
9

т
е

р
а

п
е

в
т

и
ч

е
с

к
а

я
 г

а
с

т
р

о
э

н
т

е
р

о
л

о
г

и
я

th
e

ra
p

e
u

ti
c

 g
a

s
tr

o
e

n
te

ro
lo

g
y

РЕЗЮМЕ

Для определения клинического значения феномена 
ночного кислотного прорыва (НКП) 80 больным 
язвенной болезнью двенадцатиперстной кишки 
(ЯБДК) в стадии рецидива на 4-й день лечения 
стандартной дозой ингибитора протонной помпы 
проводилось изучение рН в пищеводе и желудке. 
У 15 (19%) пациентов был выявлен НКП. У них чаще 
встречалось агрессивное течение ЯБДК, увеличение 
сроков рубцевания язвы, снижение эффективности 
эрадикационных схем. Клинически подозрение 
на наличие у пациента НКП может возникать при 
жалобах на ночную изжогу, анамнестических све-
дениях об отягощенной по ЯБДК наследственности 
и осложненном течении и должно быть подтверж-
дено при помощи суточной рН-метрии.

Ключевые слова: «ночной кислотный прорыв», 
язвенная болезнь.

SUMMARY

The article discloses the results of the 
examination and treatment of duodenal ulcer 
patients with or without «nocturnal gastric 
acid breakthrough». Th is phenomenon was 
recorded in 19% patients. Th ey have night 
heartburn, complicated duodenal ulcer in 
anamnesis, on the one hand, and more long 
duration of ulcer healing, decreasing effi  ciency 
of eradication Helicobacter pylori, on the other 
hand.

Key words: «nocturnal gastric acid 
breakthrough», duodenal ulcer.

КЛИНИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ ФЕНОМЕНА «НОЧНОГО 
КИСЛОТНОГО ПРОРЫВА» У БОЛЬНЫХ ЯЗВЕННОЙ БОЛЕЗНЬЮ 
ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ

Колесникова И. Ю., Беляева Г. С., Леонтьева В. А.

Тверская государственная медицинская академия

Как в зарубежной, так и в отечественной научной 
литературе в последние годы обсуждается так на-
зываемый «ночной кислотный прорыв» [НКП] (noc-
turnal gastric acid breakthrough). Под последним по-
нимают отмечаемое на фоне лечения стандартными 
дозами ингибиторов протонной помпы (ИПП) 
снижение рН в теле желудка ниже 4,0 в интервале 
от 22.00 до 6.00, продолжительностью не менее часа 
[7]. НКП является классическим эффектом, харак-
терным для всех ИПП без исключения [5]. Клини-
ческая значимость этого явления изучена преиму-
щественно при гастроэзофагеальной рефлюксной 
болезни и определяется частотой встречаемости 
(до 60 – 80%), сопряженности с таким симптомом, 
как ночная изжога, снижением эффективности 
антисекреторной терапии [2]. Кроме того, деталь-
но изучены пути оптимизации лечения в случае 
выявление НКП при назначении стандартных доз 
ИПП больным гастроэзофагеальной рефлюкс-
ной болезнью. К таковым, в частности, относится 
назначение дополнительной дозы Н2-блокатора 
на ночь [8].

Однако кислотосупрессивный эффект ИПП 
имеет не меньшее значение и в лечении язвенной 
болезни двенадцатиперстной кишки (ЯБДК), пос-
кольку определяет быстроту заживления эрозивно-
язвенных повреждений слизистой оболочки и успех 
эрадикационной терапии.

Целью настоящего исследования являлось оп-
ределение у больных ЯБДК, получающих ИПП, 
частоты возникновения НКП и его связи с клинико-
морфологическими проявлениями заболевания.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Обследовано 80 больных ЯБДК в стадии рецидива 
(мужчин — 54, женщин — 26; средний возраст 
39 ± 3,4 года). Пациенты получали 40 мг омепра-
зола в сутки. Helicobacter pylori-позитивные (НР+) 
пациенты дополнительно получали стандартную 
эрадикационную схему: амоксициллин 2 г + кла-
ритромицин 1 г в сутки [3] в течение 10 дней.

Пациентам проводилось клинико-анамнести-
ческое исследование, эзофагогастродуоденоскопия 
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(ЭГДС), оценка инфицированности Helicobacter 
pylori. На 4-й день лечения проводилось изучение 
рН в пищеводе и желудке. Суточная интрагаст-
ральная рН-метрия выполнялась с использованием 
компьютерной системы «Гастроскан-24» (ГНПП 
«Исток-Система», г. Фрязино Московской области) 
по стандартной методике [1]. Основным критери-
ем эффективности считалась продолжительность 
времени с рН более 3,0 (рН > 3,0 в течение 75% 
суток и более [4] обеспечивает оптимальные сроки 
рубцевания язвы), дополнительными критерия-
ми — время с рН более 4,0 и 5,0 (обеспечивают 
успех эрадикации НР [6, 9]).

В соответствии с основным критерием эффек-
тивности антисекреторной терапии больные были 
разделены на три группы: в первую группу (51 па-
циент; 64%) были включены пациенты с достаточ-
ным эффектом антисекреторной терапии (рН > 3,0 
в течение 75% и более времени суток); во вторую 
(14 пациентов; 18%) — с недостаточным эффектом; 
в третью группу вошли 15 больных (19%), у которых 
на фоне достаточной антисекреторной терапии 
отмечались эпизоды НКП.

Данные клинических и инструментальных ис-
следований обрабатывали на компьютере Pentium 
с использованием пакета прикладных программ 
Statistic 5a, методами вариационной статистики 
с учетом критерия Стьюдента, непараметрической 
статистики (критерий хи-квадрат Пирсона).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Выделенные по показателям суточной рН-метрии 
группы были сопоставлены по половозрастному 
признаку. Мужчин в группах было соответственно 
32, 10 и 12 (по критерию хи-квадрат Пирсона зна-
чимых различий нет). Средний возраст пациентов 
в 1-й, 2-й и 3-й группах — соответственно 38,2 ± 
3,5, 46,0 ± 5,8 и 34,5 ± 4,7 (р > 0,05). Следовательно, 
возникновение НКП не было связано с возрастом 
или полом больных.

При сравнении анамнестических данных не вы-
явлено существенных различий между группа-
ми также и по частоте жалоб до лечения. На боли 
в эпигастрии жаловались соответственно 26, 9 и 9 
пациентов 1-й, 2-й и 3-й групп (Рχ2 > 0,05). Ночная 
изжога регистрировалась у 18 больных из группы 
с хорошим эффектом антисекреторной терапии, 
5 — неудовлетворительной кислотосупрессии, 9 — 
из группы с НКП (по критерию хи-квадрат Пирсона, 
различие 3-й группы с остальными статистически 
значимо). Жалобы на тошноту регистрировались 
с почти одинаковой частотой в группах: 12, 5 и 5 
пациентов (Рχ2 > 0,05).

При лечении стандартными дозами ИПП аб-
доминальный болевой синдром и диспепсия ку-
пированы в течение 3 – 4 суток у подавляющего 

числа пациентов всех групп. Сохранение ночной 
изжоги более трех суток от начала антисекретор-
ной терапии было более частым у пациентов 3-й 
группы (5, 2 и 4 больных соответственно; по кри-
терию хи-квадрат Пирсона различие 3-й группы 
с остальными статистически значимо).

Неблагоприятным, с частыми рецидивами, было 
течение у 6 (12%) больных 1-й группы, 4 (29%) — 
во 2-й и 5 (33%) пациентов 3-й группы (для 1-й 
группы по отношению к другим группам Рχ2 < 0,05). 
Деструктивные осложнения в анамнезе зафикси-
рованы у 7 (5 кровотечений, 2 перфорации; всего 
14%), 3 (2 кровотечения, 1 перфорация; всего 21%) 
и 5 (1 кровотечение, 4 перфорации; всего 33%) 
пациентов 1-й, 2-й и 3-й групп соответственно 
(для 1-й группы по отношению к другим группам 
Рχ2 < 0,05). Таким образом, по анамнезу для группы 
пациентов с НКП было характерно наличие более 
частой ночной изжоги и менее благоприятного тече-
ния (частые рецидивы, деструктивные осложнения), 
чем для больных с удовлетворительным антисекре-
торным эффектом и отсутствием НКП.

Наследственность была отягощена по ЯБ у 12 
(24%) пациентов 1-й группы, 3 (21%) — 2-й и 7 
(47%) — 3-й группы (для 3-й группы по отношению 
к другим группам Рχ2 < 0,05).

Следует отметить, что на момент включения 
в исследование хеликобактерная инфекция (Нр) 
обнаружена у 42 пациентов 1-й группы. При этом 
эрадикационная терапия в анамнезе была у 12 
больных (из них у 7 — успешная, у 4 — нет) а у 2 
больных, по-видимому, была Нр-негативная ЯБ. 
Во 2-й группе Нр-позитивными были все 14 паци-
ентов. Неудачная попытка эрадикация выполнялась 
5 из них. В 3-й группе также все пациенты были 
Нр-положительными, анамнестические указания 
на проведение неэффективной эрадикационной те-
рапии имели 6 человек. Следовательно, практически 
все пациенты с неадекватной кислотосупрессией 
(неэффективная антисекреторная терапия, фено-
мен НКП) были Нр-позитивными, а проведение 
эрадикационной терапии сталкивалось с трудно-
стями, что препятствовало достижению результата 
антибактериальной терапии.

В эндоскопической оценке существенных разли-
чий между группами выявлено не было — достаточ-
но близкими были как средние размеры язвенного 
дефекта, так и выраженность сопутствующих вос-
палительных изменений слизистой оболочки же-
лудка и двенадцатиперстной кишки. Единственным 
отличием было то, что в 1-й группе у всех больных 
при ЭГДС обнаружен одиночный язвенный дефект, 
тогда как у 1 пациента из 2-й и 3 — из 3-й группы 
имелись двойные язвы луковицы двенадцатиперст-
ной кишки.

По данным суточной рН-метрии (см. табл.), 
средний рН был достоверно ниже в группе паци-
ентов с недостаточной антисекреторной терапией, 
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однако не имелось статистически значимых раз-
личий между пациентами с достаточным антисек-
реторным эффектом при наличии или отсутствии 
НКП.

В 1-й группе отмечено выраженное подавление 
кислотности, что обеспечивало не только быст-
рое рубцевание язвенного дефекта, но и создавало 
оптимальные условия для успешной эрадикации 
Нp-инфекции. Во 2-й группе все показатели были 
совершенно неудовлетворительными, что потре-
бовало коррекции дозы ИПП (60 мг омепразола 
в сутки). В группе пациентов с НКП наряду со срав-
нительно высоким средним рН формально прием-
лемым был и общий результат — рН > 3,0 превышал 
75% суток. Однако продолжительность времени 
с рН более 4,0 и 5,0 была значимо ниже, чем в 1-й 
группе. Поскольку рН выше 5 поддерживается 
в этой группе в среднем лишь на протяжении 60% 
времени суток, это создает неблагоприятные усло-
вия для эрадикационной терапии. Следовательно, 
у больных с НКП может чаще отмечаться неэффек-
тивность эрадикации.

Вероятно, при удовлетворительных среднесу-
точном рН и продолжительности времени с рН > 3,0 
следовало ожидать, что длительность рубцевания 
язвенного дефекта у больных с достаточным анти-
секреторным эффектом не будет зависеть от на-
личия НКП. Для уточнения этого предположения 
коррекция лечения в 3-й группе не проводилась.

Оказалось, что в действительности у пациентов 
с НКП сроки рубцевания были больше, чем у боль-

ных 1-й группы. Длительность заживления 
язвенного дефекта при НКП была практи-
чески такой же, как при неэффективной 
антисекреторной терапии, соответственно 
в 1-й группе 16 ± 1,1 дня (по отношению 
к двум другим группам р < 0,05), во 2-й — 
23 ± 2,1, а в 3-й группе — 22 ± 2,0 дня.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Как следует из приведенных выше данных, фе-
номен НКП выявлялся почти у каждого пятого 
больного ЯБДК (19%), получающего стандартную 
дозу ИПП. При этом его достаточно сложно запо-
дозрить клинически, поскольку ориентирующий 
симптом (ночная изжога), с одной стороны, выра-
жен не у всех больных с НКП, с другой — может 
отмечаться и при полноценном эффекте ИПП. 
В свою очередь, при наличии НКП чаще встреча-
лось агрессивное, с деструктивными осложнени-
ями течение ЯБ, увеличение сроков рубцевания 
язвы, снижение эффективности эрадикационных 
схем. Клинически подозрение на наличие у па-
циента НКП может возникать при отягощенной 
по ЯБДК наследственности, анамнестических 
сведениях об осложненном течении, неэффек-
тивности эрадикационной терапии, при двойных 
язвах и должно быть подтверждено при помощи 
суточной рН-метрии. Таким образом, не вызывает 
сомнений, что проблема НКП нуждается в даль-
нейшем изучении.

Таблица 1.

ПОКАЗАТЕЛИ СУТОЧНОГО МОНИТОРИРОВАНИЯ ИНТРАГАСТРАЛЬНОГО рН НА ФОНЕ 
АНТИСЕКРЕТОРНОЙ ТЕРАПИИ (М ± m, Р ± р)

Группа Средний рН, ед. Время с рН > 3,0, % Время с рН > 4,0, % Время с рН > 5,0, %

1-я 6,2 ± 0,13 96 ± 2,3 93 ± 2,5 81 ± 4,5

2-я 3,7 ± 0,11*1,3 66 ± 3,1*1,3 33 ± 4,2*1,3 27 ± 4,9*1,3

3-я 5,4 ± 0,14 86 ± 3,3 79 ± 3,8*1,2 60 ± 4,6*1,2

 * — различие между группами статистически значимо, р < 0,05 (подстрочные индексы обозначают сравниваемые 
группы).
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