцатиперстной кишки – у 6 человек, язва 
двенадцатиперстной кишки – в 6 случаях, язва 
желудка – у 2 пациентов, одновременно эро-
зии желудка и двенадцатиперстной кишки – у 
2, язва и эрозия желудка – 3 обследованных.

На основании Рекомендаций 1-ой Меж-
дународной рабочей группы по изучению 
желудочно-кишечных и сердечно-сосудистых 
эффектов НПВС и антиагрегантов в группе 
пациентов с установленной при ЭГДС НПВС-
гастропатией, высокий риск был выявлен у 37 
человек (59,7%), а низкий риск – у 25 (40,3%) 

участников исследования. У тех обследован-
ных, кто не имел эндоскопических призна-
ков НПВС-гастропатии, высокий риск был 
определен в 61 случае (43,3%), а низкий – у 80 
(56,7%) пациентов. Точность определения раз-
вития НПВС-гастропатии составила 57,6%, 
специфичность – 56,7% и чувствительность – 
59,7%.

Основываясь на критериях, изложенных 
в Рекомендациях Американской коллегии га-
строэнтерологов по предупреждению связан-
ных с приёмом НПВС язвенных осложнений, 
из группы пациентов с эрозивно-язвенны-
ми повреждениями СО гастродуоденальной 
зоны, обусловленных применением НПВС, 
было выделено 4 человека (6,4%) с высоким 
риском, 37 (59,7%) – с умеренным риском и 21 
(33,9%) – с низким риском развития НПВС-
гастропатии. В группе обследованных без 
НПВС-гастропатии высокий риск был уста-
новлен у 3 пациентов (2,1%), умеренный – у 
65 (46,1%) и низкий – у 73 человек (51,8%). В 
соответствии с изложенными в разделе «Мате-
риалы и методы» условиями, позволяющими 
упростить оценку полученных результатов, в 
группе с эрозивно-язвенными повреждениями 
гастродуоденальной СО, вызванными НПВС, 
оказался 41 пациент (66,1%) с факторами ри-
ска НПВС-гастропатии и 21 человек (33,9%) 
с их отсутствием. В группе пациентов с ин-
тактной СО по данным эндоскопического об-
следования 68 пациентов (48,2%) имели риск 
развития гастропатии и у 73 человек (51,8%) 
его не было. Точность определения развития 
НПВС-гастропатии составила 56,2%, чувстви-
тельность – 66,1% и специфичность – 51,8%.
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Рисунок 1 – Частота развития НПВС-гастропатии среди пациентов, не использующих ингибиторы 
протонный помпы.
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Проведенное нами исследование пока-
зало, что при оценке прогностической зна-
чимости факторов риска развития НПВС-
гастропатии в случайной выборке на основе 
международных рекомендаций точность вы-
явления этой патологии оказалась недоста-
точной. 

Тщательное изучение факторов ри-
ска, способствующих повреждению СО же-
лудка и двенадцатиперстной кишки при 
использовании НПВС, позволило междуна-
родным экспертам разработать стратегию 
ведения пациентов. Американской коллегией 
гастроэнтерологов рекомендуется использо-
вание ИПП при высоком или умеренном риске 
НПВС-гастропатии. Кроме того, они считают 
целесообразным обследование таких паци-
ентов на инфицирование Helicobacter pylori и 
проведение эрадикационной терапии [2].

Аналогичным образом рассматривают 
необходимость применения ИПП при нали-
чии высокого риска возникновения НПВС-
гастропатии эксперты 1-ой Международной 
рабочей группы по изучению желудочно-
кишечных и сердечно-сосудистых эффектов 
НПВС, независимо от того, селективные или 
неселективные НПВС использует пациент [9].

Адекватная профилактика НПВС-
гастропатии имеет положительный эффект по 
снижению количества случаев возникновения 
таких её осложнений как кровотечения и пер-
форации, что отмечено в исследованиях аме-
риканских, европейских и российских ученых 
[12, 13, 14]. А.Е. Каратеев [14] полагает, что по-
явление более эффективных методов лечения 
РА будет способствовать уменьшению числа 
пациентов, регулярно принимающих НПВС. 
Тем не менее проблема НПВС-гастропатии не 
утратила до сих пор свою актуальность, а бо-
лее частое использование селективных НПВС 
не всегда предотвращает возникновение эро-
зивно-язвенных изменений СО желудка. Боль-
шой удельный вес этой патологии приходится 
по-прежнему на пожилых людей.

По нашим данным, эндоскопические 
признаки повреждения СО, связанные с при-
емом НПВС, выявлялись у 11 (18,3%) из 60 
пациентов РА, несмотря на то, что они ука-
зывали на то, что применяли ИПП в целях 
профилактики НПВС-гастропатии. Эта ситу-
ация потребовала проведения исследования 
по оценке приверженности приёму ИПП па-

циентов с РА, систематически использующих 
НПВС [15]. Полученные нами результаты по-
зволили предположить, что низкая привер-
женность приёму ИПП может быть еще одним 
фактором риска НПВС-гастропатии среди 
пациентов, которым было рекомендовано ис-
пользование антисекреторных лекарственных 
средств.

Таким образом, для более надежно-
го прогнозирования риска развития НПВС-
гастропатии необходимо осуществлять поиск 
новых факторов риска и методов их оценки.

Заключение

1. Точность оценки риска развития 
НПВС-гастропатии у пациентов с РА, длитель-
но принимающих НПВС на основе Рекоменда-
ций 1-ой Международной рабочей группы по 
изучению желудочно-кишечных и сердечно-со-
судистых эффектов НПВС и антиагрегантов, 
составила 57,6%, чувствительность – 59,7% и 
специфичность – 56,7%.

2. При выполнении оценки гастроэн-
терологических факторов риска развития 
эрозивно-язвенных повреждений СО гастро-
дуоденальной зоны, индуцированных при-
ёмом НПВС, с использованием положений, 
изложенных в Рекомендациях Американской 
коллегии гастроэнтерологов по предупрежде-
нию язвенных осложнений, ассоциированных 
с приёмом НПВС, точность метода равнялась 
56,2%, чувствительность – 66,1% и специфич-
ность – 51,8%.
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