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Введение
Адеметионин (син.: S-аденозил-L- мети-

онин, сульфоаденозил-L-метионин, 
S-аденозилметионин; англ.: S-adenosyl-
L- methionine/SAMe, S-adenosylmethionine, 
ademetionine� � ��оиз�одное се�осоде��а-� � ��оиз�одное се�осоде��а-
щей незаменимой аминокислоты метионина 
и аденозинт�ифосфата (АТФ�. Его еще на-
зы�ают акти�ным метионином, �оскольку 
именно адеметионин, а не с�ободный 
метио нин, я�ляется фактическим донато�ом 
метильных г�у�� � �еакциях т�ансметили-
�о�ания (Бе�езо� Т.Т., Ко�о�кин Б.Ф., 1983�.

Химическое ст�оение адеметионина 
��е��ые было ��едста�лено G.L. Catoni 
� 1952 г. (Cantoni G.L., 1952�. Адеметионин 
��исутст�ует �о �сех �и�ых клетках и иг�а-
ет ключе�ую �оль � �а�нейших биохими-
ческих �еакциях (т�ансметили�о�ание, 
т�анссульфи�о�ание, синтез �олиамино��. 
Ч�ез�ычайно �а�ная �оль адеметионина 
для но�мального функциони�о�ания чело-
�еческого о�ганизма �ослу�ила обосно-
�анием его исследо�ания � качест�е �о-
тенциального те�а�е�тического агента 
��и большом числе �атологических со-
стояний, �ключая заболе�ания �ечени 
(Lieber C.S., 2002; Lieber C.S., Packer L., 
2002; Martínez-Chantar M.L. et al., 2002; 
Cederbaum A.I., 2010�.

Согласно унифици�о�анной анатомо-
те�а�е�тической и химической классифи-
кации лека�ст�енных с�едст� � класси-
фикационной системе АТС (Anatomical 
Therapeutic Chemical classification sys-
tem� � адеметионин1 относится к амино-
кислотам и их ��оиз�одным г�у�-
�ы А «С�едст�а, �лияющие на �ище�а�и-
тельную систему и метаболизм» (код 
��е�а�ата A16A A02�. П�е�а�ат �оказан 
��и х�оническом ге�атите, �нут�и�еченоч-
ном холестазе, ци��озе �ечени, �еченоч-
ной энцефало�атии, де��есси�ных син-
д�омах, абстинентном синд�оме (Ком�ен-
диум 2010 � лека�ст�енные ��е�а�аты, 
2010�.

Биохимия адеметионина, �оль � �ато-
генезе �азличных заболе�аний и механиз-
мы те�а�е�тического (� том числе ге�а-
то��отекто�ного� дейст�ия достаточно 
хо�ошо изучены, обши�ны и т�ебуют от-
дельного �ассмот�ения. Цель этой �або-
ты � обзо� данных доказательной меди-
цины � отношении эффекти�ности и бе-
зо�асности ��именения адеметионина 
��и заболе�аниях �ечени.

1В Украине зарегистрирован препарат 
ГЕПТРАЛ® компании «Абботт Лаборато-
риз С.А.» («Abbott Lab.»).

Доказательная база 
адеметионина 
в гепатологии
Как ��а�ило, � схемах оценки силы 

(у�о�ней� доказательст� относительно 
эффекто� медицинских �мешательст� 
на �е��ом месте (наиболее доказатель-
ные� стоят �езультаты метаанализо�2 �ы-
сокого методологического качест�а, за-
тем � систематических обзо�о�3 �андо-
мизи�о�анных конт�оли�уемых ис�ытаний 
(РКИ4� или отдельных РКИ с низким �иском 
систематической ошибки, а далее �о нис-
ходящей � значительно менее убедитель-
ные (более слабые� доказательст�а, к ко-
то�ым относят �езультаты не�андомизи-
�о�анных конт�оли�уемых исследо�аний, 
а так�е исследо�аний случай � конт�оль 
или кого�тных исследо�аний, неаналити-
ческих исследо�аний (о�исания случае� 
или се�ии случае��, мнения экс�е�то�.

Поэтому �оиск �еле�антных �ублика-
ций мы сфокуси�о�али ��е�де �сего 
на идентификации наиболее доказатель-
ных источнико� � метаанализо�, система-
тических обзо�о�, РКИ.

В �езультате элект�онного �оиска, 
��е�де �сего � элект�онном а�хи�е На-

2Метаанализ (meta-analysis) — применение 
статистических методов при создании систе-
матического обзора в целях объединения 
результатов включенных в обзор исследова-
ний. Метаанализом также называют система-
тические обзоры, в которых используют этот 
статистический метод (Спасокукоцкий А.Л. 
(ред.-сост.), 2001).
3Систематический обзор — systematic review 
(systematic overview) — обзор, в котором четко 
сформулирован вопрос, для составления ис-
пользованы подробные и систематические 
методы поиска, отбора и критической оценки 
исследований, относящихся к теме обзора, 
а также сбора и анализа данных исследований, 
включенных в обзор. Анализ и обобщение 
результатов включенных в обзор исследова-
ний проводят с применением статистических 
методов (метаанализа) и без них (Спасокукоц-
кий А.Л. (ред.-сост.), 2001).
4Рандомизированное контролируемое испыта-
ние (син.: рандомизированное клиническое 
испытание) — Randomized Controlled Trial/RCT 
(син.: Randomized Clinical Trial) — эксперимент, 
в котором исследователи проводят случайное 
отнесение отобранных для участия в испытании 
лиц к группам (например лечения или контро-
ля), в которых будет или не будет проведено 
одно или несколько вмешательств, требующих 
сравнения. Результаты оценивают путем срав-
нения исходов в группе лечения и группе кон-
троля (Спасокукоцкий А.Л. (ред.-сост.), 2001).

циональной медицинской библиотеки США 
(PubMed.gov�, мы �ыя�или 3 к�у�ных ме-
таанализа (систематических обзо�а�:

1� самый �анний метаанализ клиниче-
ских ис�ытаний адеметионина ��и �нут�и-
�еченочном холестазе, о�ублико�анный 
� 1992–1993 гг. (Frezza M., Terpin M., 1992; 
Frezza M., 1993�;

2� наиболее к�у�ный на сегодняшний 
день метаанализ (систематический обзо�� 
�езультато� ��именения адеметионина 
��и лечении �ациенто� с заболе�аниями 
�ечени, а так�е д�ух д�угих катего�ий � 
с де��ессией и остеоа�т�озом (Hardy M. 
et al., 2002�;

3� систематический обзо� Кок�ано�-
ского сот�удничест�а5, ��е��ые о�ублико-
�анный � 2006 г. (Кок�ано�ские обзо�ы 
�егуля�но ��о�е�яются и ��и необходи-
мости до�олняются�, и �ос�ященный бо-
лее узкому ас�екту ��именения адеметио-
нина ��и алкогольной болезни �ечени 
(Rambaldi A., Gluud C., 2006�.

Здесь уместно ��и�ести достаточно 
инте�есные данные исто�ического ха�ак-
те�а � отношении х�онологии клинических 
исследо�аний адеметионина. Как мы у�е 
отмечали �ыше, адеметионин отк�ыт 
� 1952 г. Однако лишь � 1974 г. � Италии 
��е��ые �оя�илось его стабильное ��оиз-
�одное (��и�одный адеметионин нестаби-
лен�, ��игодное для �а�енте�ального 
��именения. В �е��ых клинических на-
блюдениях, а�гументи�о�анных тео�е-
тическими ��ед�осылками и ��едше-
ст�ующими экс�е�иментальными иссле-
до�аниями, была ��одемонст�и�о�ана 
�отенциальная �оль адеметионина � лече-
нии �ациенто� с де��ессией. В дальней-
шем эффекти�ность адеметионина � �е-
дукции сим�томо� де��ессии нашла �од-
т�е��дение � клинических ис�ытаниях.

5Кокрановское сотрудничество (The Cochrane 
Collaboration, http://www.cochrane.org) — 
международная организация, цель которой — 
помощь в принятии основанных на достовер-
ной информации решений по вопросам здоро-
вья. Для этого Кокрановское сотрудничество 
занимается подготовкой, обновлением и обе-
спечением доступности систематических об-
зоров о пользе и риске медицинских вмеша-
тельств. Подробно о Кокрановском сотрудни-
честве см. «Укр. мед. часопис», 2000, 6(20): 
6–15 (http://www.umj.com.ua/article/1981; 
http://www.umj.com.ua/wp-content/uploads/
archive/20/pdf/998_rus.pdf). Глоссарий Кокра-). Глоссарий Кокра-
новского сотрудничества см. «Укр. мед. часо-
пис», 2001, 1(21): 115–135 (http://www.umj.com.
ua/article/1929; http://www.umj.com.ua/wp-
content/uploads/archive/21/pdf/972_rus.pdf).

Адеметионин при болезнях печени. 
Доказательное досье

К.Л. Юрьев
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К�оме того, � �анних клинических ис-

�ытаниях адеметионина у �ациенто� с де-
��ессией отмечено уменьшение �ы�а�ен-
ности со�утст�ующих сим�томо� остеоа�-
т�оза (боль, �ос�аление�. Эти �ыя�ленные 
случайным об�азом эффекты адеметио-
нина ��оследст�ии нашли �одт�е��дение 
� клинических исследо�аниях.

В �езультате ��одол�ающихся био-
химических исследо�аний было устано�-
лено, что адеметионин иг�ает ключе�ую 
�оль � синтезе глутатиона � одного из ос-
но�ных антиоксиданто� � �ечени. Эти 
данные �оз�олили ��ед�оло�ить �отенци-
альную те�а�е�тическую �оль адеметио-
нина ��и �о�а�ениях �ечени, что �ско�о-
сти было �одт�е��дено � экс�е�именталь-
ных моделях на �и�отных, а затем 
и � клинических исследо�аниях ��и �аз-
личной �атологии �ечени, � частности 
��и �нут�и�еченочном холестазе.

Во �сех �анних исследо�аниях адеме-
тионин ��именяли �а�енте�ально (�нут�и-
�енно или �нут�имышечно�, что было 
с�язано с отсутст�ием его стабильной 
фо�мы для �е�о�ального ��именения. 
Поя�ление адеметионина � фо�ме табле-
ток, �ок�ытых кишечно-�аст�о�имой обо-
лочкой (с�ециальной оболочкой, кото�ая 
�аст�о�яется только � кишечнике�, � зна-
чительной ме�е с�особст�о�ало его �аз-
�итию как фа�маце�тического с�едст�а 
и ��и�ело к более ши�окому ��именению.

В самый �е��ый метаанализ (Frez-Frez-
za M., Terpin M., 1992; Frezza M., 1993� 
были �ключены �езультаты 6 конт�оли-
�уемых ис�ытаний адеметионина ��и 
�нут�и�еченочном холестазе у �ациен-
то� с �азличными заболе�аниями �ечени 
и у бе�еменных (Frezza M. et al., 1984; 
1987a; 1990a; b; Adachi Y. et al., 1986; Ri-
balta J. et al., 1991�.

Те�а�е�тический эффект адеметиони-
на че�ез 15–30 дней лечения статистиче-
ски значимо ��е�ышал тако�ой �лацебо 
� отношении следующих исходо�:

•	 �олное ��ек�ащение ко�ного зуда 
(77,6% vs 27,8%, p<0,00001; отноше-
ние шансо� (ОШ�6 � 9,23, p<0,001�;

•	 �олная но�мализация или улучшение 
на 50% у�о�ня общего били�убина 
� сы�о�отке к�о�и (65,2% vs 28,6%, 
p<0,00001; ОШ � 4,69, p<0,001�;

•	 �олная но�мализация или улучшение 
на 50% у�о�ня с�язанного (��ямого� 
били�убина � сы�о�отке к�о�и (52,3% 
vs 27,7%, p<0,00001; ОШ � 2,52, 
p<0,01�;

6Отношение шансов (ОШ) — Odds Ratio (OR) — 
наступления события в экспериментальной 
группе (группе вмешательства) к шансам на-
ступления события в контрольной группе. 
Шанс — это отношение числа лиц в группе, 
у которых данное событие наступило, к числу 
лиц, у которых данное событие не наступило. 
ОШ, равное единице, свидетельствует об от-
сутствии различий между сравниваемыми 
группами. Для нежелательных исходов ОШ 
менее единицы подтверждает эффективность 
вмешательства, направленного на снижение 
риска этого исхода. При низкой частоте события, 
ОШ приблизительно равно относительному 
риску (Спасокукоцкий А.Л. (ред.-сост.), 2001).

•	 �олная но�мализация или улучшение 
на 50% у�о�ня аланинаминот�ансфе-
�азы (52,4% vs 20%, p<0,00001; ОШ � 
3,38, p<0,01�;

•	 �олная но�мализация или улучшение 
на 50% акти�ности гамма-глутамил-
т�анс�е�тидазы (42,9% vs 18,1%, 
p<0,00001; ОШ � 3,33, p<0,01�;

•	 �олная но�мализация или улучшение 
на 50% акти�ности щелочной фосфа-
тазы (24,1% vs 12,5%, p<0,01; ОШ � 
1,65�.
Под�одя итоги метаанализа, а�то�ы 

отмечают сим�томатический ха�акте� 
те�а�е�тического эффекта адеметионина 
и �атуют за дальнейшее изучение его �ли-
яния на клинические исходы � течение 
болезни и �ы�и�аемость �ациенто�.

О�ублико�анный с�устя 10 лет мета-
анализ (систематический обзо�� M. Hardy 
и соа�то�о� (2002� я�ляется �езультатом 
�сеобъемлющего �оиска и анализа инфо�-
мации относительно ��именения адеме-
тионина с момента его �нед�ения � клини-
ческую ��актику. Этот документ ��едста�-
л я е т  с о б о й  д о к а з а т е л ь н ы й  о т ч е т , 
�одгото�ленный Агентст�ом �о оценке 
исследо�аний � области зд�а�оох�анения 
и изучению качест�а медицинского обслу-
�и�ания (Agency for Healthcare Research 
and Quality/AHRQ, http://www.ahcpr.gov� 
Де�а�тамента зд�а�оох�анения и соци-
альных слу�б США (U.S. Department of 
Health and Human Services/HHS, http://
www.hhs.gov�. Поскольку и на сегодняшний 
день этот систематический обзо�/мета-
анализ я�ляется наиболее исче��ы�аю-
щим обзо�ом лите�ату�ы и обобщением 
�езультато� ��именения адеметионина 
��и лечении �ациенто� с заболе�аниями 
�ечени, считаем необходимым достаточно 
�од�обно ос�етить его осно�ные �оло�е-
ния.

Метаанализ/
систематический обзор 
AHRQ
Публикации относительно те�а�е�ти-

ческого ��именения адеметионина 
M. Hardy и соа�то�ы (2002� идентифици-
�о�али � 25 базах данных биомедицинской 
инфо�мации, � с�исках источнико� лите-
�ату�ы из обзо�ных статей и метаанали-
зо�, ��и контакте с экс�е�тами � соот�ет-
ст�ующих областях. В �езультате �оиска 
а�то�ы �ыя�или 1624 �еле�антные статьи, 
из кото�ых 294 были отоб�аны для даль-
нейшего �ассмот�ения (метаанализы, 
�езультаты клинических ис�ытаний, до-
�олнительная инфо�мация�.

В систематический обзо� �ключали 
только РКИ адеметионина. Язык �ублика-
ции не я�лялся ��ичиной исключения. 
Около 25% отоб�анных �убликаций были 
не на английском языке (� осно�ном � 
на итальянском�.

К�ите�иям �ключения � систематиче-
ский обзо�/метаанализ соот�етст�о�али 
99 �убликаций, от�а�ающих �езультаты 
102 РКИ адеметионина, из кото�ых 41 � 
��и �азличной �атологии �ечени (9 � 
��и холестазе у бе�еменных, 12 � ��и хо-
лестазе �следст�ие д�угой �атологии 

�ечени, 7 � ��и ци��озе �ечени, 8 � 
��и ге�атите, 4 � ��и д�угих х�онических 
болезнях �ечени, 1 � ��и т�анс�лантации 
�ечении�.

Для обобщения данных а�то�ы �о �оз-
мо�ности ис�ользо�али метаанализ. До-
статочное количест�о одно�одных �езуль-
тато� исследо�аний �оз�олило ��о�ести 
метаанализ эффекти�ности адеметионина 
��и холестазе у бе�еменных (�о с�а�не-
нию с �лацебо и акти�ным лечением�, 
а так�е ��и �нут�и�еченочном холестазе 
�следст�ие заболе�аний �ечени (�о с�а�-
нению с �лацебо�. Результаты исследо�а-
ний с гете�огенными (неодно�одными� 
данными оцени�ались качест�енно (о�и-
сательно�.

Холестаз беременных
Для метаанализа эффекто� адемети-

онина ��и холестазе у бе�еменных были 
изб�аны 2 исхода, наиболее часто отме-
ча�шихся � клинических ис�ытаниях и наи-
более значимых с клинической точки з�е-
ния, � ко�ный зуд и у�о�ень били�убина 
� сы�о�отке к�о�и.

Кожный зуд
Для оценки эффекти�ности адемети-

онина � отношении ко�ного зуда были 
отоб�аны 9 РКИ. По �азным ��ичинам 
методологического ха�акте�а (дубли�ую-
щие �убликации, отсутст�ие необходимых 
для �асчета �еличины эффекта �меша-
тельст�а данных� 3 исследо�ания были 
исключены из метаанализа. В �езультате 
этого 6 исследо�аний были �ключены 
� метаанализ (Frezza M. et al., 1984; 1990a; 
Lafuenti G. et al., 1988; Ribalta J. et al., 1991; 
Nicastri P. et al., 1998; Roncaglia N. et al., 
2000�. В одном РКИ было 4 �ет�и (�ида 
�мешательст�а� � �лацебо, адеметионин, 
у�содезоксихоле�ая кислота (УДХК� 
и УДХК + адеметионин (Nicastri P. et al., 
1998�. Д�а исследо�ания (Frezza M. et al., 
1984; Lafuenti G. et al., 1988� имели 3 �ет-� имели 3 �ет-
�и � �лацебо и адеметионин � д�ух дозах. 
Т�и исследо�ания имели �о 2 �ет�и � 
УДХК и адеметионин (Roncaglia N. et al., 
2000�, �лацебо и адеметионин (Frezza M. 
et al., 1990a� и маннитол (� качест�е �ла-
цебо� и адеметионин (Ribalta J. et al., 1991�. 
Для метаанализа отби�ались оценки ис-
хода, максимально ��ибли�енные ко ��е-
мени �одо�. Фактические с�оки оценок 
�а�ьи�о�али от ��емени �одо� (� одном 
исследо�ании� до 20 дней �осле �одо� 
(� нескольких исследо�аниях�.

В �езультате метаанализа устано�лено, 
что �о с�а�нению с �лацебо ��именение 
адеметионина ��и холестазе у бе�еменных 
ассоции�о�ано со значительным уменьше-
нием �ы�а�енности ко�ного зуда. Величи-
на этого эффекта соста�ила �очти 1 стан-
да�тное отклонение (–0,95; 95% до�е�и-
тельный инте��ал (ДИ�7 [–1,45; –0,45]�.

От�ицательное значение �еличины 
эффекта �мешательст�а указы�ает на то, 

7Доверительный интервал (ДИ) — Con� dence �n-Con�dence �n-
terval (C�) — область, в пределах которой «истин-область, в пределах которой «истин-
ная» величина (например величина эффекта 
вмешательства) располагается с определенной 
степенью вероятности (например, 95 или 99%) 
(Спасокукоцкий А.Л. (ред.-сост.), 2001).
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что ��именение адеметионина ассоции-
�о�ано с уменьшением �ы�а�енности 
анализи�уемого исхода �о с�а�нению 
с �лацебо (� данном случае� или УДХК 
(см. ни�е�.

Поскольку было идентифици�о�ано 
только 2 ис�ытания, � кото�ых с�а�ни�али 
эффекты адеметионина и УДХК � отноше-
нии �ы�а�енности ко�ного зуда ��и холе-
стазе у бе�еменных, метаанализа их �е-
зультато� не ��о�одили, но ог�аничились 
о�исательной ха�акте�истикой.

Данные обоих исследо�аний �одт�е�-
дили сущест�енные ��еимущест�а ��и-
менения и адеметионина, и УДХК ��и с�а�-
нении �езультато� лечения с исходными 
�а�амет�ами. В исследо�ании N. Roncaglia 
и соа�то�о� (2000� адеметионин был не-
сколько эффекти�нее УДХК � лечении 
ко�ного зуда (p=0,02; �еличина эффек-
та � –1,52; 95% ДИ [–2,50; –0,54]�. Более 
того, комбинация УДХК + адеметионин 
оказы�ала бóльший клинический эффект 
� отношении обоих исходо� (ко�ный зуд, 
у�о�ень били�убина � сы�о�отке к�о�и� 
�о с�а�нению с моноте�а�ией УДХК, ��и-
чем эффект � отношении ко�ного зуда был 
так�е бóльшим �о с�а�нению с тако�ым 
� отношении у�о�ня били�убина (p<0,0003; 
p<0,002�.

Следует отметить, что �ы�а�енная 
и со�оста�имая те�а�е�тическая эффек-
ти�ность адеметионина и УДХК � отноше-
нии ко�ного зуда ��и �нут�и�еченочном 
холестазе у бе�еменных отмечалась 
N. Roncaglia и соа�то�ами и � более 
�озднем исследо�ании (Roncaglia N. 
et al., 2004�, а так�е д�угими а�то�ами 
(Binder T. et al., 2006a; b�. В этих �е ис-
следо�аниях так�е �одт�е�дились дан-
ные N. Roncaglia и соа�то�о� (2000� 
о бóльшей клинической эффекти�ности 
к о м б и н а ц и и  У Д Х К  +  а д е м е т и о н и н 
�о с�а�нению с моноте�а�ией УДХК � от-
ношении обоих исходо� (ко�ный зуд, 
у�о�ень били�убина�. Этот сине�гиче-
ский эффект УДХК и адеметионина 
��и �нут�и�еченочном холестазе у бе�е-
менных T. Binder и соа�то�ы (2006a; b� 
считают �е�с�екти�ной те�а�е�тической 
о�цией, заслу�и�ающей дальнейшего 
исследо�ания, � частности � отношении 
безо�асности �лода (Binder T. et al., 
2006a; b�.

Уровень билирубина
Для оценки эффекти�ности адеметио-

нина � отношении у�о�ня били�убина 
� сы�о�отке к�о�и ��и холестазе у бе�е-
менных так�е были отоб�аны 9 РКИ. После 
ислючения 2 исследо�аний (дубли�ующие 
�убликации, отсутст�ие необходимых 
для �асчета �еличины эффекта �меша-
тельст�а данных� � метаанализ были �клю-
чены �езультаты 7 РКИ (Frezza M. et al., 
1984; 1987b; Lafuenti G. et al., 1988; Ribalta J. 
et al., 1991; Nicastri P. et al., 1998; Floreani A. 
et al., 1996; Roncaglia N. et al., 2000�.

Рас��еделение �ключенных � этот 
метаанализ ис�ытаний �о ха�акте�у �ме-
шательст� (�ет�ям исследо�аний� частич-
но ��и�едено �ыше (Frezza M. et al., 1984; 
Lafuenti G. et al., 1988; Ribalta J. et al., 1991; 
Nicastri P. et al., 1998; Floreani A. et al., 1996; 

Roncaglia N. et al., 2000�. Доба�им, � ис-�. Доба�им, � ис-
следо�ании A. Floreani и соа�то�о� (1996� 
тести�о�али эффекты адеметионина 
�о с�а�нению с УДХК, а � исследо�ании 
M. Frezza и соа�то�о� (1987b� � �о с�а�-
нению с �лацебо.

В �езультате этого метаанализа уста-
но�лено, что �о с�а�нению с �лацебо ��и-
менение адеметионина ��и холестазе 
у бе�еменных ассоции�о�ано со значи-
тельным сни�ением �о�ышенного у�о�ня 
били�убина � сы�о�отке к�о�и. Величина 
этого эффекта �мешательст�а соста�ила 
около 1,3 станда�тного отклонения (–1,32; 
95% ДИ [–1,76; –0,88]�.

От�ицательное значение �еличины 
эффекта �мешательст�а указы�ает на то, 
что ��именение адеметионина ассоции-
�о�ано со сни�ением анализи�уемого 
исхода �о с�а�нению с �лацебо.

Ис�ытаний, � кото�ых с�а�ни�али 
эффекты адеметионина и УДХК � отноше-
нии концент�ации били�убина � сы�о�от-
ке к�о�и ��и холестазе у бе�еменных, 
было идентифици�о�ано �сего 3. Поэтому 
метаанализа их �езультато� не ��о�одили, 
а ог�аничились качест�енной ха�акте�и-
стикой. В одном исследо�ании �азличий 
� эффекти�ности ме�ду адеметионином 
и УДХК не было �ыя�лено, а 95% ДИ был 
очень ши�оким (Nicastri P. et al., 1998�. 
В д�ух д�угих исследо�аниях (Floreani A. 
et al., 1996; Roncaglia N. et al., 2000� эффек-� эффек-
ти�ность УДХК ��е�ышала тако�ую адеме-
тионина (�еличина эффекта � около од-
ного станда�тного отклонения�. В с�язи 
с неодно�одностью этих �езультато� а�-
то�ы систематического обзо�а не смогли 
сделать однозначного �ы�ода �о �о��осу 
с�а�нительной эффекти�ности адеметио-
нина и УДХК � отношении изучаемого ис-
хода.

Внутрипеченочный холестаз 
при болезнях печени
В 12 РКИ эффекты адеметионина 

изучали ��и �нут�и�еченочном холестазе, 
обусло�ленном �азличными заболе�ани-
ями �ечени (за исключением холестаза 
бе�еменных�. Поскольку �нут�и�еченоч-
ный холестаз ��едста�ляется «конечным 
общим �утем» многих х�онических забо-
ле�аний и �атологических состояний �е-
чени, а�то�ы �асценили эти исследо�ания 
как клинически достаточно одно�одные 
для �озмо�ности ��о�едения статистиче-
с к о г о  о б ъ е д и н е н и я  � е з у л ь т а т о � . 
Как и � метаанализе ��и холестазе бе�е-
менных, � данном случае были изб�аны д�а 
исхода � ко�ный зуд и соде��ание били-
�убина � сы�о�отке к�о�и. Для метаана-
лиза отби�али оценки исхода, �ы�олнен-
ные около 14-го дня исследо�ания (��о-
дол�ительность �мешательст�а 10 дней 
�ассмат�и�али слишком ко�откой для 
�ключения � метаанализ�.

В большинст�е идентифици�о�анных 
исследо�аний данные ��едста�лялись 
�аздельно � отношении �ациенто� с х�о-
нической или ост�ой �атологией �ечени. 
В с�язи с неодно�одностью данных M. Har-M. Har-
dy и соа�то�ы (2002� сос�едоточили �ни- и соа�то�ы (2002� сос�едоточили �ни-
мание на �езультатах исследо�аний 
��и х�онических заболе�аниях �ечени. 

Данные д�ух исследо�аний с участием 
�ациенто� с ост�ой �атологией �ечени 
а�то�ы анализи�уют отдельно.

Кожный зуд
В отличие от исследо�аний ��и холе-

стазе у бе�еменных, только одно из 12 ана-
лизи�уемых РКИ соде��ало с�едние 
значения шкалы количест�енной оценки 
�ы�а�енности ко�ного зуда. В с�язи 
с этим для оценки эффекта �мешательст�а 
� отношении этого исхода а�то�ы мета-
анализа ��о�одили �асчет относительного 
�иска (ОР�8. ОР <1 с�идетельст�ует � �оль-
зу бóльшей те�а�е�тической эффекти�-
ности адеметионина.

По �азным ��ичинам методологиче-
ского ха�акте�а (дубли�ующие �ублика-
ции, отсутст�ие необходимых для мета-
анализа оценок исходо�, отсутст�ие дан-
ных, необходимых для �асчета �еличины 
эффекта �мешательст�а и д�.� из метаа-
нализа были исключены 8 исследо�аний. 
В �езультате � метаанализ были �ключены 
данные 4 исследо�аний (Frezza M. et al., 
1987a; 1990b; Manzillo G. et al., 1992; Qin B. 
et al., 2000�. Во �сех этих исследо�аниях 
эффекты адеметионина с�а�ни�али с �ла-
цебо.

В �езультате метаанализа устано�ле-
на более �ысокая эффекти�ность адеме-
тионина �о с�а�нению с �лацебо � уст�а-
нении ко�ного зуда у �ациенто� с �нут�и-
�еченочным холестазом, обусло�ленным 
х�оническими заболе�аниями �ечени. 
Величина ОР этого сим�тома была значи-
тельно меньше 1 (p<0,001� и соста�ила 
0,45 (95% ДИ [0,37; 0,58]�. Это означает, 
что �е�оятность изба�иться от зуда была 
� 2 �аза �ыше у �ациенто�, ��инима�ших 
адеметионин, �о с�а�нению с г�у��ой 
�лацебо.

Уровень билирубина
В �езультате исключения �яда иссле-

до�аний � силу методологических недо-
статко� (дубли�ующие �убликации, отсут-
ст�ие данных, необходимых для �асчета 
�еличины эффекта �мешательст�а, отсут-
ст�ие необходимых для метаанализа оце-
нок исходо� и д�.�, � метаанализ эффекти�-
ности адеметионина � отношении у�о�ня 
били�убина � сы�о�отке к�о�и ��и �нут�и-
�еченочном холестазе, обусло�ленном 
�азличными заболе�аниями �ечени, были 
�ключены 5 РКИ (Bombardieri G. et al., 1985; 
Adachi Y. et al., 1986; Frezza M. et al., 1990b; 
Manzillo G. et al., 1992; Qin B. et al., 2000�. 
Во �сех 5 исследо�аниях эффекты адеме-
тионина с�а�ни�али с �лацебо у �ациенто� 

8Относительный риск (отношение рисков) — 
Relative Risk (RR) (Risk Ratio) — отношение 
риска в группе вмешательства к риску в груп-
пе контроля. Риск (доля, вероятность или 
процент) — это отношение числа лиц в группе, 
у которых наблюдали данное событие, к общей 
численности группы. Если относительный риск 
равен единице, это свидетельствует об от-
сутствии различий между сравниваемыми 
группами. Для нежелательных исходов отно-
сительный риск меньше единицы свидетель-
ствует о том, что вмешательство, направлен-
ное на снижение риска этого исхода, оказа-
лось эффективным (Спасокукоцкий А.Л. 
(ред.-сост.), 2001).
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с х�онической �атологией �ечени. Оценку 
�лияния адеметионина на у�о�ень били�у-
бина � сы�о�отке к�о�и ��о�одили анало-
гично тако�ой � метаанализе ��и холестазе 
у бе�еменных.

В �езультате метаанализа устано�лена 
более �ысокая эффекти�ность адеметио-
нина �о с�а�нению с �лацебо � сни�ении 
�о�ышенного у�о�ня били�убина � сы�о-
�отке к�о�и у �ациенто� с �нут�и�еченоч-
ным холестазом, обусло�ленным х�ониче-
скими заболе�аниями �ечени. Объединен-
ный ОР этого исхода был значительно 
меньше 1 (p=0,02� и соста�ил –0,63 (95% 
ДИ [–1,16; –0,10]�.

Как у�оминалось �ыше, � 2 исследо�а-
ниях были ��едста�лены �езультаты ��и-
менения адеметионина для уст�анения 
холестаза у �ациенто� с ост�ым ге�атитом 
(Manzillo G. et al., 1992; Qin B. et al., 2000�. 
В обоих исследо�аниях устано�лено �ы-
�а�енное и статистически значимое сни-
�ение �о�ышенного у�о�ня били�убина, 
а так�е но�мализацию д�угих биохимиче-
ских �оказателей функции �ечени �осле 
лечения адеметионином �о с�а�нению 
с �лацебо.

Результаты исследований, 
не включавшихся 
в метаанализы
В�иду гете�огенности (как � отноше-

нии диагнозо�, так и анализи�уемых ис-
ходо��, � метаанализы не �ключались �е-
зультаты 20 клинических ис�ытаний. Их 
к�аткая ха�акте�истика ��и�едена ни�е.

Гепатиты
Влияние адеметионина на биохимиче-

ские �оказатели у �ациенто� с ост�ыми 
и х�оническими ге�атитами изучали � 8 ис-
следо�аниях (Miglio F. et al., 1975; Di Pal-Miglio F. et al., 1975; Di Pal-
ma D. et al., 1978; Pecoraro V. et al., 1979; 
Musso A. et al., 1980; Jorge A.D., 1985; 
Botero R.C., Delgado C., 1991; Diaz Bel-
mont A. et al., 1996; Trespi E. et al., 1997�. Эти 
исследо�ания ха�акте�изо�ались суще-
ст�енной неодно�одностью. Вместе с тем 
их �езультаты � целом с�идетельст�уют 
о �оло�ительном эффекте адеметионина 
�о с�а�нению с �лацебо � отношении но�-
мализации у�о�ня т�ансаминаз у этой 
катего�ии �ациенто�. Эффекты � отноше-
нии клинических �оказателей (сме�тность, 
качест�о �изни и д�.� � этих исследо�ани-
ях не были ��едста�лены.

Цирроз печени
Эффекты адеметионина у �ациенто� 

с ци��озом �ечени �азличной этиологии, 
�ключая ост�ые и х�онические �и�усные 
инфекции, злоу�от�ебление алкоголем, 
изучались � 7 РКИ (Ideo G., 1975; Labo G., 
Gasbarrini G.B., 1975; Gentile S. et al., 1990; 
Persico M. et al., 1990; Marchesini G. et al., 
1992; Loguercio C. et al., 1993; Mato J.M. 
et al., 1999�.

Из �сех 7 исследо�аний M. Hardy и со-
а�то�ы (2002� �ыделили д�ойное сле�ое 
�лацебо-конт�оли�уемое многоцент�о�ое 
РКИ J.M. Mato и соа�то�о� (1999� как са-
мое к�у�ное и отличающееся наиболее 
�ысоким методологическим качест�ом � 
с�еднее значение качест�а исследо�ания 
�о шкале Jadad (Jadad A.R. et al., 1996� 
соста�ило 5 (из 5 �озмо�ных�. В этом ис-

следо�ании ��инимали участие �ациенты 
с алкогольным ци��озом �ечении. В �е-
зультате ��именения адеметионина � те-
чение 2 лет на�яду с улучшением лабо�а-
то�ных �оказателей функции �ечени 
� исследо�ании устано�лен статистически 
значимый клинический эффект, кото�ый 
заключался � у�еличении �ы�и�аемости 
�ациенто� с ци��озом �ечени класса A 
или B �о классификации Чайлда (Child�.

Другие болезни печени
И, наконец, еще одну г�у��у из 5 ис-

�ытаний адеметионина �ыделили M. Hardy 
и соа�то�ы (2002� � ��и х�онических за-
боле�аниях �ечени, кото�ые не обязатель-
но со��о�о�дались ци��озом или холе-
стазом (Mascio G. et al., 1981; Bresci G., 
Marchioro M., 1982; Micali M. et al., 1983; 
Vendemiale G. et al., 1989�, а так�е �осле 
о�тото�ической т�анс�лантации �ечени 
(Wong T. et al., 1998�. Наиболее �оследо-
�ательным эффектом адеметионина 
(�о с�а�нению с �лацебо� � этих исследо-
�аниях было сни�ение у�о�ня (но�мали-
зация� т�ансаминаз.

Побочные эффекты
Все ��е�а�аты, соде��ащие акти�ные 

инг�едиенты, могут иметь �обочные эф-
фекты (Side E� ects�, назы�аемые � насто-Side E�ects�, назы�аемые � насто-�, назы�аемые � насто-
ящее ��емя �обочными я�лениями. По-
бочное я�ление (Adverse Event� � любые 
неблаго��иятные клинические ��оя�ле-
ния, �ыя�ленные у больного или ис�ытуе-
мого, кото�ому был ��еден лека�ст�енный 
��е�а�ат, неза�исимо от наличия ��ичин-
но-следст�енной с�язи с его ��именени-
ем. Таким об�азом, �обочным я�лением 
могут быть любой не�елательный или не-
��ед�иденный сим�том (�ключая �атоло-
гические изменения �оказателей лабо�а-
то�ных исследо�аний�, �алоба или забо-
ле�ание, кото�ое со��адает �о ��емени 
с ��именением исследуемого лека�ст�ен-
ного ��е�а�ата, неза�исимо от наличия 
��ичинно-следст�енной с�язи с его ��и-
менением (Ефимце�а Т.К. и д�. (�ед.-сост.�, 
2002�.

Если из�естно, что ��ичиной �озник-
но�ения �обочного я�ления слу�ит ��ием 
исследуемого ��е�а�ата, то его назы�ают 
�обочной �еакцией (син.: �обочная �еак-
ция на лека�ст�енный ��е�а�ат � Adverse 
Reaction, син.: Adverse Drug Reaction�. 
В отношении неза�егист�и�о�анного ле-
ка�ст�енного с�едст�а или ��и его изуче-
нии �о но�ым �оказаниям, особенно если 
те�а�е�тические дозы ��е�а�ата точно 
не устано�лены, к �обочным �еакциям от-
носят �се от�ицательные или не��ед�и-
денные �еакции, с�язанные с ��едением 
любой дозы лека�ст�енного ��е�а�ата. 
П�и ��о�едении клинических ис�ытаний 
�се на�ушения, �ызы�аемые �е�едози�о�-
кой, злоу�от�еблением медикаментами 
или лека�ст�енной за�исимостью, а так�е 
�заимодейст�ием с любыми д�угими �е-
щест�ами, дол�ны считаться �обочными 
�еакциями. Те�мин «с�язанные с ��едени-
ем лека�ст�енного ��е�а�ата» означает, 
что сущест�ует хотя бы минимальная �е-
�оятность ��ичинно-следст�енной с�язи 
ме�ду лека�ст�енным с�едст�ом и �о-
бочным я�лением. В отношении за�еги-

ст�и�о�анного лека�ст�енного ��е�а�ата 
этот те�мин означает от�ицательную 
или не��ед�иденную �еакцию, с�язанную 
с ��едением лека�ст�енного ��е�а�ата 
� обычных дозах, ��именяемых для ��о-
филактики, диагностики или лечения за-
боле�аний или � целях модификации фи-
зиологических функций (Ефимце�а Т.К. 
и д�. (�ед.-сост.�, 2002�.

M. Hardy и соа�то�ы (2002� система-
тически изучали ��едста�ление инфо�ма-
ции о �обочных эффектах � �убликациях 
�езультато� клинических ис�ытаний с ��и-
менением адеметионина ��и лечении �а-
циенто� с заболе�аниями �ечени, а так�е 
с де��ессией и остеоа�т�озом. К со�але-
нию, � с�язи с методологическими недо-
статками ��едста�ления данных о �обоч-
ных эффектах �о многих исследо�аниях и, 
следо�ательно, значительной их гете�о-
генностью и нес�ецифичностью, ��о�ести 
объединенный количест�енный анализ 
этой инфо�мации не удалось.

Вместе с тем на осно�ании анализа 
данных 90 РКИ а�то�ы делают �ы�од о том, 
что �обочные эффекты ��и лечении аде-
метионином �о с�оей ��и�оде не я�ляют-
ся о�асными для �изни и � целом незна-
чительны.

Сравнение с другими 
систематическими обзорами
П�оанализи�о�а� �езультаты с�оего 

метаанализа/систематического обзо�а 
� с�а�нении с тако�ыми д�угих исследо-
�ателей, M. Hardy и соа�то�ы (2002� от-
мечают � целом их �олную со�оста�и-
мость.

Так, � метаанализе R. Tambini и соа�то-
�о� (1997� исследо�атели сос�едоточили 
�нимание на �нут�и�еченочном холестазе 
� �е�иод бе�еменности. Объединенный 
анализ �езультато� 3 �лацебо- конт�оли�у-
емых исследо�аний �оз�олил а�то�ам за-
ключить, что адеметионин мо�ет быть эф-
фекти�ным �идом сим�томатического ле-
чения ��и этой �атологии, �оскольку 
сни�ает у�о�ень били�убина и уменьшает 
�ы�а�енность ко�ного зуда.

В метаанализе M. Frezza и M. Terpin 
(1992� и M. Frezza (1993�, а так�е � систе-
матическом обзо�е M. Coltorti и соа�то-
�о� (1990� объединялись данные относи-
тельно холестаза ��и бе�еменности 
и ��и �азличных заболе�аниях �ечени.

Результаты метаанализа M. Frezza 
и M. Terpin (1992� и M. Frezza (1993� �од-� �од-
�обно ��едста�лены нами �ыше.

Систематический �е обзо� M. Coltorti 
и соа�то�о� (1990� ��имечателен тем, что 
�ключает анализ �езультато� как от�ытых 
исследо�аний, так и �лацебо-конт�оли�у-
емых ис�ытаний, а исследо�ания ��и хо-
лестазе у бе�еменных �ассмат�и�аются 
отдельно � как � �аботе M. Hardy и соа�-
то�о� (2002�. На осно�ании ��о�еденного 
анализа исследо�аний (� целом �ключа�-
шего более 1000 участнико��, M. Coltorti 
и соа�то�ы (1990� делают �ы�од об эффек-
ти�ности адеметионина ��и �нут�и�ече-
ночном холестазе �азличного ��оисхо�-
дения, ��ичем как � уменьшении �ы�а�ен-
ности субъекти�ных сим�томо� (ко�ный 
зуд, утомляемость, общий дискомфо�т�, 
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так и � но�мализации биохимических �о-
казателей (общий и с�язанный били�убин, 
щелочная фосфатаза�.

И еще на одной обобщающей �аботе 
акценти�уют �нимание M. Hardy и соа�-
то�ы (2002� � многоме�ном логистиче-
ском �ег�ессионном анализе C. Di Padova 
и соа�то�о� (1996�, объедини�шем �е-
зультаты 5 исследо�аний с участием 
�ациенто� с х�оническими заболе�ани-
ями �ечени. В �езультате данного анали-
за устано�лена более �ысокая эффекти�-
ность адеметионина �о с�а�нению 
с �лацебо у этой катего�ии �ациенто�. 
В качест�е ��едикто�о� от�ета на лече-
ние устано�лены следующие �е�емен-
ные: злоу�от�ебление алкоголем � анам-
незе, асцит, ��едшест�ующее лечение, 
�о�ышенный били�убин.

Алкогольная болезнь 
печени
Как мы у�е у�оминали �ыше, изучению 

эффекто� адеметионина ��и алкогольной 
болезни �ечени �ос�ящен систематиче-
ский обзо� Кок�ано�ского сот�удничест�а 
(Rambaldi A., Gluud C., 2006�. А�то�ы ��о-Rambaldi A., Gluud C., 2006�. А�то�ы ��о-�. А�то�ы ��о-
�ели �оиск �убликаций �о этому �о��осу 
за �е�иод с 1950 г. �о май 2005 г.

Для �ключения � систематический 
обзо� �ассмат�и�али РКИ, � кото�ых 
��и лечении �ациенто� с алкогольной бо-
лезнью �ечени ��именяли адеметионин 
�не за�исимости от дозы и с�особа ��еде-
ния (�е�о�ально или �а�енте�ально�, 
а эффекты с�а�ни�али с тако�ыми �лаце-
бо или ��и отсутст�ии �мешательст�а.

В �езультате �оиска было идентифи-
ци�о�ано 9 РКИ, ��едста�ляющих гете�о-
генную �ыбо�ку из 434 �ациенто� с алко-
гольной болезнью �ечени (Altomare E. et al., 
1988; Cibin M. et al., 1988; Vendemiale G. 
et al., 1989; Corrales F. et al., 1991; Loguer-
cio C. et al., 1994; Diaz Belmont A. et al., 1996; 
Trespi E. et al., 1997; Chawla R.K. et al., 1999; 
Mato J.M. et al., 1999�. Методологическое 
качест�о исследо�аний � отношении �ан-
домизации � целом было низким, но 8 
из 9 ис�ытаний были �лацебо-конт�оли-
�уемыми. А�то�ы систематического обзо-
�а �ыделяют только 1 исследо�ание 
с участием 123 �ациенто� с алкогольным 
ци��озом �ечени, кото�ое отличалось 
адек�атной методологией и наличием 
данных � отношении общей сме�тности 
и т�анс�лантации �ечени. Это у�е у�оми-
на�шееся нами �ыше исследо�ание 
J.M. Mato и соа�то�о� (1999�.

В �езультате анализа не �ыя�лено 
статистически значимых эффекто� адеме-
тионина � отношении таких исходо�, как 
общая сме�тность, сме�тность �следст�ие 
заболе�аний �ечени, общая сме�тность/
т�анс�лантация �ечени, осло�нения. А�-
то�ы систематического обзо�а Кок�ано�-
ского сот�удничест�а считают не�озмо�-
ным на данном эта�е сделать однозначный 
�ы�од � �ользу или ��оти� ��именения 
адеметионина ��и лечении �ациенто� 
с алкогольной болезнью �ечени. Их гла�-
ный �ы�од состоит � необходимости ��о-
�едения бóльшего количест�а долго��е-
менных, �андомизи�о�анных клинических 

ис�ытаний �ысокого методологического 
качест�а.

Поскольку A. Rambaldi и C. Gluud (2006� 
указы�ают, что их анализ бази�о�ался 
� осно�ном на данных 1 исследо�ания 
(Mato J.M. et al., 1999�, считаем �а�ным 
еще �аз об�атиться к �езультатам этого 
исследо�ания. Как у�е указы�алось �ыше, 
� этом �андомизи�о�анном д�ойном сле-
�ом ис�ытании ��иняли участие 123 �аци-
ента с алкогольным ци��озом �ечени (ги-
стологически �одт�е��денным � 84% слу-
чае��, кото�ые ��именяли адеметионин 
�е�о�ально � дозе 1200 мг/сут (n=62� 
или �лацебо (n=61� � течение 2 лет. 
По классификации Чайлда �ациенты �ас-
��еделились следующим об�азом: 
класс A � 75 �ациенто�, класс B � 40 �а-
циенто�, класс C � 8 �ациенто�.

Частота исхода общая сме�тность/
т�анс�лантация �ечени � конце лечения 
� г�у��е �лацебо соста�ила 30%, � г�у��е 
адеметионина � 16%, однако эта �азница 
не была статистически значимой (p=0,077�. 
Вместе с тем, �осле исключения из анали-
за данных �ациенто� класса C (ха�акте�и-
зуется наиболее се�ьезными отклонения-
ми�, оказалось, что частота исхода общая 
сме�тность/т�анс�лантация �ечени значи-
мо (p=0,025� �ыше � г�у��е �лацебо (29%� 
�о с�а�нению с г�у��ой адеметиони-
на(12%�. Статистически значимым 
(p=0,046� оказалось и �азличие ме�ду 
д�умя г�у��ами � отношении к�и�ых 2-лет-
ней �ы�и�аемости (о��еделяемой как 
��емя до насту�ления сме�тельного исхода 
или �ы�олнения т�анс�лантации �ечени�.

Такой анализ �оз�олил а�то�ам сде-
лать �ы�од о том, что ��одол�ительное 
лечение лиц с алкогольным ци��озом �е-
чени адеметионином мо�ет с�особст�о-
�ать �о�ышению �ы�и�аемости, особенно 
у �ациенто� на более �анних стадиях бо-
лезни.

В заключение этого �аздела следует 
у�омянуть так�е о �оло�ительных �езуль-
татах ��именения адеметионина у �аци-
енто� с алкогольной болезнью �ечени 
� отношении д�угих, менее �естких, ис-
ходо�. Так, � �езультате ��именения аде-
метионина наблюдали значимое �о�ыше-
ние у�о�ня глутатиона � �ечени �о с�а�не-
нию с �лацебо (Vendemiale G. et al., 1989� 
и но�мализацию �яда д�угих биохимиче-
ских �а�амет�о�, имеющих �а�ное значе-
ние � �атогенезе алкогольной болезни 
�ечени (Loguercio C. et al., 1994; Diaz Bel-Loguercio C. et al., 1994; Diaz Bel-
mont A. et al., 1996�.

Хронический вирусный 
гепатит С
В �оследние годы значительно �оз�ос 

инте�ес к �озмо�ности �ключения адеме-
тионина � со��еменные схемы лечения 
�ациенто� с х�оническим �и�усным ге�а-
титом С, о чем с�идетельст�уют с�е�ие 
�убликации �езультато� экс�е�именталь-
ных и клинических исследо�аний �о ��о-
блеме. Обосно�ы�ая актуальность �одоб-
ных исследо�аний, их а�то�ы отмечают, 
что ��и ис�ользо�ании станда�тных те�а-
�е�тических схем (�егили�о�анный инте�-
фе�он + �иба�и�ин� достичь устойчи�ого 

от�ета на лечение удается ��име�но лишь 
� �оло�ине случае�.

В отк�ытое �илотное исследо�а-
ние M. Filipowicz и соа�то�о� (2010� были 
�ключены 29 �ациенто� с х�оническим 
�и�усным ге�атитом С, не от�ети�шие 
�анее на те�а�ию �егили�о�анным инте�-
фе�оном- α и �иба�и�ином. В до�олнение 
к те�а�ии �егили�о�анным инте�фе�о-
ном- α2b и �иба�и�ином участникам ис-
следо�ания назначили адеметионин 
и бетаин (на ��отя�ении 6 или 12 мес 
� за�исимости от геноти�а �и�уса�. Ранний 
�и�усологический от�ет наблюдали 
у 17 (59%� �ациенто�. Устойчи�ого от�ета 
удалось достичь у 3 (10%� �ациенто�.

Поло�ительные эффекты адеметиони-
на � качест�е до�олнительной те�а�ии 
��и лечении �ациенто� с х�оническим 
�и�усным ге�атитом С были ��одемон-
ст�и�о�аны и � исследо�ании J.J. Feld 
и соа�то�о� (2011�. Пациентам с �и�усным 
ге�атитом С (геноти� 1�, не от�ети�шим 
на ��едшест�ующую те�а�ию, �егили�о-
�анный инте�фе�он-α2a и �иба�и�ин на-
значали на ��отя�ении 2 нед (ку�с А�. 
С�устя 1 мес �ациентам назначали адеме-
тионин (1600 мг/сут� на ��отя�ении 2 нед, 
а затем � �егили�о�анный инте�фе�он-α2a 
и �иба�и�ин на ��отя�ении 48 нед (ку�с В�. 
З а � е � ш и л и  � о л н ы й  к у � с  л е ч е н и я 
21 из 24 �ациенто�. Ранний �и�усологиче-
ский от�ет был достигнут у 11 (53%� �аци-
енто�, а у 10 (48%� � на 24-й неделе на-
блюдали отсутст�ие РНК �и�уса ге�ати-
та С.

Заключение
Адеметионин, или акти�ный метионин, 

я�ляется ��оиз�одным незаменимой ами-
нокислоты метионина и иг�ает ключе�ую 
�оль � но�мальном ��отекании �а�нейших 
биохимических �еакций � �и�ых клетках. 
Десятилетия интенси�ных исследо�аний 
биохимической и молекуля�ной �оли аде-
метионина, ��ошедшие со ��емени его 
отк�ытия � 1952 г., создали мощную на-
учную базу для дальнейших клинических 
исследо�аний. Последние стали �озмо�-
ными с �оя�лением � 1970-х годах стабиль-
ной фо�мы адеметионина для �а�енте-
�ального ��именения, а затем и � фо�ме 
таблеток, �ок�ытых кишечно-�аст�о�имой 
оболочкой.

На сегодняшний день нако�илось до-
статочно большое количест�о �езультато� 
клинических исследо�аний адеметионина 
��и �атологии �ечени, �ы�олненных � со-
от�етст�ии с ��инци�ами доказательной 
медицины и надле�ащей клинической 
��актики. Эти данные, на�яду с обобщаю-
щими их исследо�аниями (систематиче-
ские обзо�ы и метаанализы�, соста�ляют 
�нушительное доказательное досье аде-
метионина.

Согласно этому досье эффекти�ность 
и безо�асность адеметионина доказана 
��и �нут�и�еченочном холестазе, кото�ый 
��едста�ляется «конечным общим �утем» 
многих х�онических заболе�аний и �ато-
логических состояний �ечени (� �е�иод бе-
�еменности, ��и �азличной этиологии 
ост�ом и х�оническом ге�атите и ци��озе 
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�ечени�. П�и этом более �ысокая эффек-
ти�ность �о с�а�нению с �лацебо ��оде-
монст�и�о�ана � отношении сим�томо� 
(ко�ный зуд, утомляемость и д�.� и био-
химических �а�амет�о� (били�убин, 
т�ансаминазы и д�.�. На�яду с этим, �олу-
чены доказательные данные, согласно 
кото�ым ��одол�ительное лечение боль-
ных с алкогольным ци��озом �ечени аде-
метионином мо�ет с�особст�о�ать �о�ы-
шению �ы�и�аемости, особенно у �аци-
енто� на более �анних стадиях болезни.

Клинические ис�ытания адеметионина 
акти�но ��одол�аются, о чем с�идетель-
ст�уют о�ублико�анные � �оследние годы 
�оло�ительные �езультаты �ключения 
адеметионина � со��еменные схемы ле-
чения �ациенто� с �и�усным ге�атитом С.

Надеемся, ��едста�ленные � нашем 
обзо�е осно�ные �оло�ения из доказа-
тельного досье адеметионина, будут с�о-
собст�о�ать ��инятию клиницистами 
�з�ешенных, осно�анных на доказатель-
ст�ах ��актических �ешений ��и �едении 
�ациенто� с �азличными заболе�аниями 
�ечени.
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Выявлена взаимосвязь между 
сахарным диабетом и развитием 
злокачественных опухолей

Согласно �езультатам 
ск�ининга, ��о�еденно-
го аме�иканскими уче-
ными из Цент�а �о кон-
т�олю и ��офилактике 
заболе�аний � Атланте, 
штат Д�о�д�ия, США 
(Centers for Disease Con-Centers for Disease Con-
trol and Prevention in At-
lanta, Georgia�, у людей, 

болеющих саха�ным диабетом (СД�, отмечают более �ысокий 
�иск �аз�ития �ака.

Исследо�атели о��осили около 400 тыс. чело�ек и �ыя�или, 
что из 100 му�чин и 100 �енщин, больных СД, имеют со�утст�у-
ющее онкологическое заболе�ание 16 и 17 чело�ек соот�ет-
ст�енно. В то ��емя как на 100 му�чин, не болеющих СД, ��и-
ходится �сего 7 чело�ек с онко�атологией, с�еди �енщин этот 
�оказатель �а�ен 10.

Как отметил Ли Чаоян (Chaoyang Li�, э�идемиолог из Цент�а 
�о конт�олю и ��офилактике заболе�аний, �олученные �езуль-
таты не стали шоки�ующими. Ранее неоднок�атно ��о�одились 
исследо�ания, доказы�ающие �заимос�язь СД и �иска �аз�ития 
�ака, однако нет четких доказательст�, что одно заболе�ание 
��о�оци�ует �аз�итие д�угого. Ги�е�гликемия или �о�ышен-
ный у�о�ень инсулина � к�о�и могут �о�ышать �иск �аз�ития 
о�ухоли, но сегодня досто�е�ных доказательст� этому нет.

П�и ��о�едении исследо�ания учиты�ались такие �оказа-
тели, как �оз�аст, �ол, �асо�ая ��инадле�ность, наличие 
��едных ��и�ычек (ку�ение, у�от�ебление алкоголя�. Это �о-
з�олило �ыя�ить отличия относительно локализации о�ухолей, 
чаще �аз�и�ающихся у �ациенто� с СД, ме�ду му�чинами 
и �енщинами.

У лиц, болеющих СД, наиболее чаще �озникал �ак �од�е-
лудочной �елезы, толстой кишки, моче�ого �узы�я, �очек, 
�азличных отдело� ��ямой кишки. У �енщин ��е�али�ующим 
�идом о�ухолей были �ак молочной �елезы, лейкемия, �ак 
матки.

У му�чин отчетли�ее �сего ��осле�и�ается �заимос�язь 
с �аком �од�елудочной �елезы � 16 случае� на 10 тыс. больных 
СД и 2 случая � на 10 тыс. здо�о�ых.

Ученые �одче�кнули, что данные ��о�еденного исследо�а-
ния я�ляются лишь одномоментным �езультатом, �оскольку 
участники не оцени�ались �о ��еменном ��оме�утке. Однако 

исследо�ание я�ляется очень ценным, �отому что оно �ыя�ило 
сущест�о�ание о��еделенной кого�ты лиц, одно��еменно 
имеющих СД и �ак. Ассоции�уя ме�ду собой эти д�а заболе�а-
ния, ��ачи смогут более ��истально оцени�ать �ациенто� та-
кого ��офиля.

Докто� Ф�ед Б�анкати (Fred Brancati�, ��офессо� Уни�е�-
ситета Д�онса Хо�кинса � Балтимо�е (Johns Hopkins University 
in Baltimore�, отметил, что некото�ые онкологические заболе-�, отметил, что некото�ые онкологические заболе-
�ания очень быст�о �аз�ешаются летальным исходом, то есть 
они не могли быть отоб�а�ены � исследо�ании. Собст�енные 
исследо�ания Б�анкати �оказали, что �иск сме�ти от �ака 
с�еди людей с СД где-то на 40% �ыше, чем у людей без СД.

По материалам www.msnbc.msn.com 
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В Україні поширюються світові стандарти 
діагностики та лікування раку

Нині Ук�аїна �осідає 
�е�ше місце � Є��о�і з 
онкоза х�о�ю�аності та 
сме�тності �ід �аку. Од-
нією з ��ичин такого ста-
но�ища є �ізнє з�е�нен-
ня за медичною до�о-
могою. Як зазначають 
фахі�ці, нині ус�ішному 
�адикальному ліку�анню 

�іддаються лише 9% х�о�их, оскільки �ешта з�е�таються до лі-
ка�і� із �аком ІІІ–IV стадії. П�оте І та ІІ стадію х�о�оби мо�на �и-
ліку�ати на 90–100%!

І цьому мо�е с��ияти застосу�ання с�іто�их досягнень 
яде�ної медицини, а саме �озит�онно-емісійної томог�а-
фії (ПЕТ�.

Як �о�ідомляло наше �идання, �е�ший Цент� яде�ної ме-
дицини із застосу�анням ПЕТ-технологій �ідк�ито у �о�тні 
2010 �. на базі Киї�ської міської онкологічної ліка�ні.

А 11 т�а�ня 2011 �. �оз�о�яд�енням Кабінету Мініст�і� 
Ук�аї ни зат�е�д�ено ��оект буді�ницт�а цент�у �озит�онно-
емісійної томог�афії (ПЕТ-КТ-цент�� у Донецьку. Його �ідк�иття 
за�лано�ано на 2012 �. ПЕТ-КТ-цент� буде оснащений сучасною 
а�а�ату�ою для ком�’юте�ної, магнітно-�езонансної та ульт�аз-
�уко�ої діагностики, ��изначеної для �ия�лення онкологічних 
зах�о�ю�ань на �анніх стадіях.

Ст�о�ення такої діагностичної бази ПЕТ-КТ-цент�у ��охо-
дитиме у ме�ах �еалізації ��оекту «Рак �иліко�ний».

За матеріалами www.donoda.gov.ua
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