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Частым осложнением фармакотерапии являются ситуации поражения гастроинтестинального 
тракта, развитие резистентности к традиционной терапии, деструкция интрамурального нервно-
го аппарата кишки, изменения условно-патогенной микрофлоры, нарушения функций иммунной 
системы кишечника, нередко приводящие к инвалидизации. По прогнозам экспертов Всемирной 
организации здравоохранения, в середине XXI века болезни органов пищеварения будут занимать 
одно из ведущих мест. В работе проанализированы литературные данные, свидетельствующие 
о поражениях желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) при приеме различных классов лекарственных 
средств, в т. ч. и препаратов, направленных на профилактику заболеваний ЖКТ. Описано побочное 
влияние НПВС, глюкокортикоидов, тяжелых металлов, нейролептиков, антибиотиков, цитостати-
ков, салуретиков, антикоагулянтов, контрацептивов, а также клизм, свечей и др. средств. Сущест-
вующие обзоры уделяют серьезное внимание медикаментозным поражениям желудка, оставляя 
в стороне их влияние на кишечный тракт. Мы постарались восполнить этот пробел. Даны новые 
подходы к коррекции, протекции органов ЖКТ с помощью клеточных технологий, коротких пеп-
тидов и медиаторов, регуляторных пептидов, пробиотиков, пребиотиков, симбиотиков. Рассмо-
трены эпигенетические вопросы, относящиеся к плюрипотентности стволовых клеток. В Россий-
ской Федерации создана нормативно-правовая база, регламентирующая все основополагающие 
процессы, связанные с производством и обращением биомедицинских клеточных продуктов и 
биотехнологий.

Ключевые слова: заболевания желудочно-кишечного тракта, медикаментозные энтероколиты, ле-
карственная болезнь, побочные эффекты, клеточные технологии, регуляторные пептиды, эпигене-
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Common complications of pharmacotherapy involve damage to the gastrointestinal tract, development of 
resistance to traditional therapy, destruction of the intramural nervous system of the intestines, changes in 
the opportunistic microfl ora, dysfunctions of the intestinal immune system. According to WHO experts, 
diseases of the digestive system are expected to become one of the leading causes of disability. This paper 
reviews current publications on drug-induced injuries of the gastrointestinal tract, including those induced 
by drugs aimed at preventing such conditions. Side effects of NSAIDs, glucocorticoids, minerals, neurolep-
tics, antibiotics, cytostatics, saluretics, anticoagulants, contraceptives, as well as enemas, suppositories and 
other drugs are described. Published review papers paid signifi cant attention to drug-induced injuries of the 
stomach; however, there is a lack of data on drug-induced lesions of the gastrointestinal tract. This paper 
aims to brigde this gap. New approaches to correction and organ protection are described. The epigenetic 
issues related to the pluripotency of stem cells are considered. In the Russian Federation, a regulatory 
framework was created to regulate all the fundamental processes associated with the production and use of 
biomedical cell products and biotechnologies.
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Введение
Социально значимая проблема современ-

ного общества с точки зрения гастроэнте-
рологов — воспалительные заболевания 
желудочно-кишечного тракта (ЖКТ), такие 
как гастрит, гастроэнтерит, язвенная бо-
лезнь, синдром раздраженного кишечника, 
энтероколит и др. [21].
С регулярной частотой данные патологии 

принимают хроническое течение и пора-
жают любую часть гастроинтестинального 
тракта в сопровождении многочисленных 
нарушений физиологической функции 
ЖКТ [17]. В запущенных случаях воспале-
ние отделов кишечника приводит к тяже-
лым осложнениям, наблюдается развитие 

резистентности к традиционной терапии, 
деструкция интрамурального нервного ап-
парата кишки, изменения условно-патоген-
ной микрофлоры, нарушения функций им-
мунной системы кишечника [22].
Данная ситуация усугубляется постоян-

ным ростом заболеваемости среди населе-
ния, нередко приводящим к инвалидиза-
ции. По прогнозам экспертов Всемирной 
организации здравоохранения, в сере-
дине XXI века болезни органов пищеваре-
ния будут занимать одно из ведущих мест.
Все чаще описываются ситуации лекар-

ственного поражения ЖКТ. Далее будут 
проанализированы литературные дан-
ные, свидетельствующие о лекарственных 
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поражениях ЖКТ, являющихся частым 
осложнением фармакотерапии. Кишечный 
слизистый барьер может быть поврежден 
при применении различных ЛС.

Влияние нестероидных 
противовоспалительных 
препаратов на ЖКТ
Поражение гастродуоденальной зоны, 

обус ловленное приемом нестероидных про-
тивовоспалительных препаратов (НПВС), — 
это серьезная медико-социальная проблема, 
поскольку НПВС широко применяются 
в клинической практике [11, 19].
К группе НПВП относятся ацетилса-

лициловая кислота, анальгин, ибупрофен, 
напроксен, кетопрофен, декскетопрофен, 
индометацин, кеторолак, ацеклофенак, ди-
клофенак, пироксикам, мелоксикам, целе-
коксиб, рофекоксиб, парекоксиб, эторикок-
сиб, валдекоксиб, парекосиб, лумиракоксиб.
Чаще всего НПВС используют для лече-

ния ревматоидного артрита, реже — остео-
артрита, анкилозирующего спондилоар-
трита, псориатического и подагрического 
артритов, системных заболеваний соеди-
нительной ткани (системной красной вол-
чанки, склеродермии, дерматомиозита), 
остеохондроза позвоночника, а также 
при невралгии. Аспирин в низких дозах 
широко применяют для профилактики сер-
дечно-сосудистых исходов у пациентов 
с ишемической болезнью сердца [5, 8, 54].
Как свидетельствует клинический опыт, 

при приеме НПВС могут поражаться все 
отделы ЖКТ, но наи более частым и опас-
ным по последствиям является поврежде-
ние гастродуоденальной зоны, прежде все-
го антрального отдела желудка — эрозии, 
язвы, кровотечения и перфорация [17, 19]. 
Достоверно установлено, что примерно 50% 
острых желудочно-кишечных кровотечений 
индуцированы приемом НПВС, вследствие 
чего потребность в госпитализации возра-
стает в 6 раз, а летальность — в 2 раза [27]. 
При приеме НПВС риск эрозивно-язвенных 

поражений слизистой оболочки желудка 
и значительно реже двенадцатиперстной 
кишки повышается в 3,9 раза, а риск крово-
течений — в 8 раз [6, 17, 21, 65]. Эрозивно-
язвенные повреждения слизистой оболочки 
желудка и двенадцатиперстной кишки и кро-
вотечения из них ежегодно служат основа-
нием для госпитализации 100–200 тыс. па-
циентов и причиной 10–20 тыс. летальных 
исходов [21, 27].
Непосредственным этиологическим фак-

тором эрозивно-язвенных повреждений 
слизистой оболочки желудка и двенадца-
типерстной кишки, кровотечений из них 
и перфораций является прием НПВС, вклю-
чая дополнительно аспирин и селективные 
ингибиторы циклооксигеназы-2 (коксибы). 
В развитии НПВС-индуцированного га-
стрита и его осложнений имеют значение 
особенности действия конкретного препа-
рата из этой группы, его доза и длитель-
ность приема. Выше всего повреждающий 
потенциал у неселективных НПВС, таких 
как индометацин, кетопрофен, пироксикам, 
кеторолак, напроксен. Меньше других по-
ражают слизистую оболочку желудка и две-
надцатиперстной кишки диклофенак и ибу-
профен [5, 6, 8, 21].
Так, большинство НПВС (аспирин, ди-

клофенак, нимесулид, кетопрофен, ибупро-
фен, индометацин и др.), нарушая синтез 
простагландинов, повреждают слизистый 
барьер кишечника, вызывая его разрыв 
за счет уменьшения синтеза и секреции сли-
зи, а также вызывают отек сосудов. НПВС 
ослабляют и вторую линию защиты, вы-
зывая разрыв гликокаликса, повреждение 
апикальных и базальных мембран эпителия, 
усиленную его десквамацию, повышенную 
проницаемость слизистой оболочки, обра-
зование в ней дефектов, язв, некроз и пер-
форацию стенки [56].
Осложнения фармакотерапии (ОФТ) 

или лекарственная болезнь (ЛБ) со стороны 
тонкой кишки известны также после дли-
тельного приема индометацина, с развити-
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ем изъязвлений, кровоизлияний, развитием 
стриктуры и непроходимости. Это наблю-
дается чаще у больных с ревматоидным 
артритом, ревматизмом и др. коллагеноза-
ми, у них же возможно появление инфаркта 
брыжейки или кишки. Патогенетической 
основой индометациновых язв может быть 
тромбоз сосудов кишечника [53].
При лечении НПВС (бутадионом, фена-

цетином и др.) возникает клиническая кар-
тина в виде острого энтероколита, механи-
ческой непроходимости, мезентерального 
тромбоза, инфаркта и некроза кишечной 
стенки или же геморрагической пурпуры 
типа Шенлейн — Геноха. Поражение ки-
шечника может быть следствием тяжелых 
токсико-аллергических реакций лекарст-
венного происхождения [68], что сопро-
вождается тотальным повреждением сли-
зистой ЖКТ: ротовой полости, пищевода, 
кишечника и прямой кишки [58]. В остром 
периоде могут появляться гастроинтести-
нальные кровотечения, перфорация стенки 
желудка и кишечника, кишечная непрохо-
димость и даже некроз кишки [22].
Преимущественно лекарственные по-

ражения тонкого и толстого кишечника, 
возникающие в связи с побочными воздей-
ствиями лекарственных средств, встреча-
ются часто и протекают на фоне поражения 
всего кишечного канала, начинаясь обыч-
но с клиники поражения толстой кишки, 
но редко диагностируются. Через 3 недели 
лечения напроксеном, типичным предста-
вителем НПВС, может развиваться острый 
лекарственный эозинофильный колит с по-
ложительной кожной аллергической реак-
цией замедленного типа.

Повреждения ЖКТ при применении 
глюкокортикоидов
Глюкокортикоиды вызывают аналогич-

ное повреждение слизистого барьера ки-
шечника. Среди них — полусинтетические 
препараты (гидрокортизон) и синтетиче-
ские (бетаметазон, будесонид, дексамета-

зон, дезоксиметазон, дифлукорталон, кло-
бетазол, метилпреднизолон, мометазон, 
преднизолон, предникарбат, триамцинолон, 
флуметазон, флуокортолон, флуциноид, 
флукатизон пропионат). По длительности 
действия глюкокортикостероидов выделя-
ют: короткодействующие, подавляющие 
активность АКТГ на срок чуть более су-
ток (кортизол, гидрокортизон, кортизон, 
преднизолон, метипред); средней продол-
жительности — срок действия до 2-х сут 
(траимциналон, полькортолон); препараты 
длительного действия — эффект сохра-
няется дольше 48 ч (батметазон, дексаме-
тазон). Длительное лечение кортикосте-
роидами может приводить к развитию 
ульцерозно-геморрагического колита, пре-
имущественно у больных с предшествую-
щими заболеваниями кишечника, но все-
таки в 2 раза реже, чем поражения желудка. 
Кортизон может стимулировать обострение 
имевшего место скрытого течения амеби-
аза. Но токсические реакции с синдромом 
лекарственного энтероколита чаще явля-
ются следствием лечения половыми гормо-
нами с появлением клиники тяжести и бо-
лей в животе, метеоризма, реже — только 
поносов. Патогенетически определяется 
пролиферативный артериит сосудов стенок 
кишечника [11].

Влияние тяжелых металлов на ЖКТ
Лекарственные средства, содержащие 

атомы тяжелых металлов — ртути, сере-
бра, золота, висмута, таллия, йода, могут 
приводить к развитию алиминационных 
колитов. Золото и висмутсодержащие 
препараты могут вызывать колиты, кото-
рые регрессируют после отмены препара-
та. Может поражаться любая часть ЖКТ. 
«Золотым» энтероколитом чаще болеют 
женщины (6:1), и описан он был через 9 лет 
после начала применения солей золота 
в терапии. Гистологически на ранней ста-
дии развития осложнений фармакотера-
пии находят эозинофильные инфильтраты, 
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а патогенетически и клинически симптомы 
аллергической реакции. ОФТ могут разви-
ваться при длительном (через 10 недель) 
лечении золотом в дозе 500 мг на курс [42].

Влияние слабительных препаратов 
на поражение ЖКТ
Ятрогенные колиты возможны при про-

должительном применении слабительных: 
алоэ, крушины, антрахиноновых и фенол-
фталеиновых производных (натрия пико-
сульфата, бисакодила, препараты сенны, 
препараты ревеня и пр.).
Колит, вызванный систематическим 

приемом слабительных средств, может 
сопровождаться лекарственной диареей 
с дегидратацией, гипокалиемией, потерей 
натрия, синдромом мальабсорбции, остео-
маляции, экссудативной энтеропатией [7]. 
Злоупотребление слабительными приво-
дит к меланозу — потемнению до черноты 
слизистой толстой и прямой кишки, сви-
детельством чему является эта «невинная» 
пигментация. Антрахинонсодержащие сла-
бительные средства при продолжительном 
применении вызывают дегенеративные из-
менения интрамуральной нервной системы 
толстого кишечника [56, 64]. Siegers и соавт. 
(1993) отметили повышенный риск разви-
тия колоректальной карциномы у больных, 
длительное время использовавших антра-
хиноновые слабительные. Эти выводы сде-
ланы на основе ретроспективного исследо-
вания 3049-ти пациентов и проспективном 
исследовании 1095-ти пациентов, прошед-
ших диагностическую колоноскопию [67]. 
Kleibeuker и соавт. (1995) отметили очень 
высокий уровень пролиферации в сигмо-
видной кишке после очищения кишечника 
антрахинонами [59]. С этими данными со-
гласуются результаты исследований, в ко-
торых также отмечались массивная потеря 
клеток, образование коротких крипт и уве-
личение клеточной пролиферации при при-
менении ректальных клизм с экстрактом 
сенны высокой очистки [69].

Последствия применения 
нейролептиков
Среди лекарственных поражений тол-

стого кишечника в последние годы стали 
больше обращать внимание на последст-
вия длительного применения широко из-
вестных нейролептиков (фенотиазин, ле-
вомепромазин, хлорпромазин, алимемазин, 
перфеназин, трифлуоперазин, флуфеназин, 
тиопроперазин, перициазин, тиоридазин 
галоперидол, дроперидол, зипрасидон, 
сертиндол, зуклопентиксол, флупентиксол, 
хлорпротиксен, кветиапин, клозапин, олан-
запин, амисульприд, сульпирид, риспери-
дон, арипипразол).
Был описан некротический колит по-

сле приема галоперидола и нозинака, осо-
бенно часто в сочетании с солями лития. 
Вследствие холинолитического (атропино-
подобного) действия нейролептиков могут 
развиться атония, непроходимость и/или 
паралитический илеус, некроз кишечной 
стенки вследствие ишемии [41].

Токсический характер антибиотиков
Лекарственные поражения тонкого ки-

шечника, преимущественно токсического 
характера, вызывают некоторые антибио-
тики: неомицин, канамицин, левомице-
тин, тетрациклины и др. Каждый из них 
может вызывать стеаторею. При длитель-
ном применении одного и, еще в большей 
степени, при сочетанном назначении двух 
указанных антибиотиков развиваются 
различные виды дисахаридных энтеро-
патий вследствие угнетения дисахарида-
зы [42].
В тяжелых случаях возможно развитие 

наиболее грозного осложнения антибакте-
риальной терапии — псевдомембранозного 
энтероколита [37].

Влияние цитостатиков
Цитостатики (цисплатин, карбоплатин, 

циклофосфамид, бусульфан, алемтузумаб, 
натализумаб, ритуксимаб, эмицизумаб, 
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окрелизумаб, блеомицин, дактиномицин, 
доксорубицин, эпирубицин, адалимумаб, 
азатиопин, инфликсимаб, лефлуномид, 
метотрексат, такролимус, терифлуномид, 
финголимод, циклоспорин), особенно 
в больших дозах, приводят к тяжелым 
энтеритам, правильнее — гастроэнтеро-
колитам. При этом в прямой кишке изме-
нения иногда носят язвенный характер. 
При лечении антиметаболитами нередко 
наблюдаются изъязвления стенок тон-
кой, но чаще толстой (преимущественно 
прямой) кишки, кровавые поносы, со-
провождающиеся язвенным стоматитом, 
катаральными глосситами, иногда гастро-
дуоденальными язвами. Цитостатические 
алкалоиды — колхицин, колхамин, йодо-
филин, винкалейкобластин и др. — могут 
вызывать токсические поражения кишеч-
ника с появлением кишечной диспепсии, 
а в тяжелых случаях — кровавого поноса 
со слизью как проявление тяжелого энте-
роколита [11].

Побочное действие салуретиков
Длительное лечение салуретиками (ги-

дрохлортиазид, бендрофлуметиазид) и пре-
паратами, содержащими соли калия, может 
вызвать ульцерозно-стенозирующие изме-
нения тонкой кишки. Вероятность таких 
поражений может расти в связи с комбини-
рованным применением тиазидных моче-
гонных и хлористого калия. Литературные 
публикации свидетельствуют о том, 
что ульцерогенное действие вызывают 
не салуретики, а соли калия. Патогенез 
их действия не вполне выяснен. Наиболее 
признанным считается их первичное дей-
ствие на вены кишечника с последующим 
развитием венозной недостаточности 
и развитием геморрагических инфарктов. 
Хроническая сердечная недостаточность 
с застойными явлениями (по поводу чего 
могут применяться эти препараты) спо-
собствует ульцерозному изменению стенок 
тонкой кишки [42].

Патологии ЖКТ при применении 
антикоагулянтов
При лечении антикоагулянтами непря-

мого действия лекарственная патология 
с поражением тонкого кишечника может 
проявляться от едва заметных кровоте-
чений до появления тяжелой кровавой 
рвоты и мелены. Известно, что синтети-
ческие средства вызывают более тяжелые 
поражения, чем естественные (гепарин). 
Специфические поражения появляются 
после длительного лечения (от нескольких 
месяцев до года и более). Тяжесть пораже-
ний усиливается при одновременном лече-
нии салицилатами, бутадионом, гормонами, 
антибиотиками, подавляющими синтез ви-
тамина K микрофлорой кишечника: лево-
мицетином, неомицином, стрептомицином, 
тетрациклином и др. [27].
Геморрагический энтерит часто наблю-

дается при лечении гепариновыми препа-
ратами. В тонком кишечнике выявляются 
дегенерация, воспаление слизистой и мно-
гочисленные изъязвления. В отдельных 
случаях от дикумариновых производных 
может развиться механическая (от стеноза, 
гематомы) и функциональная (паралити-
ческая) непроходимость тонкого кишеч-
ника.

Побочное действие гормональных 
контрацептивов
Тромбоз брыжейки толстого кишеч-

ника с клиникой ишемического колита 
может развиваться у женщин вследст-
вие применения эстрогенсодержащих 
оральных контрацептивов (эстради-
ол, эфиры эстрадиола и эстриол, этини-
лэстрадиол и местранол). В этих случаях 
появляются схваткообразные боли в живо-
те, частый жидкий стул с примесью крови. 
Лабораторные показатели крови при этом 
не изменены. Низкодозные гормональные 
контрацептивы третьего поколения тром-
боэмболические осложнения вызывают 
очень редко [41].
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Влияние на ЖКТ клизм, свечей и др. 
средств
Изменения прямой кишки вследст-

вие местного лечения в форме проктита 
и проктосигмоидита могут появляться 
от применения лекарственных клизм, све-
чей и др. средств. В этих случаях имеет 
место местное раздражающее действие, 
а в других случаях появляются симптомы 
контактной аллергии. Развивается ката-
ральный проктит, реже могут появляться 
геморрагические проктиты с эрозиями 
и изъязвлениями (чаще при применении 
для местного лечения несвежих паральде-
гидных растворов).

О биомоделировании лекарственно-
индуцированных поражений ЖКТ
В НЦБМТ ФМБА России были выполне-

ны исследования по созданию адекватной 
экспериментальной биомодели на различ-
ных животных [10]. Одним из факторов 
развития заболеваний ЖКТ, описанных 
в литературе, является приём НПВС. 
Энтероколит является частым осложне-
нием приема НПВС. Экспериментальное 
моделирование заболеваний ЖКТ, макси-
мально приближенных по происхождению 
и механизму развития соответствующего 
заболевания у человека, является акту-
альной проблемой современной медици-
ны. Получены сравнительные биомодели 
НПВС-индуцированных энтероколитов 
у лабораторных крыс. При внутриже-
лудочном введении ацетилсалициловой 
кислоты у животных выявлены лишь по-
вреждения желудка. Введение декскето-
профена как пероральным способом, так 
и внутримышечным вызывает эрозив-
но-язвенные повреждения желудка и ки-
шечника. Развитие повреждений не за-
висит от способа введения препарата. 
Декскетопрофен — лекарственное средст-
во, НПВС из группы производных пропио-
новой кислоты, чистый правовращающий 
стереоизомер кетопрофена. Механизм 

действия связан с неизбирательным инги-
бированием ферментов циклооксигеназы 
ЦОГ1 и ЦОГ2 и блокированием синтеза 
простагландинов [9]. Также стоит отме-
тить, что ранее декскетопрофен не исполь-
зовался в моделировании энтероколита 
у жи вотных [10].
Модель, созданная с использованием 

декскетопрофена, отличается как повре-
ждениями желудка, так и эрозивно-язвен-
ным поражением кишечника, в отличие 
от «ацетилсалициловой» модели. Скорость 
формирования язвенного энтероколита, ее 
выраженность и возникновение осложне-
ний находились в прямо пропорциональ-
ной зависимости от дозы декскетопрофе-
на. Стоит отметить, что повреждения чаще 
развивались при пероральном способе 
введения препарата, наиболее приближен-
ном к медицинскому применению у че-
ловека [10].
В доступной литературе достаточно пол-

но представлены биомодели поражения 
ЖКТ лекарственными препаратами, поэ-
тому мы не будем на них останавливать-
ся. Приведем лишь те, которые относятся 
к предмету нашего изложения. В 2007 г. 
впервые была разработана модель ауто-
иммунной длительно незаживающей язвы 
желудка (ДНЯЖ) на крысах Вистар, кото-
рая позволила изучить иммунопатологи-
ческие механизмы развития хронической 
язвы в слизистой оболочке желудка, где 
впервые в доклиническом эксперименте 
для ускоренного заживления аутоиммун-
ных ДНЯЖ были применены культуры 
мультипотентных мезенхимальных стро-
мальных (ММСК) и мононуклеарных 
клеток аутологичного костного мозга 
(МНК) [1, 2].
Группой ученых [13, 14, 15] было про-

ведено изучение терапевтического по-
тенциала трансплантированных ММСК 
при остром и хроническом поражении 
кишечника, индуцированном натрий дек-
стран-сульфатом у крыс линии Вистар, 



21

Р.А. Клёсов, Н.Н. Каркищенко, О.И. Степанова, Е.Л. Матвеенко
«Лекарственное поражение гастроинтестинальной системы и пути ее коррекции (обзор)»

БИОМЕДИЦИНА | JOURNAL BIOMED | 2020 | Toм 16 | № 3 | 14–34

и была получена положительная динами-
ка в лечении воспалительных заболеваний 
кишечника (ВЗК).

Клеточные технологии в лечении 
лекарственного поражения ЖКТ
В 1908 г. русский гистолог А. А. Максимов 

сформулировал концепцию существования 
стволовых клеток в кроветворной ткани 
(стволовых кроветворных клеток). В сере-
дине 1970-х гг. А. Я. Фриденштейн и соавт. 
описали стволовую мезенхимальную клетку 
в строме костного мозга [24]. К настоящему 
времени известно несколько форм и клас-
сификаций стволовых клеток. По способу 
получения стволовые клетки подразделя-
ют на эмбриональные стволовые клетки 
(из бластоцисты, ЭСК), стволовые клет-
ки эмбриональных тканей (фетальные СК, 
ФСК) и стволовые клетки дифференциро-
ванных тканей (соматические СК, СКК) 
организма (кровь, костный мозг, кожа, мы-
шечная, жировая ткани и клетки слизистых 
ЖКТ). Дифференциация стволовых клеток 
в ЖКТ и др. органах представлена в табл. 1.
Мультипотентные мезенхимальные 

стромальные клетки (ММСК) — муль-
типотентные стволовые клетки, способ-
ные дифференцироваться в остеобласты 
(клетки костной ткани), хондроциты (хря-
щевые клетки) и адипоциты (жировые 

клетки), кардиомиоциты, нервную ткань, 
гепатоциты. Свойства ММСК постоянно 
изучаются и с каждым годом открывают-
ся новые способности превращения этих 
клеток в другие типы клеток и тканей. 
Многочисленные исследования показали, 
что ММСК человека могут избегать от-
торжения при трансплантации, вступать 
во взаимодействие с дендритными клет-
ками и Т-лимфоцитами и создавать имму-
носупрессивную микросреду посредством 
выработки цитокинов.
Ученые предлагают большой набор ген-

но-инженерных манипуляций, способных 
изменить иммунные характеристики эм-
бриональных стволовых клеток и снизить 
риск развития реакции «трансплантат про-
тив хозяина», притом что подобные мани-
пуляции не являются рутинными.
Любые лекарственные поражения ки-

шечника и в целом ЖКТ сопровождаются, 
как правило, воспалительными проявлени-
ями. Повышение содержания уровня каль-
модулина и кальпротектина в сыворотке 
крови (СКП) у больных воспалительным 
заболеванием кишечника (ВЗК) тесно свя-
зано с увеличением показателей острой 
фазы воспаления и сочетается с ухудше-
нием клинической и эндоскопической 
активностью заболеваний. В стадии обо-
стрения ВЗК концентрация СКП зависела 

Таблица 1. Дифференциация стволовых клеток в ЖКТ и других органах и тканях (по [55])
Table 1. Differentiation of stem cells in the gastrointestinal tract and other organs and tissues (according to [55])

Тип стволовых 
клеток Локализация Путь дифференцировки

Мезенхимальные Костный мозг, жировая ткань, 
ткани ЖКТ

Кардиомиоциты, миоциты, гладкомышечные клетки, 
астроглия, костная, хрящевая, стромальная ткани, 

нервные клетки, клетки ЖКТ

Кроветворные Костный мозг, селезенка
Эритроциты, гранулоциты, моноциты-макрофаги, остео-
класты, клетки Купфера, дендритные клетки, лимфоци-

ты, тромбоциты
Нейральные Головной мозг, кожа Нейроны, астроциты, олигодендроциты, клетки крови

Эпителиальные Кожа, эпидермис, ткани ЖКТ Все типы клеток в эпителиальных криптах, все типы 
клеток эпидермального слоя, а также клетки кишечника

Печёночные Печень, кишечник Гепатоциты, эпителий желчных протоков, кишечный 
эпителий, клетки поджелудочной железы, миоциты

Дермальные Кожа, слизистые, в т. ч. ЖКТ Нейроны, глия, гладкие миоциты, адипоциты, клетки 
слизистой ЖКТ
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от степени активности воспалительного 
процесса, а не от локализации. Тест с СКП 
является высокочувствительным методом 
для оценки степени активности воспа-
лительного процесса при лекарственных 
поражениях ЖКТ. После трансплантации 
ММСК и стандартной терапии в большей 
степени снижаются уровни СКП, чем даже 
при селективной иммуносупрессивной те-
рапии [34].
Индуцированные плюрипотентные ство-

ловые клетки (induced pluripotent stem cells, 
iPSC или iPS) получают из клеток различ-
ных тканей (в первую очередь фибробла-
стов) с помощью их перепрограммирова-
ния методами генетической инженерии. 
Показано, что iPS могут давать полноцен-
ный организм, в т. ч. и его клетки зароды-
шевого пути.
Наиболее безопасными для применения 

в медицинской практике считаются ауто-
логичные (собственные) клетки пациента, 
полученные из жировой ткани, костного 
мозга или пуповинной крови, остальные 
типы клеток проходят разные стадии кли-
нических испытаний и, вероятно, в скором 
времени займут свое место в арсенале ле-
чебных инструментов клеточной терапии 
для лечения лекарственного поражения же-
лудка, кишечника и др. органов ЖКТ.
Соматические стволовые клетки полу-

чают из ткани самого пациента, поэтому 
проблемы иммунологического отторжения 
не возникает. Стволовые клетки из диффе-
ренцированных тканей не вызывают обра-
зования тератом, в то же время пациенту 
не требуется одновременного замещения 
многих тканей.
Мезенхимальные стволовые клетки 

(МСК) применяются для восстановления 
дефектов желудка и кишечника (эрозии, 
язвы). С этой целью используется прямое 
введение МСК для восстановления слизи-
стой и кишечника и др. тканей ЖКТ, в т. ч. 
болезни Крона. В перспективе клеточная 
терапия может стать единственным шансом 

на жизнь для 75% пациентов, имеющих то-
тальные или грубые поражения кишечника 
и в целом ЖКТ при тяжелых формах лекар-
ственной болезни.

Эпигенетика и плюрипотентность 
стволовых клеток
Единой концепции по терапии лекарст-

венных болезней ЖКТ нет. Наш предвари-
тельный опыт и данные немногочисленных 
литературных источников дают возмож-
ность повышать неспецифическую рези-
стентность организма методами клеточной 
терапии и элементами клеточного метабо-
лизма как способа лечения и профилактики 
заболеваний ЖКТ.
Научное направление, изучающее потен-

циально обратимые изменения в живых си-
стемах без нарушения первичной последо-
вательности нуклеотидов в структуре ДНК, 
носит название эпигенетика. В последние 
30–40 лет в связи с развитием клеточных 
технологий и пробудившимся в мире инте-
ресом к регенерационным возможностям 
стволовых клеток костного мозга появи-
лась возможность их легитимного приме-
нения у больных с тяжелой хронической 
патологией. Эпигенетика лежит в основе 
научного понимания персонализирован-
ной терапии и регенеративной медицины, 
в т. ч. при индуцированной лекарствами 
патологии ЖКТ. Особую роль занимает ис-
пользование явлений плюрипотентности, 
т. е. свойств клеток дифференцироваться 
в производные эктодермы, эндодермы и ме-
зодермы.
Плюрипотентные клеточные биотехноло-

гии стали использовать для лечения острых 
и хронических заболеваний [45, 48], ряда 
гнойно-септических и аутоиммунных за-
болеваний [23], острой и хронической пе-
ченочной недостаточности разного генеза 
[60], длительно незаживающих язв, ран 
и ожогов [28] и др.
Эффективность стромальной фракции 

клеток костного мозга (КМ) обусловлена 
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не только тем, что эти клетки секретиру-
ют широкий спектр цитокинов и рост-
стимулирующих факторов, но и тем, 
что, являясь предшественниками мульти-
потентных мезенхимальных стромальных 
клеток (ММСК), они способны активно 
пролиферировать в культуре, дифференци-
роваться в мезенхимальные клетки других 
фенотипов и непосредственно участвовать 
в процессах восстановительной регене-
рации поврежденных тканей [26, 50, 60]. 
Кроме того, известно, что ММСК КМ могут 
участвовать в регуляции дифференцировки 
Т-клеток, вызывают супрессию пролифера-
ции эффекторных клеток (цитотоксических 
Т-лимфоцитов, натуральных киллеров), 
а также ограничивают дифференцировку 
дендритных клеток [52, 46], способствуя 
ингибированию системной воспалительной 
реакции, характерной для лекарственных 
энтероколитов. Именно благодаря регуля-
торным эффектам пептидов, продуцируе-
мых клетками КМ, оказалось оправданным 
их применение при лечении многих хрони-
ческих заболеваний, сопровождающихся 
угнетением репаративных процессов, им-
мунной дизрегуляцией и развитием вто-
ричного иммунодефицита [16, 28, 44, 60]. 
К таким заболеваниям относится и язвен-
ная болезнь желудка и двенадцатиперстной 
кишки, индуцируемая лекарственными ве-
ществами.
В 2002 г. появилось сообщение об успеш-

ной трансплантации кроветворных феталь-
ных клеток в лечении язвенной болезни 
желудка и двенадцатиперстной кишки [36]. 
Однако применение фетальных клеток за-
труднено нерешенностью этических, пра-
вовых и юридических проблем, а также 
отсутствием законодательства о легитим-
ности забора и использования фетального 
донорского материала.
В последние годы активно разрабаты-

ваются средства, влияющие на эпигеном 
человека. В этом аспекте для коррекции 
лекарственно-индуцированных поражений 

ЖКТ находят свое применение эпигене-
тические препараты растительного проис-
хождения:
эпигаллокатехин-3-галлат — ингибитор 

ДНК-метилтрансферазы, флавоноид из зе-
леного чая;
геннестеин — ингибитор метилирования 

цитозина;
сульфорафан — ингибитор активности 

деацетилаз гистонов.
На сегодня клеточная терапия с помо-

щью культивированных плюрипотентных 
и эпигенетических стволовых клеток — 
наи более действенный способ в коррекции 
медикаментозных заболеваний кишечника 
и в целом ЖКТ.

Регуляторные пептиды в коррекции 
лекарственного поражения ЖКТ
К регуляторным пептидам относятся 

биологически активные вещества, при-
надлежащие информонам. При большом 
разнообразии свойств и функций регу-
ляторных пептидов существуют опреде-
ленные затруднения в их классификации 
и определении. Их основными признаками 
являются полифункциональность и способ 
образования путём выщепления из поли-
пептида-предшественника. Многие регуля-
торные пептиды обычно рассматриваются 
как гормоны (инсулин, вазопрессин, окси-
тоцин, соматостатин, АКТГ, гастрин и др.) 
и нейромодуляторы. В отличие от медиато-
ров регуляторные пептиды секретируются 
при многократном прохождении нервного 
импульса. При этом они действуют на иные 
мишени (обычно — метаботропные рецеп-
торы или энзимы) и при выделении вместе 
с медиаторами изменяют, регулируют их 
эффект, что и позволяет называть эти пеп-
тиды регуляторными. Эволюция регуля-
торных пептидов происходит при единич-
ных изменениях аминокислотных остатков 
пептида, приводящих к потере или прио-
бретению какого-либо вида биоактивно-
сти [3, 29].
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Одной из групп веществ, способных ре-
гулировать активность стволовых клеток, 
являются короткие пептиды. Установлена 
способность пептидов индуцировать диф-
ференцировку полипотентных клеток. 
В опытах на животных и клеточных культу-
рах было установлено, что эти пептиды спо-
собствуют индукции синтеза регуляторных 
белков, влияют на пролиферацию и диффе-
ренцировку клеток, проявляют тканеспеци-
фичность. В связи с этим были проведены 
исследования влияния коротких синтетиче-
ских пептидов на пролиферацию МСК че-
ловека.
В результате проведенной работы [18] 

было выяснено, что короткие пептиды в за-
висимости от их структуры способны акти-
вировать пролиферацию МСК, способствуя 
поддержанию резервных возможностей ор-
ганизма, что особенно важно при ускорен-
ном и естественном старении различных 
органов и тканей. Были определены наибо-
лее энергетически выгодные конформации 
пептидов, которые они принимают в рас-
творителе. При совмещении молекул было 
показано, что пептид H-Lys-Glu-Asp-OH 
является более стабильной молекулой, чем 
пептид H-Glu-Asp-Arg-OH.
Короткие пептиды влияют на пролифе-

ративную активность и дифференциров-
ку клеток через регуляцию экспрессии 
различных транскрипционных факторов, 
связываясь с промоторными зонами их 
генов. Короткие пептиды в зависимости 
от их структуры способны активировать 
пролиферацию МСК, способствуя поддер-
жанию резервных возможностей организ-
ма, что особенно важно при старении раз-
личных органов и тканей [18], а особенно 
при хроническом повреждающем действии 
на ЖКТ лекарственных средств.
Важнейшими в работе кишечника явля-

ются опиоидные нейропептиды, которые 
участвуют в регуляции нервной, иммун-
ной, сердечно-сосудистой, эндокринной, 
выделительной и ЖКТ систем, являются 

компонентом антиноцицептивной системы, 
регулируют все виды обмена и поведения 
[49]. Широко представленные как в нерв-
ной системе, так и непосредственно в ЖКТ 
опиоидные пептиды также оказывают про-
тективное действие на слизистую желудка, 
регулируют секреторную функцию подже-
лудочной железы, изменяют интенсивность 
метаболизма в печени и оказывают гепа-
топротекторный эффект при острых по-
вреждениях печени. Опиоидные пептиды 
влияют на секрецию в желчь детерминант 
желчетока [31].
Механизмы опиоидергической регуля-

ции во многом остаются неясными, однако 
существует предположение о том, что эф-
фекты стимуляции периферических и цен-
тральных опиоидных рецепторов на функ-
ционирование органов и систем могут 
быть различными [31]. В ряде работ про-
демонстрирован антагонизм центральных 
и периферических опиоидных рецепторов 
в отношении желчеотделительной функ-
ции печени. Показано, что для проявления 
эффектов центральной стимуляции и бло-
кады опиоидных рецепторов необходимо 
сохранение интактной иннервации органа. 
Высказано предположение о том, что цен-
тральные опиоидные рецепторы оказыва-
ют влияние на желчеотделительную функ-
цию печени с помощью двух механизмов: 
непосредственно — путем передачи сиг-
нала по нервным волокнам вегетативной 
нервной системы — и опосредованно, 
вызывая центральную респираторную де-
прессию [31]. Интересно, что опиоидные 
рецепторы в равной степени представлены 
как в кишечнике, так и в ЦНС, причем их 
взаимодействие зачастую является реци-
прокным.
Пептидные биорегуляторы успешно ис-

пользуются для коррекции патологии орга-
нов ЖКТ, нервной, иммунной и эндокрин-
ной систем, развивающейся у лиц старше 
60-ти лет [1, 38, 39]. Однако влияние ко-
ротких пептидов на органы ЖКТ до сих 
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пор изучено недостаточно. В модели 
ускоренного старения эффекты пептидов 
определялись их тканеспецифичностью. 
Так, пептид хонлутен, имеющий сродство 
к тканям дыхательной системы, не вызы-
вал репарации тканей двенадцатиперстной 
кишки после облучения или поражения 
НПВП, а в некоторых случаях даже спо-
собствовал замедлению их восстанов-
ления. Синтетический пептид везуген, 
оказывая тканеспецифическое действие 
на сосудистое русло и тем самым улучшая 
трофику двенадцатиперстной кишки, спо-
собствовал активации в ней пролифера-
тивных процессов. Полученные результа-
ты открывают перспективы для создания 
новых геропротекторных средств, стиму-
лирующих кровоснабжение органов ЖКТ 
при возрастной инволюции и лекарствен-
ной болезни кишечника [33].
Одним из эффективных опиатных препа-

ратов является лоперамид, применяющий-
ся для лечения диареи, вызванной лекарст-
венным поражением желудка и кишечника, 
а также гастроэнтеритом и его воспали-
тельными заболеваниями. По химической 
структуре лоперамид близок к производ-
ным фенилпиперидина, имеет элементы 
сходства с анальгетиками фентанилом и пи-
ритрамидом, но выраженного анальгезиру-
ющего влияния не оказывает. Вместе с тем 
он активно замедляет перистальтику кишеч-
ника, что является важнейшим элементом 
коррекции лекарственной болезни. В усло-
виях эксперимента лоперамид связывается 
с опиатными рецепторами. Повышает тонус 
анального сфинктера, способствует удер-
жанию каловых масс и урежению позывов 
к дефекации. Лоперамид тормозит секре-
цию жидкости и электролитов, индуциру-
емую различными лекарствами-стимуля-
торами. Лоперамид уменьшает кишечную 
секрецию воды и электролитов, стимули-
руемую простагландином E2 (PGE2), аго-
нистом 3’-5’-циклического аденозинмоно-
фосфата (цАМФ). Лоперамид практически 

не проникает через гематоэнцефалический 
барьер.
Лейцинэнкефалин (даларгин) — совре-

менное противоязвенное лекарственное 
средство пептидной (белковой) природы. 
Действие препарата основывается на по-
давлении протеолиза (ферментативного 
повреждения) и восстановлении дефектов 
в стенке желудка и двенадцатиперстной 
кишки. НЦБМТ ФМБА России установле-
но, что даларгин обладает мощной стрес-
спротекторной активностью, оказывает 
выраженное противовоспалительное дей-
ствие, что способствует восстановлению 
защитных функций клеточных элементов 
организма, включая клетки кишечника 
и ЖКТ. В целом можно отметить исключи-
тельно важную роль даларгина в лечении 
лекарственной болезни ЖКТ.
Для улучшения результатов лечения 

через устранение дизрегуляции иммун-
ной системы при язвенной болезни стали 
использовать пептиды селезенки (спле-
нопид) и клеток костного мозга (миело-
пид) [4]. Миелопид — иммуностимулиру-
ющий пептидный препарат, получаемый 
из культуры клеток костного мозга млеко-
питающих. Миелопид, как и большинство 
пептидов, не является видоспецифичным 
и может применяться у человека для кор-
рекции лекарственно повреждающих воз-
действий ЖКТ. Спленопид, а также сол-
косплен, спленин — пептидные препараты, 
получаемые из клеток селезенки млеко-
питающих и обладающие иммуности-
мулирующим действием. Применяются 
при язвенных и гнойно-септических ауто-
иммунных процессах, включая заболева-
ния желудка и кишечника лекарственного 
происхождения.

Коррекция пейзажа микрофлоры 
при лекарственном поражении ЖКТ
Микроорганизмы, использующиеся в те-

рапевтических целях, а также пищевые 
продукты и биологически активные до-
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бавки, содержащие живые микрокультуры, 
составляют класс пробиотиков (от англ. 
Probiotics).
Компоненты пищи, которые не перевари-

ваются и не усваиваются в верхних отделах 
ЖКТ, но ферментируются микрофлорой 
толстого кишечника человека и стимулиру-
ют ее рост и жизнедеятельность, составля-
ют т. н. пребиотики.
Комплексные препараты, полученные 

в результате рациональной комбинации 
пробиотиков и пребиотиков, составляют 
группу симбиотиков. Часто это биологи-
чески активные добавки, входящие в со-
став функционального питания, обогащен-
ные одним или несколькими штаммами 
представителей родов Lactobacillus и/или 
Bifi dobacterium.
Мы не ставим своей целью перечисление 

всех представителей пробиотиков, пребио-
тиков и симбиотиков, информацию о кото-
рых читатель найдет в доступной литерату-
ре, мы лишь укажем на цель и особенности 

их применения при лекарственных пораже-
ниях кишечника и в целом ЖКТ (см. табл. 2).
Пробиотики действуют на экосистему 

ЖКТ, влияя на иммунные механизмы в сли-
зистой оболочке, взаимодействуя с симбио-
тическими или потенциально патогенными 
микробами, генерируя продукты метаболи-
ческого обмена и коммуницируя с клетками 
хозяина посредством химических сигна-
лов. Эти механизмы могут приводить к ан-
тагонизму с потенциальными патогенами, 
улучшению среды ЖКТ, укреплению желу-
дочно-кишечного барьера, отрицательной 
обратной связи с воспалением и обратной 
связи с иммунным ответом на антигены 
и лекарственные вызовы. Эти феномены 
дают положительные эффекты, включаю-
щие снижение частоты и тяжести диареи, 
вызванной лекарственной болезнью, при ко-
торой пробиотики применяются чаще всего.
Иммунологические эффекты пробиоти-

ков: активируют локальные макрофаги, по-
вышая презентацию антигена В лимфоцитам 

Таблица 2. Препараты, корректирующие микрофлору кишечника (по [55])
Table 2. Drugs aimed at correcting intestinal microfl ora (according to [55])

Группа пробиотиков Характеристика пробиотического 
препарата Примеры препаратов

Монокомпонентные

Содержат один штамм бактерий:
лактосодержащие
бифидосодержащие
колисодержащие

Ацилакт
Бифидумбактерин
Лактобатерин
Колибактерин
Мутафлор

Поликомпонентные (симбиотики)
Состоят из нескольких штаммов бакте-
рий одного или разных видов, усиливаю-

щих действие друг друга

Линекс
Бификол

Комбинированные (симбиотики)
Комбинация пробиотиков и пребиотиков 
(добавки, которые способствуют выжива-
нию и усиливают действие пробиотиков)

Бифиформ
Полибактерин

Бифидумбактерин форте

Рекомбинантные (генно-инженерные) Созданы на основе генно-инженерных 
штаммов микроорганизмов Субалин

Самоэлиминирующиеся антагонисты 
(спорообразующие)

Содержат не свойственную биотопу 
человека самоэлиминирующиеся микро-

организмы рода Bacillus 
(B. subtilis, B. licheniformis)

Бактисубтил
Биоспорин

Сорбированные Иммобилизованные на сорбенте живые 
бактерии

Пробифор
Бифидумбактерин форте

Флорин форте

Метаболические Продукты жизнедеятельности пробиоти-
ческих штаммов Хилак форте

Мультипробиотики Состоят из 7-ми и более симбиотических 
штаммов бактерий

Симбитер-2
Пробиз Фемина
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и повышая продукцию секреторного имму-
ноглобулина А как местно, так и системно; 
модулируют цитокиновый профиль; вызыва-
ют толерантность к пищевым антигенам.
Неиммунологические эффекты пробиоти-

ков: способствуют пищеварению и конкури-
руют за питательные вещества с патогенами; 
изменяют местное pH для создания небла-
гоприятной местной окружающей среды 
для патогенов; вырабатывают бактериоцины 
для ингибирования патогенов; уничтожают 
супероксидные радикалы; стимулируют эпи-
телиальную продукцию муцина; усиливают 
кишечную барьерную функцию; конкуриру-
ют с патогенами за адгезию; модифицируют 
исходящие из патогенов токсины.
Основным свойством пребиотиков яв-

ляется их избирательное стимулирование 
полезной для человеческого организма ки-
шечной микрофлоры, к которой в первую 
очередь относятся бифидобактерии и лак-
тобациллы [65]. Бактерии были выделены 
как ключевые пробиотики и полезные ки-
шечные бактерии, т. к. они могут оказывать 
полезное воздействие на хозяина с точ-
ки зрения улучшения пищеварения [51] 
и эффективности работы иммунной сис-
темы [62].
Основной механизм действия — это фер-

ментация, с помощью которой пребиотики 
используются полезными бактериями в тол-
стой кишке [57]. Содержание в бифидобакте-
риальном геноме генов определяет кодирова-
ние углеводы-модифицирующих ферментов 
и генов, которые кодируют углеводы, по-
глощающие белки [61]. Присутствие этих 
генов указывает на то, что бифидобактерии 
содержат специфические метаболические 
пути, которые специализируются на фер-
ментации и метаболизме растительных оли-
госахаридов или пребиотиков [60].
Рекомендуется принимать кишечнораст-

воримые капсулы и таблетки пробиотиков. 
Они начинают действовать непосредствен-
но после попадания в пищеварительную 
систему, ими легко измерить необходимую 

дозу, а положительный результат отличает-
ся продолжительностью.
Поскольку абсолютное большинство лекар-

ственных препаратов обладает неприятной 
способностью поражать ЖКТ, они не могут 
применяться для коррекции лекарственной 
болезни ЖКТ. Многим из них свойственно 
гепатотоксическое действие, поскольку бо-
лее 90% из них метаболизируется в печени. 
В то же время хорошо известно и описано 
повреждающее действие очень многих ле-
карств химического и биологического про-
исхождения на функционирование и струк-
турную целостность клеточных элементов 
желудка и особенно кишечника. К сожале-
нию, этим вопросам уделяется крайне малое 
внимание как в отечественной, так и в зару-
бежной литературе. Еще меньшее внимание 
уделяется вопросам методологии, технологи-
ям и медицинским средствам коррекции ле-
карственных поражений кишечника.
Разработка и создание новых биомеди-

цинских клеточных технологий и продук-
тов позволяет оптимизировать лечение ле-
карственных поражений ЖКТ. Тем более, 
что в Российской Федерации создана нор-
мативно-правовая база, регламентирующая 
все основополагающие процессы, связанные 
с производством и обращением биомедицин-
ских клеточных продуктов и биотехнологий.

Заключение
Осложнения фармакотерапии со сторо-

ны кишечника могут проявляться запором 
и поносом. Запор может вызываться многи-
ми ЛС: антагонистами кальция, антигиста-
минными средствами, атропиноподобными 
средствами, нейролептиками и антидепрес-
сантами, оказывающими антихолинерги-
ческое действие, спазмолитиками, опиоид-
ными средствами, и приёмом НПВС [12], 
алюминий- и кальцийсодержащими анта-
цидами, энтеросорбентами (отруби), аль-
достероном, ДОКСА и т. д.
Диарея может возникнуть как осложне-

ние при применении ЛС: слабительные, 
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антихолинестеразные средства обратимо-
го действия — неостигмина метилсульфат 
(прозерин), физостигмина салицилат, пи-
ридостигмина бромид, галантамина гидро-
бромид, оксазил, ипидакрин амирмдин); 
«необратимого действия»: фосфакол, ар-
мин, пирофос; М-холиномиметики: пило-
карпин, ацеклидин, антибиотики из группы 
макролидов, клавулановая кислота, проста-
гландины, желчные кислоты, магнийсодер-
жащие антациды и др., слабительные соле-
вые, лактулоза.
Следует обращать внимание на диарею, 

часто встречающуюся при приеме антибио-
тиков, т. н. «постантибиотическую» диа-
рею, или «антибиотик-ассоциированную», 
в основе которой лежит энтероколит, выз-
ванный аэробной или анаэробной условно-
патогенной или грибковой микрофлорой. 
Возможны и вирусно-микробные или ви-
русно-грибковые ассоциации.
Синдром нарушенного всасывания 

(СНВ) — симптомокомплекс, обусловлен-
ный нарушением всасывания (мальабсорб-
ция) в тонком кишечнике одного или несколь-
ких питательных веществ (нутриентов). 
СНВ может иметь место при лечении анти-
биотиками, цитостатиками, иммунодепрес-
сантами, НПВС, противотуберкулезными 
средствами, проти во аритмиками (блокато-
ры Na-каналов — дизопирамид, хинидин, 
прокаинамид, лидокаин, мексилетин, фле-
каинид; бета-блокаторы — пропроналол; 
блокаторы Са-каналов — верапомил; бло-
каторы К-каналов — амиодарон, cоталол 
и др.) [42].
ЖКТ, благодаря «открытости» во внеш-

нюю среду, разно образию функций (тро-
фические, экскреторные), большому числу 
составляющих — полость рта, пищевод, 
желудок, тонкая и толстая кишка, печень 
и желчевыводящие пути, поджелудочная 
железа с ее внешнесекреторной деятель-
ностью, — подвержен многочисленным 
и полиморфным по проявлениям заболева-
ниям.

Для их лечения применяют лекарствен-
ные средства различных фармакологи-
ческих групп, в т. ч. средства, замещаю-
щие, стимулирующие или ослабляющие 
секреторную функцию пищеварительных 
желез (горечи, антациды, желчегонные, 
ингибиторы протонной помпы, блокаторы 
гистаминовых Н2-рецепторов, отдельные 
ферменты или их комплексы и др.), пре-
параты, стимулирующие или ослабляю-
щие двигательную активность гладкой 
мускулатуры пищеварительной трубки, 
желчных и панкреатических протоков (хо-
линомиметики, холиноблокаторы, прямые 
спазмолитики), рвотные (при отравлени-
ях) и противорвотные средства, противо-
язвенные препараты (при изъязвлениях 
желудка, кишечника), антибиотики и др. 
антибактериальные препараты (при ин-
фекционных поражениях), гепатопротек-
торы и т. д. Но и препараты, направленные 
на профилактику заболеваний ЖКТ, могут 
вызывать побочные действия. Так, наи-
более популярный ингибитор протонной 
помпы омепразол часто вызывает диарею, 
запор, тошноту, рвоту, метеоризм, боль 
в животе; редко — сухость во рту, стома-
тит, кандидоз ЖКТ, микроскопический 
колит.
Несмотря на такие проблемы существу-

ющих методов лечения осложнений фарма-
котерапии ЖКТ, основанных на:

• отмене приёма лекарственного препара-
та, вызвавшего развитие патологического 
состояния ЖКТ;

• соблюдении диеты;
• приёме гастропротекторов и т. д.,

единой концепции по терапии лекарствен-
ных болезней ЖКТ нет. Наш предваритель-
ный опыт и данные немногочисленных ли-
тературных источников дают возможности 
повышать неспецифическую резистент-
ность организма методами клеточной тера-
пии и элементами клеточного метаболизма, 
как способа лечения и профилактики забо-
леваний ЖКТ.
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