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Аннотация
Цель. Оценка эффективности эзофагопротекции в прикрытии коротких периодов отмены поддерживающей терапии ингибиторами протон-
ной помпы (ИПП) у пациентов с пищеводом Барретта (ПБ).
Материалы и методы. Проведен ретроспективный анализ данных пациентов с гистологически верифицированным ПБ, получавших амбу-
латорно терапию ИПП не менее 12 мес. Сформированная когорта была разделена на две группы для последующего сравнения в зависимости 
от режима терапии, которую получали пациенты. Первая группа формировалась только из лиц, постоянно принимающих ИПП, тогда как 
вторая группа – из пациентов, у которых были периодические перерывы в приеме ИПП. Во второй группе анализу подлежали только случаи, 
где в качестве прикрытия периодов отмены ИПП пациентами использовался эзофагопротектор Альфазокс (10 мл 4 раза в день, после каж-
дого приема еды и на ночь). В когорте анализировались демографические данные (возраст, пол), факторы риска, длина сегмента ПБ, степень 
дисплазии, частота рецидивов эрозивного эзофагита, результаты манометрии высокого разрешения по двигательным нарушениям грудного 
отдела пищевода (неэффективная моторика и отсутствие сократимости).
Результаты. В исследование были включены 39 пациентов (28 мужчин и 11 женщин) с гистологически верифицированным ПБ. Средний воз-
раст обследованных составил 57,1538 года (95% доверительный интервал 53,4269–60,8808). В гендерной структуре преобладали мужчины 
(n=28). Длительность анамнеза по ПБ в анализируемой когорте составила 5,6769 года (95% доверительный интервал 4,6161–6,7378). Первую 
группу составили 23 пациента, получающие ИПП постоянно. Вторая группа была сформирована из 16 больных, у которых были периодиче-
ские перерывы в приеме ИПП, которые прикрывались эзофагопротектором Альфазокс. В проанализированной когорте не было выявлено 
достоверных различий между группами по средней длине сегмента ПБ, числу пациентов с длинным сегментом ПБ, степени дисплазии, коли-
честву рецидивов эрозивного эзофагита и частоте двигательных нарушений грудного отдела пищевода.
Заключение. В рутинной практике существуют причины, требующие временного прекращения приема ИПП у пациентов с ПБ, что требует 
введения курсовой эзофагопротекции для прикрытия рисков. Результаты настоящего ретроспективного сравнительного исследования сви-
детельствуют об эффективности данной стратегии.
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Введение
Пищевод Барретта (ПБ) – это предраковое патологиче-

ское состояние, возникающее в результате замещения мно-
гослойного плоского неороговевающего эпителия специа-
лизированным железистым эпителием кишечного типа в 
слизистой оболочке дистального отдела пищевода, выявля-
емое при эндоскопическом исследовании и подтвержден-
ное наличием кишечной метаплазии при гистологическом 
исследовании биоптатов [1, 2]. ПБ является осложнением 
гастроэзофагеальной рефлюксной болезни (ГЭРБ), кото-
рая представляет собой чрезвычайно распространенное 
в мировой популяции кислотозависимое заболевание, 
при котором соляная кислота желудочного сока высту-
пает основным повреждающим фактором при развитии 
клинических симптомов и морфологических проявлений 
[3,  4]. В  ранней метааналитической работе J. Taylor и соавт. 
(2010  г.) было продемонстрировано, что ГЭРБ значитель-
но ассоциирована с развитием ПБ (отношение шансов  – 
ОШ 2,90, 95% доверительный интервал – ДИ 1,86–4,54) [5]. 
Согласно недавнему метаанализу L. Eusebi и соавт. (2021 г.), 
обобщившему результаты 44 исследований, частота ги-
стологически верифицированного ПБ у пациентов с ГЭРБ 
составляет 7,2% (95% ДИ 5,4–9,3%), тогда как эндоскопиче-
ские признаки ПБ выявляются у 12,0% больных (95% ДИ 
5,5–20,3%) [6]. Доказанными факторами риска ПБ являют-
ся европеоидная раса, мужской пол, табакокурение, абдо-
минальное ожирение [7–10]. Клинико-социальная значи-
мость ПБ определяется риском развития аденокарциномы 
пищевода, характеризующейся крайне неблагоприятным 
прогнозом и высокой летальностью [11].

Риск прогрессирования ПБ в аденокарциному пищево-
да зависит от наличия диспластических изменений сли-
зистой оболочки [2, 4, 11]. Так, у пациентов без дисплазии 
данный риск составляет 0,3 случая на 100 человеко-лет, 
при дисплазии низкой степени – 0,5 на 100 человеко-лет, 
тогда как при дисплазии высокой степени – 6,6 на 100 чело-

веко-лет [12]. Наличие дисплазии легкой степени ассоции-
ровано с 4-кратным увеличением риска прогрессирования 
ПБ в дисплазию высокой степени и аденокарциному пище-
вода (ОШ 4,25, 95% ДИ 2,58–7,0) [13]. Согласно современ-
ным российским и зарубежным клиническим рекоменда-
циям, базисом фармакотерапии ПБ являются ингибиторы 
протонной помпы (ИПП), применение которых способ-
ствует редукции кумулятивного риска развития неопла-
стических изменений у пациентов на стадии метаплазии 
при длительном применении этих препаратов [3, 14, 15]. 
Метаанализ R. Krishnamoorthi и соавт. (2018 г.) показал, что 
использование ИПП достоверно снижает риск прогрессии 
ПБ (ОШ 0,55; 95% ДИ 0,32–0,96) [13]. Недавний метаанализ 
Y. Chen и соавт. (2021 г.), обобщивший результаты 12 иссле-
дований (n=155 769), продемонстрировал, что применение 
ИПП ассоциировано со значительным снижением риска 
прогрессирования ПБ до дисплазии высокой степени/аде-
нокарциномы пищевода (ОШ 0,47, 95% ДИ 0,32–0,71) [16].

Наличие гистологически верифицированного ПБ требу-
ет пожизненной терапии ИПП. Вместе с тем в клинической 
практике нередко бывают ситуации, требующие времен-
ной (от 1 нед до около месяца) отмены ИПП для валидно-
го проведения ряда диагностических мероприятий [4, 17]. 
Помимо этого, длительный прием ИПП может приводить к 
некоторым нежелательным последствиям в долгосрочной 
перспективе. Метаанализ W. Lo и соавт. (2012 г.), обобщив-
ший результаты 11 исследований (n=3134), продемонстри-
ровал, что у пациентов, регулярно принимающих ИПП, 
повышается риск развития синдрома избыточного бакте-
риального роста (СИБР) в тонкой кишке с ОШ 2,282 (95% 
ДИ 1,238–4,205) [18]. Эти данные были подтверждены более 
поздней метааналитической работой T. Su и соавт. (2018 г.), 
объединившей результаты 19 исследований (n=7055), ко-
торая также выявила значимую ассоциацию между дли-
тельным приемом ИПП и СИБР (ОШ 1,71; 95% ДИ 1,20–
2,43)  [19]. В настоящий момент СИБР рассматривается как 

Abstract
Aim. Evaluation of the effectiveness of esophagoprotection in covering up short periods of withdrawal of maintenance therapy with proton pump 
inhibitors (PPIs) in patients with Barrett's esophagus (BE).
Materials and methods. A retrospective analysis of the data of patients with histologically verified BE who received outpatient PPI therapy for 
at least 12 months was carried out. This cohort was divided into two groups to compare depending on the treatment regimen received. The first 
group included only patients who take PPIs constantly, while the second group included patients who had periodic interruptions in taking PPIs. 
In the second group, we analyzed only cases where to cover up the periods of PPI withdrawal the patients used the esophagoprotector Alfazox 
(10 ml 4 times a day, after each meal and at night). In the cohort, demographic data (age, gender), risk factors, length of the BE segment, degree 
of dysplasia, number of relapses of erosive esophagitis, and the data of high-resolution manometry on movement disorders of the thoracic 
esophagus (ineffective motility and lack of contractility) were analyzed.
Results. The study included 39 patients (28 men and 11 women) with histologically verified BE. The average age was 57,1538 years (95% confidence 
interval 53.4269–60.8808). The gender structure was dominated by men (n=28). The duration of BE history in the analyzed cohort was 5.6769 years 
(95% confidence interval, 4.6161–6.7378). The first group consisted of 23 patients who take PPIs constantly. The second group consisted of 16 patients 
who had periodic interruptions in taking PPIs, which were covered by the esophagoprotector Alfazox. In the analyzed cohort, there were no significant 
differences between the groups in the average length of the BE segment, the number of patients with a long BE segment, the degree of dysplasia, the 
number of relapses of erosive esophagitis, and the rate of movement disorders of the thoracic esophagus. 
Conclusion. In routine practice, there are reasons for the temporary withdrawal of PPIs in patients with BE, which requires the administration of 
course esophagoprotection to cover up the risks. The results of this retrospective comparative study demonstrate the effectiveness of this strategy.
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возможный патогенетический механизм в формировании 
ряда заболеваний, ассоциированных с изменениями мото-
рики желудочно-кишечного тракта, а также альтерацией 
качественного и количественного состава микрофлоры 
кишечника, что в совокупности может приводить к разви-
тию кишечных симптомов и метеоризма [20, 21]. Последние 
метаанализы демонстрируют, что СИБР достаточно часто 
ассоциирован с синдромом раздраженного кишечника, с 
обобщенной частотой от 35,5 до 38% [22, 23]. Недавнее круп-
ное многоцентровое исследование, выполненное в Мексике, 
c участием более 1800 больных, продемонстрировало, что 
у пациентов, получающих ИПП, достаточно часто выяв-
ляются клинические признаки, характерные для СРК [20].  
Недавнее проспективное сравнительное исследование на-
шей группы показало, что использование эзофагопротек-
тора Альфазокс способствует снижению риска рецидива 
симптомов рефлюкса у пациентов, требующих временную 
отмену терапии ИПП [17]. Исходя из изложенного, видит-
ся целесообразным оценить влияние коротких перерывов в 
поддерживающей терапии ИПП у пациентов с ПБ, исполь-
зуя прикрытие эзофагопротектором периодов отмены.

Цель настоящего ретроспективного сравнительного ис-
следования – оценка эффективности эзофагопротекции в 
прикрытии коротких периодов отмены поддерживающей 
терапии ИПП у пациентов с ПБ.

Материалы и методы
Проведен ретроспективный анализ данных пациентов с 

гистологически верифицированным ПБ, получавших ам-
булаторно терапию ИПП не менее 12 мес. Сформирован-
ная когорта была разделена на 2 группы для последующего 
сравнения в зависимости от режима терапии, которую по-
лучали пациенты. Первая группа формировалась только из 
лиц, постоянно принимающих ИПП, тогда как вторая груп-
па – из пациентов, у которых были периодические переры-
вы в приеме ИПП.( табл .1)  Во второй группе анализу под-
лежали только случаи, где в качестве прикрытия периодов 

отмены ИПП пациентами использовался эзофагопротек-
тор Альфазокс (10 мл 4 раза в день, после каждого приема 
еды и на ночь). В когорте анализировались демографиче-
ские данные (возраст, пол), факторы риска, длина сегмен-
та ПБ, степень дисплазии, частота рецидивов эрозивного 
эзофагита, результаты манометрии высокого разрешения 
по двигательным нарушениям грудного отдела пищевода 
(неэффективная моторика и отсутствие сократимости).

Статистическая обработка данных осуществлялась с по-
мощью специального программного обеспечения MedCalc 
19.7.1 (Бельгия) в среде Microsoft Windows 10 (США). Ко-
личественные данные представлены в виде средней и 95% 
ДИ. Проверка статистических гипотез осуществлялась с 
помощью непараметрического U-критерия Манна–Уитни 
и параметрического критерия Фишера. Различия между 
группами считались достоверными при р<0,05.

Результаты
В исследование были включены 39 пациентов (28 муж-

чин и 11 женщин) с гистологически верифицированным 
ПБ. Средний возраст обследованных составил 57,1538 года 
(95% ДИ 53,4269–60,8808). В гендерной структуре преоб-
ладали мужчины (n=28). Длительность анамнеза по ПБ 
в анализируемой когорте составила 5,6769 года (95% ДИ 
4,6161–6,7378).

Ретроспективный анализ данных медицинской доку-
ментации продемонстрировал, что на момент постановки 
диагноза ПБ обе сформированные группы достоверно не 
различались по возрасту (p=0,7451), гендерному составу 
(p=0,3068), наличию длинного сегмента ПБ (p=1,0000) и 
низкой степени дисплазии (p=1,0000).

Обобщенная длительность периода наблюдения в иссле-
дуемой когорте составила 17,5 мес. Результаты итогового 
сопоставления обеих групп по демографическим, анамне-
стическим и клиническим характеристикам представлены 
в табл. 2. В проанализированной когорте не было выявлено 
достоверных различий между группами по средней длине 

Таблица 1. Причины прерывистого приема ИПП у пациентов 2-й группы

Причина Число пациентов (n=16)

Плохая переносимость ИПП, преимущественно метеоризм 11

Рекомендация лечащего врача кратковременного отказа от приема ИПП в силу разных причин 3

Сознательная позиция пациента 2

Таблица 2. Демографическая и клиническая характеристика пациентов в группах

Показатель 1-я группа (n=23) 2-я группа (n=16) Значимость различий (р)

Демография, анамнез и факторы риска

Средний возраст, лет 58,0500 (95% ДИ 51,8050–64,2950) 56,3125 (95% ДИ 52,1497–60,4753) 0,7247

Мужчины, n 18 (78,26%) 10 (62,5%) 0,3068

Женщины, n 5 (21,74%) 6 (37,5%)

Длительность анамнеза, лет 5,6261 (95% ДИ 4,1747–7,0775) 5,7500 (95% ДИ 4,0151–7,4849) 0,7627

Табакокурение, n 16 (69,5%) 9 (56,25%) 0,5030

Ожирение, n 12 (52,17%) 7 (43,75%) 0,7475

Результаты обследования

Длина сегмента, см 2,6043 (95% ДИ 2,2873–2,9214) 2,7312 (95% ДИ 2,3790–3,0835) 0,4454

Длинный сегмент, n 6 (26,08%) 4 (25,0%) 1,0000

Отсутствие дисплазии, n 21 (91,3%) 15 (93,75%) 1,0000

Низкая степень дисплазии, n 2 (8,7%) 1 (6,25%)

Рецидивы эрозивного эзофагита, n 2 (8,7%) 2 (12,5%) 1,0000

Неэффективная моторика, n 10 (43,48%) 5 (31,25%) 0,5165

Отсутствие сократимости, n 1 (4,38%) 2 (12,5%) 0,5570
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сегмента ПБ, числу пациентов с длинным сегментом ПБ, 
степени дисплазии, количеству рецидивов эрозивного эзо-
фагита и частоте двигательных нарушений грудного отдела 
пищевода. С момента постановки диагноза ни в одной из 
групп не было выявлено прогрессирования ПБ в диспла-
зию высокой степени или аденокарциному пищевода.

Обсуждение
ПБ – это предраковое состояние, обуславливающее по-

вышенный риск развития аденокарциномы пищевода 
путем последовательного перехода от метапластического 
эпителия без дисплазии к дисплазии низкой и высокой сте-
пени и в конечном итоге к раку [1, 4]. На сегодняшний день 
доказано, что постоянная терапия с применением ИПП 
способствует редукции кумулятивного риска развития не-
опластических изменений у пациентов с ПБ [3, 14–16]. Вме-
сте с тем в рутинной клинической практике нередко бы-
вают ситуации, требующие временной (от 1 нед до около 
месяца) отмены ИПП для валидного проведения ряда ди-
агностических мероприятий и ряд других причин [17, 24]. 
Данная диспозиция требует от клинициста прикрытия 
рисков прогрессирования ПБ. Использование антацидных 
препаратов на время отмены ИПП малоэффективно ввиду 
выраженной краткосрочности их действия [17, 25]. Учи-
тывая, что в прогрессии ПБ играет роль не только соляная 
кислота, но и компоненты желчи, поступающие в дисталь-
ный отдел пищевода дуоденогастроэзофагеальным реф-
люксом, перспективным представляется оценка эффек-
тивности эзофагопротекторов для прикрытия указанных 
рисков [26, 27]. Эзофагопротекторы — это новая фармако-
логическая группа, представителем которой является био-
адгезивная формула на основе гиалуроновой кислоты и 
хондроитина сульфата (Альфазокс), созданная для защиты 

слизистой оболочки пищевода [27, 28]. Настоящее ретро-
спективное сравнительное исследование, цель которого  – 
оценка эффективности эзофагопротекции в прикрытии 
коротких периодов отмены поддерживающей терапии 
ИПП у пациентов с ПБ, продемонстрировало, что в про-
анализированной когорте не выявлено достоверных раз-
личий между группами постоянно принимавших ИПП и 
прерывисто, прикрываясь эзофагопротекцией, по средней 
длине сегмента ПБ, числу пациентов с длинным сегментом 
ПБ, степени дисплазии, количеству рецидивов эрозивного 
эзофагита и частоте двигательных нарушений грудного от-
дела пищевода. Представляется, что такая эффективность 
обусловлена механизмом действия Альфазокса, который 
оказывает заживляющее и восстанавливающее действие 
по отношению к эпителию пищевода, а благодаря высокой 
способности к биоадгезии обеспечивает защиту слизистой 
оболочки органа в течение длительного времени, снижая 
вероятность контакта соляной кислоты с эпителиоцитами, 
необходимую для индукции симптоматики заболевания 
[27]. Согласно клиническим исследованиям Альфазокс 
способствует заживлению эрозий пищевода, в том числе в 
сочетании с ИПП у пациентов с ГЭРБ [29–31].

Заключение
Таким образом, в рутинной практике существуют при-

чины, требующие временного прекращения приема ИПП 
у пациентов с ПБ, что требует введения курсовой эзофаго-
протекции для прикрытия рисков. Результаты настоящего 
ретроспективного сравнительного исследования свиде-
тельствуют об эффективности данной стратегии. Несмотря 
на полученные оптимистичные данные, следует признать 
необходимость проведения проспективных исследований 
с более длительным периодом наблюдения.
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