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Цель. Изучение влияния эзофагопротектора «Альфазокс» на экстраэзофагеальные симптомы у пациентов с ГЭРБ.
Материалы и методы. Проведено проспективное открытое многоцентровое пострегистрационное наблю-
дательное исследование. В исследование были включены 546 пациентов в возрасте от 6 до 85 лет (средний 
возраст больных 42,4 ± 16,9 года) с верифицированным при эндоскопии и/или рН-метрии диагнозом ГЭРБ 
и наличием у них экстраэзофагеальных симптомов болезни согласно результатам объективного обследо-
вания и консультаций специалистов. Лечащим врачом назначен курс лечения медицинским изделием «Аль-
фазокс» (комбинации гиалуроновой кислоты и хондроитина сульфата) в соответствии с инструкцией по ме-
дицинскому применению. 51 исследователь в 26 городах России проводил набор пациентов. Исследование 
в хронологическом порядке состояло из визита скрининга и двух регистрируемых визитов (период наблюде-
ния в рамках применения эзофагопротектора «Альфазокс»). Визит скрининга проводили в день поступления 
пациента. Визит 1 мог быть проведен в тот же день, что и визит скрининга, тогда как визит 2 — через 4–5 не-
дель после визита 1 по окончании курса лечения. Во время каждого визита исследователь заполнял форму 
карты пациента (опросник RSI, опросник оценки частоты и тяжести пищеводных симптомов, опросник оцен-
ки пациентом удовлетворенности лечением по 5-балльной шкале Лайкерта).
Результаты. Согласно полученным результатам по завершении исследования у 42,7 % (95 % ДИ: 38,5–
46,9) отмечалось полное исчезновение экстраэзофагеальных симптомов ГЭРБ (опросник RSI = 0 баллов). 
При сравнении средних значений суммарного балла RSI до и после лечения также был отмечен статистиче-
ски значимый регресс с 13,8 балла (95 % ДИ: 13,2–14,4) на визите 1 до 2,0 балла (95 % ДИ: 1,8–2,2) на ви-
зите 2. Таким образом, снижение показателя суммарного балла было значительным — более чем на 80 % 
от исходного значения. При анализе динамики индивидуальных показателей шкалы RSI до и после лечения 
отмечен достоверный регресс выраженности всех симптомов заболевания. Доля пациентов, принимавших 
антацидсодержащие препараты на визите 1, значимо сократилась с 58,2 % (95 % ДИ: 54,0–62,4) до 15,2 % 
(95 % ДИ: 12,1–18,3) к визиту 2. Средний балл по шкале Лайкерта удовлетворенностью лечением составил 
4,8 (95 % ДИ: 4,8–4,9), средний балл по шкале Лайкерта удовлетворенностью удобством применения «Аль-
фазокса» — 4,7 (95 % ДИ: 4,6–4,7).
Вывод. Настоящее проспективное наблюдательное многоцентровое исследование продемонстрировало, 
что добавление Альфазокса к стандартной терапии ГЭРБ способствует достоверному регрессу как пищевод-
ной, так и внепищеводной симптоматики, а также снижению потребности в приеме антацидных препаратов.
Ключевые слова: гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь, внепищеводные симптомы, эзофагопротектор
Конфликт интересов. Наблюдательное исследование проведено при поддержке «Альфасигма Рус».
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Aim: to assess effects of esophageal protector Alfasoxx on extraesophageal symptoms in patients with GERD.
Materials and methods. A prospective open multicenter post-registration observational study was conducted. The 
study included 546 patients aged 6 to 85 years (the average age of patients is 42.4 ± 16.9 years) with a verified 
diagnosis of GERD (endoscopically and/or pH-metrically), the presence of extraesophageal symptoms of the dis-
ease (according to the results of an objective examination and consultations of specialists), to whom the attending 
physician prescribed a course of treatment with a medical device Alfasoxx in accordance with the instructions for 
medical use. The patients were recruited by 51 researchers in 26 cities of Russia. The study in chronological order 
consisted of a screening visit and two recorded visits (the observation period within the framework of the use of the 
Alfasoxx esophagoprotector). The screening visit was conducted on the day of the patient's admission. Visit 1 could 
be conducted on the same day as the screening visit, whereas visit 2 was conducted 4–5 weeks after visit 1 at the 
end of the course of treatment.
Results. According to the results obtained, at the end of the study, 42.7 % (95 % CI: 38.5–46.9) had complete disap-
pearance of extraesophageal GERD symptoms (questionnaire RSI = 0 points). When comparing the average values 
of the total RSI score before and after treatment, there was also a statistically significant regression from 13.8 points 
(95 % CI: 13.2–14.4) at visit 1 to 2.0 points (95 % CI: 1.8–2.2) at visit 2. Thus, the decrease in the total score was sig-
nificant and exceeded 80 % of the initial value. When analyzing the dynamics of individual indicators of the RSI scale 
before and after treatment, a significant regression in the severity of all symptoms of the disease was noted. In ad-
dition, the results showed that the proportion of patients taking antacid-containing drugs at visit 1 significantly de-
creased from 58.2 % (95 % CI: 54.0–62.4) to 15.2 % (95 % CI: 12.1–18.3) by visit 2. The average score on the Likert 
scale of satisfaction with treatment was 4.8 (95 % CI: 4.8–4.9), whereas the convenience of using Alfasoxx is 4.7.
Conclusion. This prospective observational multicenter study demonstrated that the addition of Alfasoxx to standard 
GERD therapy contributes to a significant regression of both esophageal and extraesophageal symptoms, as well as 
a decrease in the need for antacid medications.
Keywords: gastroesophageal reflux disease; extraesophageal symptoms; esophagoprotector
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Введение 
Согласно современным представлениям гастро-

эзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ) — это 
заболевание пищевода, обусловленное нарушением 
моторно-эвакуаторной функции органов гастро-
эзофагеальной зоны, приводящим к спонтанным 
и регулярно повторяющимся ретроградным забро-
сам в пищевод желудочного и/или дуоденального 
содержимого [1, 2]. Патофизиология ГЭРБ носит 
мультифакторный характер, складывающийся 
из гетерогенных морфофункциональных наруше-
ний, включая дисфункцию нижнего пищеводного 
сфинктера, увеличение частоты транзиторных ре-
лаксаций нижнего пищеводного сфинктера, нали-
чие грыжи пищеводного отверстия диафрагмы, на-
рушения моторики пищевода, а также альтераций 
моторной функции желудка [3–5].

На сегодня ГЭРБ является одной из наиболее 
частых причин обращения за медицинской помо-
щью на уровне первичного звена здравоохранения 
во многих странах, что обусловлено широкой рас-
пространенностью данного заболевания в мировой 
популяции [3, 6]. Согласно последним данным 
Global Burden of Disease Study в период с 1990 
по 2017 год наблюдается значительный рост обще-
мировых зарегистрированных случаев заболева-
ния – с 424 миллионов (95 % ДИ: 372–477) до 709 
миллионов (95 % ДИ: 626–795) [7]. Последний 
метаанализ J.S. Nirwan et al. (2020 г.), обобщив-
ший результаты 102 исследований, продемонстри-
ровал, что глобальная распространенность ГЭРБ 
составляет 13,98 % (95 % ДИ: 12,47–15,56) [8]. 
При этом наиболее высокая частота ГЭРБ отмеча-
ется в странах Северной Америки (19,55 %, 95 % 
ДИ: 15,60–23,83), а низкая — в странах Азии 
(12,92 %, 95 % ДИ: 10,51–15,53) [8]. Недавно 
опубликованное многоцентровое исследование рас-
пространенности симптомов ГЭРБ у пациентов по-
ликлиник в России с использованием опросника 

клиники Мэйо показало, что в крупной выборке 
респондентов (n = 6132) частота заболевания со-
ставила 34,2 % [9].

Для ГЭРБ характерной чертой является хро-
нический рецидивирующий паттерн симптома-
тики, оказывающий существенное негативное 
влияние на качество жизни больных [3, 10, 11]. 
Классическими клиническими проявлениями за-
болевания являются изжога, отрыжка и регурги-
тация, однако в ряде случаев ГЭРБ представлена 
атипичными симптомокомплексами, которые на-
зывают экстраэзофагеальными [11–13]. Согласно 
глобальному Монреальскому консенсусу (2006 г.) 
в качестве экстраэзофагеальных синдромов, досто-
верно ассоциированных с ГЭРБ, рассматриваются 
кашель, ларингит, бронхиальная астма, а также 
эрозии твердых тканей зубов рефлюксной этио-
логии [14]. Ассоциации ГЭРБ с вышеперечислен-
ными патологическими состояниями неоднократно 
были подтверждены в рамках систематических 
обзоров и метаанализов [15–18]. В крупнейшем 
проспективном мультицентровом когортном иссле-
довании ProGERD (n = 6215) экстраэзофагеаль-
ные симптомы выявлялись у 32,8 % больных с из-
жогой [19]. Итальянское исследование показало, 
что у 74,4 % пациентов с ГЭРБ имеется по крайней 
мере один внепищеводный симптом, а ларингеаль-
ная симптоматика присутствует у большой доли 
пациентов (19,9–38,7 %) [20]. Аналогичные дан-
ные были получены в США, где сочетание ГЭРБ 
с ларингеальными симптомами наблюдалось у 26 % 
пациентов [21]. В этой стране в течение 11-летне-
го периода наблюдений зафиксировано повышение 
обращений больных к отоларингологам ввиду ла-
рингофарингеального рефлюкса почти в 5 раз [22].

Согласно последним рекомендациям антисекре-
торная терапия с использованием ингибиторов про-
тонной помпы (ИПП) является терапией первой 
линии в рамках индукции и поддержания ремиссии 
ГЭРБ [1, 2, 23, 24]. Вместе с тем эффективность 
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терапии  ИПП  у  пациентов  с  внепищеводными 
симптомами заболевания является субоптимальной. 
В  частности,  было  продемонстрировано,  что  при-
мерно у 50 % пациентов не наблюдается терапевти-
ческого ответа на лечение в 8–12-недельный пери-
од, а у 15 % отмечается лишь частичный ответ [25, 
26]. Помимо этого, ИПП действуют только на па-
тофизиологический вектор, связанный с продук-
цией соляной кислоты, и не способны уменьшать 
негативное  действие  других  компонентов  реф-
люктата  (включая  пепсин  и  желчь)  по  отноше-
нию  к  слизистой  оболочке  пищевода  и  гортани 
[27]. В этой связи перспективной представляется 
оценка  эффективности  применения  в  комплекс-
ной терапии пациентов с внепищеводными симп-
томами  ГЭРБ  эзофагопротектора  «Альфазокс», 
обволакивающего слизистую оболочку пищевода 
и выступающего в качестве механического барье-
ра в отношении повреждающих факторов [28].

Целью  настоящего  исследования  явилось  из-
учение влияния эзофагопротектора «Альфазокс» 
на  экстраэзофагеальные  симптомы  у  пациентов 
с ГЭРБ.

Материалы и методы
Дизайн исследования
Проведено  проспективное  открытое  много-

центровое  пострегистрационное  наблюдательное 
исследование  по  оценке  влияния  применения 
медицинского  изделия  «Альфазокс»  на  экстра-
эзофагеальные  симптомы  у  пациентов  с  ГЭРБ. 
В исследование включались пациенты с верифи-
цированным  при  эндоскопии  и/или  рН-метрии 
диагнозом  ГЭРБ,  наличием  у  них  экстраэзофа-
геальных  симптомов  болезни  (согласно  резуль-
татам  объективного  обследования  и  консульта-
ций  специалистов),  которым  лечащим  врачом 
назначен  курс  лечения  медицинским  изделием 
«Альфазокс» в соответствии с инструкцией по ме-
дицинскому применению. 51 исследователь в 26 
городах России проводил набор пациентов.

Пациентов  в  рамках  исследования  наблю-
дали  исключительно  в  период  применения 

эзофагопротектора  «Альфазокс».  После  прекра-
щения этого периода пациент завершал свое уча-
стие  в  исследовании.  Исследование  в  хроноло-
гическом порядке состояло из визита скрининга 
и  двух регистрируемых  визитов  (период наблю-
дения  в  рамках  применения  эзофагопротекто-
ра  «Альфазокс»).  Визит  скрининга  проводили 
в день поступления пациента. Визит 1 мог быть 
проведен в тот же день, что и визит скрининга, 
тогда как визит 2 проводился через 4–5 недель 
после визита 1 по окончании курса лечения (рис. 
1).  Во  время  каждого  визита  исследователь  за-
полнял форму карты пациента.

Критерии включения и невключения
Соответствие  всем  следующим  критериям 

для включения в исследование:
• возраст от 6 лет;
• установленный диагноз ГЭРБ;
• наличие экстраэзофагеальных симптомов ГЭРБ

(при  исключении  других  причин,  которые  могут 
быть связаны с коморбидной патологией);

• назначение лечащим врачом курса лечения ме-
дицинским изделием «Альфазокс» по показаниям 
к применению;

• наличие  подписанного  пациентом  информи-
рованного согласия на включение в исследование 
и обработку персональных данных.

Пациент не мог  быть  включен  в  исследование 
или должен был быть исключен из исследования, 
если соответствовал хотя бы одному из нижеприве-
денных критериев невключения/исключения:

• пищевод Баррета;
• злокачественные новообразования;
• язва желудка или двенадцатиперстной кишки

в настоящее время или в прошлом году;
• гиперчувствительность  или  непереносимость

гиалуроновой  кислоты,  хондроитин  сульфата 
или полоксамера 407 в истории болезни;

• беременность, кормление грудью или фертильные
женщины,  не  использующие  методы  контрацепции;

•  участие  в  другом  клиническом  исследовании
в настоящее время или в последние 30 дней;

Рис. 1. Дизайн исследования
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•  любые  другие  причины  медицинского  и  неме-
дицинского  характера,  которые,  по  мнению  врача, 
могут препятствовать участию пациента в исследо-
вании.

Конечные точки исследования
Первичные:
• доля (%) пациентов с полным исчезновением 

экстраэзофагеальных симптомов после лечения из-
делием Альфазокс (RSI = 0 баллов).

Вторичные:
•  средняя разница  в  баллах по  опроснику RSI 

для  оценки  частоты  и  тяжести  экстраэзофагеаль-
ных симптомов ГЭРБ до и после лечения;

• средняя разница в сумме баллов по опроснику 
оценки частоты и тяжести пищеводных симптомов 
ГЭРБ до и после лечения;

•  оценка  частоты  приема  антацидсодержащих 
препаратов по требованию в период наблюдения;

• оценка пациентом удовлетворенности лечением 
по 5-балльной шкале Лайкерта.

Этические вопросы проведения исследования
Исследование  было  подготовлено  и  проведено 

в  соответствии  с  законодательными,  норматив-
ными,  отраслевыми  стандартами  и  применимыми 
этическими требованиями. Протокол исследования 
(версия 1.4) был одобрен решением Независимого 
междисциплинарного комитета по этической экспер-
тизе клинических исследований (выписка из прото-
кола № 10 заседания от 11 июня 2021 года).

Статистическая обработка данных
Статистическая  обработка  данных  осуществля-

лась с помощью специального программного обес-
печения  Statistica  10.0.  Первичный  и  вторичный 
анализ  представлены  описательной  статистикой. 
Для описания непрерывных переменных использо-
ваны среднее арифметическое значение, стандарт-
ное  отклонение,  95  %  доверительные  интервалы. 
Категориальные переменные представлены в виде 
частотных  процентов.  Для  тестирования  значимо-
сти различий, нормально распределенных данных 
использованы соответствующие разновидности дис-
персионного  анализа  с  повторными  измерениями 
(ANOVA  repeated measures).  В  случае  иных  рас-
пределений использован тест Вилкоксона. Для те-
стирования  значимости  различий  категориальных 
данных использованы тест хи-квадрат или точный 
тест Фишера. Анализ первичных и вторичных ко-
нечных точек проведен для полного набора данных 
(ITT,  intention-to-treat  —  по  намерению  лечить). 
Различия  между  группами  считались  достоверны-
ми при р <0,05.

Результаты
Популяция пациентов
Всего  в  исследование  были  включены  598  па-

циентов,  однако  по  результатам  проверки  карт 

из  последующего  анализа  были  исключены  запи-
си 52 больных (недостающие критические данные 
для анализа). Финальную выборку составили 546 
пациентов от 6 до 85 лет (средний возраст больных 
42,4 ± 16,9 года).

Диагностика  заболевания  в  исследуемой  попу-
ляции  базировалась  на  совокупных  данных  клини-
ческой  картины  (99,82  %),  эзофагогастродуодено-
скопии  (90,84 %),  теста  ответа на ИПП (63,19 %), 
pH-метрии (8,97 %) и pH-импедансометрии (1,10 %). 
В структуре пациентов преобладали больные неэро-
зивной рефлюксной болезнью (47,80 %) в сравнении 
с больными рефлюкс-эзофагитом (44,52 %). В 7,69 
% карт не было четкой категоризации по эндоскопи-
ческому варианту заболевания (исследование не про-
водилось  по  объективным  причинам).  В  качестве 
метода  исключения  при  верификации  внепищевод-
ной симптоматики ГЭРБ наиболее часто использова-
лась  консультация  специалиста:  оториноларинголо-
га (83,88 %), кардиолога (27,29 %) и пульмонолога 
(25,82 %). Предшествующая  включению в исследо-
вание терапия главным образом состояла из исполь-
зования  ИПП  (84,25  %),  антацидных  препаратов 
(14,10 %) и прокинетиков (10,26 %). В рамках насто-
ящего исследования средний курс лечения составил 
28,8 ± 2,9 дня с периодичностью приема эзофагопро-
тектора 3,7 ± 0,5 раза в сутки.

Эффективность лечения
Экстраэзофагеальные симптомы. Для оценки 

эффективности купирования экстраэзофагеальных 
симптомов после лечения использовался валидизи-
рованный опросник RSI с оценкой динамики баллов 
между 1-м и 2-м визитом исследования. Наличие 
экстраэзофагеальных  симптомов  являлось  крите-
рием включения пациентов в исследование, то есть 
100 % пациентов имели такие симптомы. По завер-
шении курса лечения и периода наблюдений было 
подсчитано  общее  количество  пациентов  с  пол-
ным отсутствием экстраэзофагеальных симптомов, 
то  есть  суммарный  балл  шкалы  RSI  был  равен 
нулю. Согласно полученным результатам по завер-
шении исследования у 42,7 % (95 % ДИ: 38,5–46,9) 
отмечалось полное исчезновение экстраэзофагеаль-
ных симптомов ГЭРБ (опросник RSI = 0 баллов) 
(рис. 2). При сравнении средних значений суммар-
ного балла RSI до и после лечения также был от-
мечен статистически значимый регресс с 13,8 балла 
(95   % ДИ: 13,2–14,4) на  визите 1 до 2,0  балла 
(95 % ДИ: 1,8–2,2) на визите 2 (рис.  3). Таким 
образом,  снижение  показателя  суммарного  балла 
было значительным и превышало 80 % исходного 
значения. При анализе динамики индивидуальных 
показателей шкалы RSI до и после лечения отме-
чен достоверный регресс выраженности всех симп-
томов заболевания (табл.).

Пищеводные симптомы.  Одновременно  с  кон-
тролем изменений внепищеводных симптомов в ходе 
исследования  регистрировались  и  анализировались 
пищеводные симптомы ГЭРБ, их частота и тяжесть, 
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Рис. 2. Доля пациентов с внепищеводными проявлениями ГЭРБ по шкале RSI

Рис. 3. Динамика среднего балла шкале RSI

на основе суммарного индекса по шкале оценки ча-
стоты  и  тяжести  симптомов.  Выраженность  каждо-
го  из  пищеводных  симптомов  за  предшествующую 
оценке  неделю  оценивалась  по  5-балльной  шкале 
Лайкерта:  0  =  симптом  отсутствует,  1  =  симптом 
причиняет  небольшое  беспокойство,  2 =  симптом 
причиняет  беспокойство,  3  =  симптом  причиняет 
сильное беспокойство и мешает повседневной дея-
тельности, 4 = непереносимый симптом, не позво-
ляющий осуществлять повседневную деятельность. 
Частота  симптома  за  предшествующую оценке не-
делю оценивалась по следующей шкале: 0 = 0 дней 

в неделю, 1 = 1 день в неделю, 2 = 2–3 дня в не-
делю,  3  =  4–7  дней  в  неделю.  Оценка  каждого 
симптома в баллах оценивается как «выраженность 
симптома»  ×  «частота  симптома»,  максимальное 
значение  =  12. У  каждого  пациента  оценивается 
также сумма баллов: Σ  баллов = Σ  оценки в бал-
лах  по  каждому  симптому,  максимальное  значе-
ние для суммы баллов = 72. В общей популяции 
среднее значение суммарного балла на визите 1 со-
ставляло 17,2 балла (95 % ДИ: 16,1–18,3) с после-
дующим регрессом к 0,9 балла (95 % ДИ: 0,7–1,0) 
на  визите  2  (рис.  4).  Таким  образом,  снижение 
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показателя суммарного балла было значительным 
и превышало 90 % исходного значения.

Потребность в приеме антацидсодержащих 
препаратов. В ходе исследования нами была про-
верена  гипотеза  о  возможном  снижении  частоты 
приема пациентами антацидсодержащих препаратов 
на фоне лечения изделием «Альфазокс». Полученные 
результаты  показали,  что  доля  пациентов,  прини-
мавших антацидсодержащие препараты на визите 1, 
значимо сократилась с 58,2 % (95 % ДИ: 54,0–62,4) 
до 15,2 % (95 % ДИ: 12,1–18,3) к визиту 2 (рис. 5).

Удовлетворенность лечением и удобство приема. 
На  втором  визите  пациентам  было  предложено 

оценить  удовлетворенность  лечением  и  удоб-
ство  приема  эзофагопротектора  «Альфазокс» 
по 5-балльной шкале Лайкерта. Результаты ис-
следования  продемонстрировали,  что  больные 
отметили  высокий  уровень  этих  интеграль-
ных показателей. Так, средний балл по шкале 
Лайкерта  удовлетворенностью  лечением  соста-
вил  4,8  (95  %  ДИ:  4,8–4,9),  тогда  как  удоб-
ством применения Альфазокса – 4,7 (95 % ДИ: 
4,6–4,7) (рис. 6).

Безопасность.  В  ходе  исследования  врачами 
не  было  создано  ни  одного  отчета  о  нежелатель-
ных явлениях.

Таблица. Динамика отдельных симптомов по шкале RSI

Симптом Визит 1,  
средний балл

Визит 2,  
средний балл

Динамика,  
средний балл p

1. Осиплость или изменение голоса 1,45 ± 1,28 0,19 ± 0,48 -1,26 ± 1,23  <0,0001
2. Покашливание, першение 1,70 ± 1,24 0,33 ± 0,59 -1,37 ± 1,20  <0,0001
3. Образование слизи  
или постназальный затек 1,75 ± 1,34 0,35 ± 0,64 -1,40 ± 1,26  <0,0001

4. Трудности при глотании твердых 
или жидких веществ / таблеток 0,96 ± 1,16 0,09 ± 0,33 -0,87 ± 1,12  <0,0001

5. Приступы кашля после еды  
или при принятии горизонтального 
положения

1,71 ± 1,36 0,22 ± 0,50 -1,49 ± 1,32  <0,0001

6. Трудности при дыхании  
или эпизоды удушья / ларингоспазм 0,62 ± 1,09 0,04 ± 0,20 -0,58 ± 1,05  <0,0001

7. Длительные приступы кашля 1,49 ± 1,41 0,21 ± 0,56 -1,28 ± 1,32  <0,0001
8. Чувство кома в горле  
или инородного тела 1,71 ± 1,41 0,27 ± 0,53 -1,44 ± 1,29  <0,0001

9. Изжога, чувство жжения  
за грудиной, в области пищевода, 
боль за грудиной, расстройство  
пищеварения

2,43 ± 1,37 0,31 ± 0,60 -2,12 ± 1,35  <0,0001

Рис. 4. Динамика среднего балла пищеводных симптомов по шкале оценки частоты и тяжести симптомов
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Обсуждение
ГЭРБ —  это широко  распространенное  кисло-

тозависимое заболевание, развивающееся на фоне 
нарушения  двигательной  функции  верхних  отде-
лов  желудочно-кишечного  тракта,  которое  при-
мерно  у  трети  пациентов  проявляется  атипичны-
ми экстраэзофагеальными симптомами [3, 13, 19]. 
Эффективность  монотерапии  ИПП  при  внепище-
водных  проявлениях  ГЭРБ  остается  дискутабель-
ной.  В  частности,  два  метаанализа  не  выявили 

существенной пользы от применения этого класса 
препаратов  у  такой  категории  больных  [29,  30], 
с  другой  стороны,  определенная  эффективность 
была  показана  в  других  двух  метааналитических 
работах [31, 32]. Стоит отметить, что лимитирован-
ный эффект монотерапии ИПП в том числе связан 
с  неэффективностью  устранения  повреждающего 
действия  пепсина  и  желчи  —  важных  компонен-
тов агрессии при развитии повреждения пищевода 
и  гортани  [27,  33].  Это  подтверждается  данны-
ми одного из последних метаанализов, в котором 

Рис. 5. Доля пациентов, принимающих антацидсодержащие препараты

Рис. 6. Распределение баллов по пятибалльной шкале Лайкерта при определении удовлетворенностью лече-
нием (А) и удобством приема (Б)



46

www.gastro-j.ru

Рос журн гастроэнтерол гепатол колопроктол 2022; 32(4) / Rus J Gastroenterol Hepatol Coloproctol 2022; 32(4)

Оригинальные исследования/Original articles

не было выявлено достоверного регресса ларинго-
скопических признаков при внепищеводной форме 
ГЭРБ [32]. Пепсин воздействует на клетки гортани 
и внутриклеточные компартменты, такие как аппа-
рат Гольджи и лизосомы, ввиду низкого значения 
их рН (5,0 и 4,0 соответственно) [27, 34]. Под воз-
действием  пепсина  происходит  набухание  клетки, 
что свидетельствует о формировании воспалитель-
ного компонента как при ГЭРБ, так и при ларинго-
фарингеальном рефлюксе [19, 27]. Вышеназванное 
обуславливает необходимость поиска оптимизации 
стандартной  терапии  ГЭРБ  с  внепищеводными 
проявлениями  [27,  35–37].  В  этом  контексте  от-
крываются  перспективы  использования  эзофаго-
протекторов.

Эзофагопротекторы — это новая фармакологи-
ческая  группа,  представителем  которой  является 
биоадгезивная  формула  на  основе  гиалуроновой 
кислоты  и  хондроитина  сульфата  (Альфазокс), 
созданная  для  защиты  слизистой  оболочки  пище-
вода  [1,  28].  Известно,  что  хондроитин  сульфат 
может специфически связываться с биоактивными 
молекулами,  например  пепсином,  ингибируя  его 
[38, 39]. Эффективность Альфазокса в комбинации 
с ИПП в сравнении с монотерапией ИПП неодно-
кратно была продемонтрирована в рамках клини-
ческих  исследований  на  популяциях  пациентов 
с типичными формами ГЭРБ [40–43]. Настоящее 
проспективное  наблюдательное  многоцентровое 
исследование продемонстрировало, что добавление 
Альфазокса  к  стандартной  терапии  ГЭРБ  способ-
ствует достоверному регрессу как пищеводной, так 
и  внепищеводной  симптоматики,  а  также  сниже-
нию потребности в приеме антацидных препаратов. 
По завершении исследования была показана высо-
кая удовлетворенность пациентов лечением, что от-
ражалось на высоких баллах по шкале Лайкерта. 
Особенно  важно  то,  что  впервые  эффективность 
Альфазокса  изучалась  у  детей  и  подростков  (от 

6  до  18  лет)  с  внепищеводными  проявлениями 
ГЭРБ  и  продемонстрировала  свое  убедительное 
преимущество.  В  целом  полученные  данные  со-
поставимы  с  недавно  опубликованным  наблюда-
тельным  исследованием  J.  Chmielecka-Rutkowska 
et  al.  (2019  г.)  [44].  В  работу  польских  авторов 
было  включено  более  50 пациентов  с  ларингеаль-
ной  симптоматикой и верифицированным при по-
мощи фиброоптической ларингоскопии ЛФР. Все 
пациенты принимали Альфазокс по 4 раза в день 
в течение 2 недель, при этом 47 % из них в ком-
бинации  с ИПП. Согласно  полученным результа-
там, выраженность симптоматики и ларингоскопи-
ческих признаков ЛФР, оцениваемых по шкалам 
RSI  и RFS,  значительно регрессировала на фоне 
терапии  Альфазоксом.  Пациенты,  получавшие 
комбинацию Альфазокса  с ИПП,  отмечали  более 
выраженную  динамику  купирования  симптомати-
ки заболевания [44]. По всей видимости, при при-
менении  Альфазокса  протективный  слой  препа-
рата,  покрывающий  слизистую  оболочку  гортани, 
защищает ее от повреждающих факторов (соляная 
кислота, пепсин) и ускоряет процесс  заживления 
и регенерации. Данный факт обуславливает необ-
ходимость  раннего  назначения  комбинированной 
терапии  ИПП  и  эзофагопротектора  «Альфазокс» 
у  пациентов  с  внепищеводными  проявлениями 
ГЭРБ  для  улучшения  эффективности  лечения 
и прогноза.

Заключение
Таким  образом,  настоящее  проспективное  на-

блюдательное многоцентровое исследование проде-
монстрировало, что добавление Альфазокса к стан-
дартной терапии ГЭРБ способствует достоверному 
регрессу  как  пищеводной,  так  и  внепищеводной 
симптоматики,  а  также  снижению  потребности 
в приеме антацидных препаратов.
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