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Цель. Оптимизация терапии синдрома раздраженного кишечника с запорами (СРК-З) у детей и повышение ее эффек-
тивности на основании изучения особенностей моторики органов пищеварения и состава кишечной микрофлоры.
Пациенты и методы. Было обследовано 98 детей в возрасте от 4 до 18 лет с СРК-З, а также проведен ретроспектив-
ный анализ историй болезней 88 пациентов с СРК. Диагноз ставился в соответствии с Римскими критериями III. 
Оценка моторики желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) проводилась с использованием периферической электрога-
строэнтерографии (ПЭГЭГ), а состояния метаболической активности микрофлоры кишечника – на основании изуче-
ния спектра летучих короткоцепочечных жирных кислот (КЖК) в стуле методом газожидкостного хроматографическо-
го анализа. В группе пациентов из 18 детей с СРК-З было проведено исследование кала на кальпротектин методом 
иммуноферментного анализа. Также 19 пациентам с СРК-З был проведен водородный дыхательный тест с лактулозой 
на предмет выявления синдрома избыточного бактериального роста (СИБР). В состав комплексной терапии были 
включены препараты тримебутин (Тримедат®, ОАО Валента Фармацевтика, Россия) и комбинированный пребиотик 
Закофальк (Dr.Falk Pharma, Германия), которые назначались на 4 недели в возрастных дозировках. При этом 56 детей 
получали комбинированную терапию обоими препаратами, 18 – только Тримедатом и 24 – только Закофальком.
Результаты. Ретроспективный анализ течения СРК показал, что появление признаков ГЭР наблюдалось в 7 случаях 
СРК с диареей (16%) и в 12 случаях при СРК-З (26%). У всех детей были выявлены признаки вегетососудистой дистонии. 
У 31 ребенка (35%) отмечались невротические реакции. По данным ПЭГЭГ, средние значения относительной мощности 
миоцитов (Pi/Ps) достоверно, по сравнению с нормой, были повышены в желудке (30,28 ± 1,07, по сравнению с нормой 
22,41 ± 1,2, p < 0,05) и снижены – в толстой кишке (48,57 ± 1,50, по сравнению с нормой 64,04 ± 3,01, p < 0,05). Средние 
значения активности водителей ритма (Kritm) были достоверно повышены в желудке (14,23 ± 2,79, по сравнению с нор-
мой 4,85 ± 2,1, p < 0,05), двенадцатиперстной кишке (3,48 ± 0,68, по сравнению с нормой 0,9 ± 0,5, p < 0,05) и подвздош-
ной кишке (7,60 ± 1,60, по сравнению с нормой 4,99 ± 2,5), в то время как в толстой кишке отмечалась тенденция к 
снижению (21,34 ± 4,38, по сравнению с нормой 22,85 ± 9,8). При СРК-З у детей наблюдалось повышение средней абсо-
лютной суммарной концентрации КЖК по сравнению с нормой, увеличение средних уровней уксусной, масляной и про-
пионовой кислот, выраженные в различной степени. У всех детей с СРК-З нами был выявлен СИБР. При обследовании 
детей на уровень фекального кальпротектина было подтверждено наличие воспалительного процесса низкой активно-
сти. На фоне проводимой терапии была отмечена положительная динамика клинических симптомов, нормализация 
средних значений параметров моторики ЖКТ и спектра КЖК в стуле. Все три схемы показали свою эффективность, 
однако наибольшей (хотя и без статистически значимых различий) обладала комбинированная терапия Тримедатом и 
Закофальком.
Заключение. На основании проведенного исследования можно сделать вывод о распространенном характере нару-
шений моторики ЖКТ при СРК-З, которые сопровождаются нарушениями кишечного микробиоценоза. Применение 
прокинетика тримебутина и пребиотика инулина с масляной кислотой приводит к нормализации спектра КЖК, соста-
ва кишечной микрофлоры и улучшению состояния больного.
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The objective. Optimization of therapy for irritable bowel syndrome with constipation (IBS-C) in children and enhancement of 
its effectiveness based on studying the specificities of the motility of the digestive organs and the composition of gut microflora.
Patients and methods. 98 children aged 4 to 18 years with IBS-C were examined, and a retrospective analysis of medical 
histories of 88 patients with IBS was also performed. The diagnosis was made in accordance with the Rome criteria III. The 
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Н арушения моторики органов пищеварения функцио-
нального происхождения часто встречаются в педиа-

трической практике.
Несмотря на общее представление, нашедшее свое отра-

жение и в Римском консенсусе, о функциональных нарушени-
ях органов пищеварения (ФНОП) как заболеваниях с благо-
приятным течением, практический опыт показывает, что 
длительное их течение может осложняться развитием серьез-
ной структурной патологии, а это может быть связано, в част-
ности, с распространенным (генерализованным, системным) 
характером поражения органов пищеварения [1].

В научной литературе по данному аспекту ФНОП можно 
найти лишь разрозненные и немногочисленные работы. Так, 
по данным H.Piessevaux и соавт., при функциональной дис-
пепсии (ФД) признаки гастроэзофагеального рефлюкса 
(ГЭР) наблюдаются у 33,8% больных, а по данным J.Keohane 
и E.M.Quigley – у 70% больных [2, 3]. Частота симптомов 
синдрома раздраженного кишечника (СРК) у больных ФД, 
по данным M.Corsetti и соавт., составляет 46% [4].

Целью настоящей работы явилась оптимизация терапии 
синдрома раздраженного кишечника с запорами (СРК-З) у 
детей и повышение ее эффективности на основании изуче-
ния особенностей моторики органов пищеварения и состава 
кишечной микрофлоры.

Пациенты и методы

Было обследовано 98 детей в возрасте от 4 до 18 лет с 
СРК-З, наблюдавшихся в отделении гастроэнтерологии 

Российской детской клинической больницы (Москва) и во 
II терапевтическом отделении ДГКБ №13 им. Н.Ф.Филатова 
(Москва), а также проведен ретроспективный анализ исто-
рий болезней 88 пациентов с СРК, госпитализированных в 
отделение гастроэнтерологии Российской детской клиниче-
ской больницы (Москва). Диагноз ставился в соответствии с 
Римскими критериями III. Оценка моторики желудочно-
кишечного тракта (ЖКТ) проводилась с использованием 
периферической электрогастроэнтерографии (ПЭГЭГ), 
неин вазивным методом косвенной оценки двигательной 
функции ЖКТ, основанным на регистрации, фильтрации и 
спектральном анализе биопотенциалов, регистрируемых 
с поверхности тела человека. В своей работе мы использо-
вали гастроэнтеромонитор ГЭМ-01 «Гастроскан-ГЭМ» (НПП 
«Исток-Система», Фрязино). Основными электрофизиологи-
ческими параметрами моторно-эвакуаторной функции ЖКТ, 
получаемыми при проведении ПЭГЭГ, являются:

1) относительная электрическая активность (Pi/Ps) – про-
центный вклад каждого из отделов пищеварительного трак-
та в общий частотный спектр, вычисляемый в процентах и 
указывающий на мощность сокращений миоцитов каждого 
отдела ЖКТ;

2) коэффициент ритмичности (Kritm) – частотная характе-
ристика, отражающая активность водителей ритма.

Также в работе была проведена оценка состояния метабо-
лической активности микрофлоры кишечника, которая оце-
нивалась на основании изучения спектра летучих короткоце-
почечных жирных кислот (КЖК) в стуле методом газожид-
костного хроматографического анализа. КЖК являются одни-
ми из наиболее значимых метаболитов кишечной микрофло-
ры. К ним относятся монокарбоновые кислоты с длиной цепи 
до 8 атомов углерода (уксусная, пропионовая, масляная/изо-
масляная, валериановая/изовалериановая, капроновая/изо-
капроновая), которые образуются в результате анаэробного 
метаболизма микроорганизмов в толстой кишке. Расчетными 
показателями являются анаэробный индекс (Ai), который 
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motility of the gastrointestinal tract (GIT) was assessed with the use of peripheral electrogastroenterography (PEGEG), 
and the metabolic activity of gut flora – on the basis of examining the range of volatile short-chain fatty acids (SFA) in faeces 
by gas-liquid chromatography. In the group of patients consisting of 18 children with IBS-C, faecal calprotectin testing 
was performed by enzyme-linked immunoassay. Also, 19 patients with IBS-C underwent a hydrogen breath test with 
lactulose to reveal bacterial overgrowth syndrome (BOS). A complex therapy included trimebutine preparations (Trimedat, 
OAO Valenta Pharmaceutica, Russia) and a combined prebiotic Zacofalk (Dr.Falk Pharma, Germany), administered for 
4 weeks in age-related doses. 56 children received combined therapy with both preparations, 18 – only Trimedat and 24 – 
only Zacofalk.
Results. A retrospective analysis of the course of IBS has shown that the appearance of the signs of GER was observed in 
7 cases of IBS with diarrhoea (16%) and in 12 cases in IBS-C (26%). The signs of vegetovascular dystonia were found in all 
children. Neurotic reactions were noted in 31 children (35%). According to PEGEG, the mean values of the relative myocyte 
power (Pi/Ps) were significantly, as compared with norm, increased in the stomach (30.28 ± 1.07, as compared with norm 
22.41 ± 1.2, p < 0.05) and decreased in the large intestine (48.57 ± 1.50, as compared with norm 64.04 ± 3.01, p < 0.05). The 
mean values of the activity of rhythm factor (Kritm) were significantly higher in the stomach (14.23 ± 2.79, as compared with 
norm 4.85 ± 2.1, p < 0.05), the duodenum (3.48 ± 0.68, as compared with norm 0.9 ± 0.5, p < 0.05) and the ileum (7.60 ± 1.60, 
as compared with norm 4.99 ± 2.5), whereas a tendency to decrease was noted in the large intestine (21.34 ± 4.38, as 
compared with norm 22.85 ± 9.8). In children with IBS-C we observed higher mean absolute total concentrations of SFA as 
compared with norm, and an increase of the mean levels of acetic, butyric and propionic acids, expressed with varied severity. 
We found BOS in all children with IBS-C. Examination of children for faecal calprotectin confirmed the presence of low-active 
inflammatory process. Against the background of therapy, a positive dynamics of clinical symptoms and normalization of the 
mean values of GIT motility and the faecal SFA range were observed. All the three schemes have shown their effectiveness, 
however, the combined therapy with Trimedat and Zacofalk has shown the best effect (though without statistically significant 
differences).
Conclusion. Based on the study, we can make a conclusion about a widespread character of disorders of GIT motility in IBS-C, 
which are accompanied by impaired intestinal microbiocenosis. The use of the prokinetic trimebutine and the prebiotic inulin 
with butyric acid result in normalization of SFA range, composition of gut flora and improvement of patients’ health.
Key words: butyrate, constipation, inulin, irritable bowel syndrome, trimebutine
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представляет собой отношение суммы концентраций восста-
новленных кислот (пропионовой и масляной) к концентрации 
уксусной кислоты, а также индекс изокислот (IsoCn) – отно-
шение суммарной концентрации изокислот к концентрации 
КЖК с неразветвленной углеродной цепью. Изучение КЖК в 
кале обладает высокой чувст вительностью и специфично-
стью в отношении оценки сос тояния кишечного микробиоце-
ноза (81% и 87% соответст венно) по сравнению с традицион-
ным бактериологи чес ким исследованием кала (66% и 41% 
соответственно) и позво ляет с новых позиций рассмотреть 
вопросы эубиоза и дисбактериоза кишечника [5, 6].

Группе пациентов из 18 детей с СРК-З иммунофермент-
ным методом был проведен анализ кала на кальпротектин, 
который является маркером, позволяющим дифференциро-
вать органические и функциональные кишечные заболева-
ния. Было доказано, что уровень фекального кальпротекти-
на напрямую коррелирует с гистологической картиной вос-
паления при ВЗК [7].

Также 19 пациентам с СРК-З был проведен водородный 
дыхательный тест с лактулозой на предмет выявления син-
дрома избыточного бактериального роста (СИБР). Тест про-
водился по стандартной методике с использованием аппа-
рата «Лактофан-2» (ОАО «АМА», Санкт-Петербург) [8].

В состав комплексной терапии были включены препараты 
тримебутин (Тримедат®, ОАО Валента Фармацевтика, Россия) 
и комбинированный пребиотик Закофальк (Dr.Falk Pharma, 

Германия), которые назначались на 4 недели в возрастных 
дозировках. При этом 56 детей получали комбинированную 
терапию обоими препаратами, 18 – только Тримедатом и 
24 – только Закофальком.

Статистический анализ полученных данных проводился с 
применением параметрических и непараметрических мето-
дов с использованием программы Microsoft Excel 2010.

Результаты исследования и их обсуждение

На первом этапе настоящего исследования был проведен 
ретроспективный анализ течения СРК у 88 детей, из кото-
рых СРК с диареей был диагностирован у 42 пациентов, 
СРК-З – у 46. Анализ данных показал, что появление тех или 
иных признаков заболевания в возрасте до 4 лет наблюда-
лось в большинстве случаев (78% – 69 детей), в то время как 
в возрасте 4–12 лет – у 22% больных (19 детей). Отягощенный 
аллергологический анамнез отмечался в 13 случаях СРК с 
диареей (31%) и в 11 случаях – при СРК-З (24%). Появление 
признаков ГЭР наблюдалось в 7 случаях СРК с диареей (16%) 
и в 12 случаях при СРК-З (26%). У всех детей были выявле-
ны признаки вегетососудистой дистонии. У 31 ребенка (35%) 
отмечались невротические реакции.

Основными жалобами у детей, включенных в основную 
часть исследования, были задержка стула от 2 до 4 дней, 
боли в животе (оба симптома наблюдались у всех детей).
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Рис. 1. Средние показатели Pi/Ps натощак у больных СРК-З.
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Рис. 2. Характер изменений показателя Pi/Ps в различных отде-
лах ЖКТ при СРК-З.

Таблица 1. Показатели Pi/Ps (M ± m, %) у детей с СРК-З до и после приема еды до и после лечения

Отдел ЖКТ До лечения Тр + Зак Тр Зак Норма
Желудок 

до 30,28 ± 1,07* 22,8 ± 5,33 24,71 ± 2,44** 26,33 ± 3,28 22,41 ± 1,2
после еды 34,11 ± 1,33 41,65 ± 11,27 37,21 ± 3,12 33,12 ± 4,47

ДПК 
до 3,41 ± 0,31 2,16 ± 0,72 2,23 ± 0,13 2,72 ± 0,33 2,1 ± 1,2
после еды 4,18 ± 1,19 3,58 ± 1,49 4,11 ± 1,1 3,92 ± 0,91

Подвздошная кишка 
до 12,75 ± 0,62 8,49 ± 2,49 9,12 ± 2,34 10,31 ± 1,7 8,08 ± 4,01
после еды 13,44 ± 0,67 14,65 ± 4,58 15,71 ± 3,14 13,24 ± 6,7

Толстая кишка 
до 48,57 ± 1,50* 64,56 ± 2,56** 56,45 ± 3,46** 53,78 ± 4,57+ 64,04 ± 3,01
после еды 43,73 ± 1,55 112,25 ± 37,68 109,42 ± 12,87 97,86 ± 4,26

Тр – лечение Тримедатом, Зак – лечение Закофальком; *различия достоверны при p < 0,05 по сравнению с нормой; **различия достоверны при p < 0,05 по 
сравнению с уровнем до лечения; +различия достоверны при p < 0,05 по сравнению с лечением Тр + Зак.
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Идея распространенного характера ФНОП нашла свое 
подтверждение при анализе результатов ПЭГЭГ. Было уста-
новлено, что при СРК-З нарушается электрическая актив-
ность не только нижних, но и верхних отделов ЖКТ.

Средние значения относительной мощности (Pi/Ps) досто-
верно, по сравнению с нормой, были повышены в желудке 
(30,28 ± 1,07, по сравнению с нормой 22,41 ± 1,2, p < 0,05) и 
снижены – в толстой кишке (48,57 ± 1,50, по сравнению 
с нормой 64,04 ± 3,01, p < 0,05) (рис. 1, табл. 1). Характер 
распределения мощности по различным отделам ЖКТ пред-
ставлен на рис. 2. Полученные данные указывают как на 
замедление моторики толстой кишки, так и усиление – верх-
них отделов ЖКТ. 

Средние значения активности водителей ритма (Kritm) 
были изменены во всех отделах ЖКТ. При этом Kritm был 
достоверно повышен в желудке (14,23 ± 2,79, по срав-
нению с нормой 4,85 ± 2,1, p < 0,05), двенадцатиперстной 
кишке (3,48 ± 0,68, по сравнению с нормой 0,9 ± 0,5, 
p < 0,05) и подвздошной кишке (7,60 ± 1,60, по сравнению 
с нормой 4,99 ± 2,5), в то время как в толстой кишке от-
мечалась тенденция к снижению (21,34 ± 4,38, по сравне-
нию с нормой 22,85 ± 9,8) (рис. 3, табл. 2). Структура из-
менений параметра Kritm отражена на рис. 4: в большин-
стве случаев повышалась активность водителей ритма 
в верхних отделах пищеварительного тракта и примерно 
в половине случаев снижалась в нижних. Характер изме-

нений данного показателя соответствует таковому Pi/Ps, 
что является вполне закономерным.

При анализе показателя Pi/Pi + 1, отражающего координа-
цию активности соседних отделов ЖКТ, было выявлено нару-
шение этих взаимоотношений на уровне подвздошной/тол стой 
кишки (0,31 ± 0,06, по сравнению с нормой 0,13 ± 0,08, 
p < 0,05). Эти изменения указывают на преобладание мотор-
ной активности подвздошной кишки над активностью толстой 
кишки. Прием пищи при этом приводил к повышению данного 
показателя для подвздошной кишки, т.е. преобладанию стиму-
ляции активности подвздошной кишки над таковой толстой.

Прием пищи в нормальных условиях стимулирует мотори-
ку ЖКТ, а нормальные значения постпрандиального нарас-
тания рассматриваемых показателей составляют увеличе-
ние в 1,5–2,0 раза. Важно отметить, что практически во всех 
случаях увеличение значений рассматриваемых параметров 
было ниже нормы (табл. 1), что указывает на гипомоторный 
характер нарушений.

Таким образом, характер изменений показателей ПЭГЭГ 
при СРК-З указывает, что на фоне гипомоторики толстой 
кишки наблюдается вовлечение в патологический процесс 
всех отделов пищеварительного тракта.

В ходе исследования были выявлены также существен-
ные изменения микробиоценоза кишечника.

При СРК-З у детей наблюдалось повышение средней аб-
солютной суммарной концентрации КЖК по сравнению с 
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Рис. 3. Показатели Kritm натощак у больных СРК-З.

Таблица 2. Показатели Kritm (M ± m) у детей с СРК-З до и после приема еды до и после лечения

Отдел ЖКТ До лечения Тр + Зак Тр Зак Норма
Желудок 

до 14,23 ± 2,79* 4,46 ± 1,43** 6,32 ± 2,12** 8,14 ± 4,23 4,85 ± 2,1
после еды 18,25 ± 1,64 7,81 ± 2,64 11,24 ± 3,17 6,12 ± 2,26

ДПК 
до 3,48 ± 0,68* 1,6 ± 0,29** 1,9 ± 0,12** 3,12 ± 0,56*+ 0,9 ± 0,5
после еды 4,55 ± 0,79 2,6 ± 0,54 4,45 ± 0,43 4,38 ± 0,87

Подвздошная кишка 
до 7,60 ± 1,60 5,51 ± 1,76 5,56 ± 2,53 6,78 ± 2,44 4,99 ± 2,5
после еды 9,37 ± 0,94 9,83 ± 3,27 10,1 ± 2,65 9,73 ± 1,98

Толстая кишка 
до 21,34 ± 4,38 26,64 ± 8,41 22,34 ± 5,67 25,56 ± 6,36 22,85 ± 9,8
после еды 24,48 ± 2,65 46,33 ± 18,29 48,34 ± 4,98 49,22 ± 3,45

Тр – лечение Тримедатом, Зак – лечение Закофальком; *различия достоверны при p < 0,05 по сравнению с нормой; **различия достоверны при p < 0,05 
по сравнению с уровнем до лечения; +различия достоверны при p < 0,05 по сравнению с лечением Тримедатом.
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нормой, увеличение средних уровней уксусной, масляной и 
пропионовой кислот, выраженные в различной степени 
(табл. 3, 4).

Как известно, уксусная кислота является одним из основ-
ных продуктов жизнедеятельности индигенной микрофлоры, 
и ее уменьшение может указывать на снижение метаболи-
ческой активности бифидо- и лактобактерий. По нашим 
данным, в толстой кишке происходит повышение продукции 
уксусной кислоты, что говорит о сохранении метаболиче-
ской активности бифидо- и лактобактерий. Однако увеличе-
ние доли пропионовой и масляной кислот свидетельствует о 
повышении функциональной активности строгих анаэробов 
(бактероидов, эубактерий, фузобактерий, копрококков и др.) 
и о снижении утилизации данных кислот колоноцитами и 
другими видами микрофлоры. На это же указывают и значе-
ния анаэробного индекса (АИ), смещенного в область резко 
отрицательных значений. Возможно, что высокий уровень 
уксусной кислоты связан с тем, что в нашей работе практи-
чески никто из пациентов не получал антибактериальные 
препараты в период госпитализации, в то время как в боль-
шинстве работ, касающихся изучения спектра летучих кис-
лот, пациенты получали антибиотики, что в той или иной 
степени снижало активность индигенной микрофлоры.

В нашей работе был отмечен параллелизм между указан-
ными изменениями спектра КЖК, ПЭГЭГ и клиническими 
проявлениями у обследованных детей. Нами была выявлена 
достоверная (p < 0,05) положительная корреляционная связь 
между значениями коэффициентов ритмичности в желудке 
и толстой кишке с содержанием уксусной кислоты в стуле 
(R = +0,763 и R = +0,744 соответственно), особенно выра-
женная после приема пищи, а также отрицательная связь 
между значениями относительной мощности в толстой киш-
ке и содержанием масляной кислоты в стуле (R = –0,791). 

Изменения кишечного микробиоценоза при запорах 
могут быть следствием нарушений моторики, но также ле-

жать в основе заболевания. Микроорганизмы толстой кишки 
через контролируемое ими воспаление низкой активности 
(Low-grade mucosal inflammation в англоязычной литературе) 
в слизистой оболочке кишки регулируют порог чувствитель-
ности висцеральных рецепторов, а чувствительность по-
следних является ключевым фактором развития СРК.

Увеличение числа тучных клеток у больных СРК в тонкой и 
толстой кишке было выявлено во многих исследованиях, а 
в одном из них было показано также повышение степени 
их дегрануляции [9, 10]. Тучные клетки, тесно соприкасаясь 
с нервными окончаниями, могут взаимодействовать с ними 
мем бранными образованиями, причем медиаторы тучных 
клеток (гистамин, триптаза, простагландины и др.) могут вли-
ять на моторику желудочно-кишечного тракта [11]. Дан ное 
воспаление таким образом определяет висцеральную чувст-
вительность, важный субстрат СРК [12]. В подтверждение 
этой идеи, в ряде исследований была установлена корреля-
ция между степенью инфильтрации тучными клетками сли-
зис той оболочки и характером клинических проявлений, 
а также с характером психоэмоциональных нарушений [9, 10]. 

Следовательно, нарушения моторики кишечника и изме-
нения состава кишечной микрофлоры – два взаимосвязан-
ных и взаимоопределяющих ключевых звена развития СРК. 
Это положение подтверждается результатами настоящего 
исследования.

Таблица 3. Показатели КЖК у детей с СРК-З до и после лечения, мг/г

C2 C3 C4
до лечения после до лечения после до лечения после

Тр + Зак 1,50 ± 0,27 0,78 ± 0,11**+ 0,56 ± 0,20 0,27 ± 0,01+ 0,57 ± 0,25 0,23 ± 0,09
Тр 1,12 ± 0,05** 0,46 ± 0,04 0,45 ± 0,27
Зак 0,89 ± 0,04**+ 0,38 ± 0,09 0,39 ± 0,05
Норма 0,63 ± 0,01* 0,18 ± 0,01 0,17 ± 0,01
Тр – лечение Тримедатом, Зак – лечение Закофальком, C2 – уксусная кислота, C3 – масляная кислота, C4 – пропионовая кислота; +различия достоверны при 
p < 0,05 по сравнению с лечением Тримедатом; *различия достоверны при p < 0,05 по сравнению с нормой; **различия достоверны при p < 0,05 по сравнению 
с уровнем до лечения.

Таблица 4. Расчетные показатели КЖК у детей с СРК-З до и 
после лечения

isoCn Ai
до лечения после до лечения после

Тр + Зак 0,29 ± 0,19 0,12 ± 0,07 –0,65 ± 0,19 –0,58 ± 0,11
0,38 ± 0,19 –0,61 ± 0,17

Зак 0,31 ± 0,21 0,20 ± 0,06 –0,7 ± 0,20 –0,59 ± 0,58
Норма 0,05 ± 0,015 –0,57 ± 0,10
Тр – лечение Тримедатом, Зак – лечение Закофальком, isoCn – индекс 
изокислот, Ai – анаэробный индекс
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Кроме того, по результатам проведенного в нашем иссле-
довании дыхательного теста с лактулозой у всех детей с 
СРК-З нами был выявлен СИБР различной степени. Данные 
водородного теста еще раз указывают на тесную взаимо связь 
между состоянием моторики ЖКТ и микробиоценоза. И, на-
конец, при исследовании уровня фекального кальпротектина 
у детей с запорами было подтверждено наличие воспалитель-
ного процесса низкой активности, хотя ни в одном случае до-
стоверных признаков колита не было выявлено. Среднее зна-
чение данного показателя составило 47,10 ± 18,43 мкг/г 
(норма – 0–50 мкг/г), а максимальное значение – 87,87 мкг/г, 
что попадает в зону сомнительных значений.

Можно утверждать, что при СРК замыкается патогенети-
ческий порочный круг, связывающий нарушения моторики и 
кишечный дисбиоз.

Исходя из представленной выше концепции развития 
СРК, помимо коррекции психоэмоционального и вегетатив-
ного статусов согласно рекомендациям невропатолога или 
психотерапевта, больные с СРК-З в составе базисной тера-
пии получали тримебутин (Тримедат® 100 мг №10) в возраст-
ных дозировках и комплексный пребиотик, в состав кото-
рого входят инулин и масляная кислота (Закофальк). 

Тримебутин (Тримедат®, ОАО Валента Фармацевтика, 
Россия) является агонистом периферических опиатных ре-
цепторов трех основных типов (µ, δ, κ), расположенных на 
гладкомышечных клетках на всем протяжении ЖКТ. Ре-
зультатом этого является модулирующий эффект тримебу-
тина на моторику пищеварительной системы. Кроме того, он 
влияет на висцеральную чувствительность органов пищева-
рения, оказывая умеренное анальгетическое действие, в т.ч. 
и при СРК. В основе этого эффекта лежит влияние препара-
та на антиноцицептивную систему организма с повышением 
порога болевой чувствительности, модификации оценки 
боли, снижением чувствительности рецепторов к медиато-
рам воспаления [13, 14]. Тримебутин оказывает влияние и на 
гуморальную регуляцию моторики ЖКТ, повышая секрецию 
мотилина и снижая уровень гастрина, глюкагона, панкреати-
ческого полипептида, инсулина и вазоактивного кишечного 
пептида [15]. Благодаря действию на различные типы опиат-
ных рецепторов тримебутин восстанавливает нормальную 
физиологическую активность мускулатуры кишечника, сни-
жая ее в случае повышения, и наоборот, в связи с чем может 
применяться при всех формах СРК. По данным J.C.Schang 
и соавт., через один месяц терапии тримебутином в дозе 
300 мг/сут per os частота стула увеличилась у 86% паци-
ентов с СРК-З [16]. При СРК с диареей тримебутин устра-
няет повышенную моторику кишечника, снижает висцераль-
ную гиперчувствительность, оказывает спазмолитический 
эффект [17].

Накоплен значительный опыт применения тримебутина в 
педиатрической практике. Так, в открытом исследовании 
C.Dupont и соавт. был показан достоверный положительный 
эффект применения тримебутина у детей с функциональны-
ми нарушениями моторики ЖКТ [18].

Тримебутин выпускается в форме таблеток по 200 мг с 
одной риской и 100 мг с двумя рисками. Детям в возрасте до 
6 мес препарат назначается по 12,5 мг 2–3 раза в сутки, 
в возрасте от 6 мес. до 1 года – по 25 мг 2 раза в сутки, 
в возрасте 1–5 лет – по 25 мг 3 раза в сутки, в возрасте с 5 

до 12 лет – по 50 мг 3 раза в сутки, старше 12 лет и взрос-
лым: по 200 мг 3 раза в сутки.

Инулин с химической точки зрения относится к группе 
соединений, именуемых фруктанами, представляющих 
собой линейные полимеры фруктозы со степенью полиме-
ризации более 10. Инулин содержится во многих растениях, 
в т.ч. в клубнях и корнях артишоков и одуванчиков, в топи-
намбуре, чесноке, луке, злаках, фруктах. Промышленным 
источником инулина является корень цикория. Пребио ти че-
ский эффект инулина связан с тем, что β-связь молекул 
фруктанов не расщепляется α-глюкозидазами тонкой кишки, 
в результате чего они достигают толстой кишки, где утили-
зируются микроорганизмами, в т.ч. бифидобактериями [19]. 

Биологические эффекты инулина многообразны и связа-
ны как со стимуляцией нормальной кишечной микрофлоры, 
так и с прямым влиянием на биохимические процессы в ки-
шечнике. Инулин повышает всасывание кальция и магния в 
толстой кишке, снижает уровень триглицеридов в крови, 
модулирует секрецию инсулина.

Одним из механизмов, обуславливающих как перечис-
ленные, так и многие другие эффекты, является усиление 
продукции бутирата кишечной микрофлорой.

Масляная кислота – одна из КЖК и один из основных про-
дуктов бактериального метаболизма. У здоровых людей ки-
шечная продукция масляной кислоты как результат микроб-
ного метаболизма в толстой кишке достигает 5 г/день [20]. 
Масляная кислота является важнейшим энергетическим ис-
точником для колоноцитов, но также принимает участие во 
многих других процессах макроорганизма, в том числе в 
регуляции кишечной моторики. Основными продуцентами 
бутирата являются не бифидо- и лактобактерии, а полезные 
представители других групп бактерий – эубактерии, пепто-
кокки, фузобактерии и непатогенные клостридии [21]. Из-за 
высокого уровня легкодоступных субстратов слепая и вос-
ходящая ободочная кишка являются участками самого ин-
тенсивного бактериального метаболизма, и здесь образует-
ся максимальная концентрация КЖК, хотя количество бакте-
рий здесь ниже, чем в дистальных отделах [22].

Большинство про- и пребиотиков действуют в прокси-
мальном отделе толстой кишки. И только медленно фермен-
тируемые пребиотики (с большей длиной цепи и разветвлен-
ные) способны оказывать частичный эффект на дистальные 
отделы толстой кишки. С другой стороны, дистальных отде-
лов толстой кишки могут достичь средства в специальной 
лекарственной форме, например, инулин и масляная кисло-
та в составе Закофалька.

Закофальк (Dr.Falk Pharma, Германия) представляет 
собой комбинированный пребиотик, в состав которого вхо-
дят инулин и масляная кислота (в виде бутирата кальция). 
Особенностью Закофалька является его лекарственная 
форма на основе полимерной мультиматриксной системы 

Таблица 5. Снижение чувствительности к боли и снижение 
дискомфорта по шкале оценки (в %) при ректальном введе-
нии бутирата (по данным [25])

Параметр При давлении 4 мм рт. ст. При давлении 67 мм рт. ст.
50 ммоль 
бутирата

100 ммоль 
бутирата

50 ммоль 
бутирата

100 ммоль 
бутирата

Боль –23,9% –42,1% –23,8% –42,0%
Дискомфорт –44,2% –69,0% –1,9% –5,2%
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(NMX™), обеспечивающей постепенное высвобождение 
действующего начала на протяжении толстой кишки в тече-
ние 24 ч [23]. Назначают Закофальк детям старше 12 лет 
внутрь до еды, не разжевывая по 3–4 табл. в день. Дли тель-
ность приема не менее 30 дней.

Масляная кислота в составе Закофалька участвует в ре-
гуляции и нормализации процессов энергетического снаб-
жения колоноцитов, синтеза липидов мембран, защитного 
барьера и проницаемости слизистой оболочки толстой 
кишки, подавления окислительного стресса, воспаления, 
колоректального канцерогенеза, восстановления водно-
электролитного баланса [24]. В последнее время появились 
данные о влиянии масляной кислоты на висцеральную чув-
ствительность, что еще больше расширяет возможности ее 
применения у пациентов в СРК. В двойном слепом плацебо-
контролируемом перекрестном исследовании S.A.Vanhoutvin 
с соавт. изучали эффект ректального введения масляной 
кислоты на висцеральную гиперчувствительность у здоро-
вых добровольцев [25]. Каждый участник исследования еже-
дневно вводил себе перед сном бутират (50 и 100 ммоль) 
или физиологический раствор (плацебо) с помощью рек-
тальных клизм. Соответственно, три режима – три периода 
по одной неделе. Эффект масляной кислоты на боль и дис-
комфорт, вызванные раздуванием ректального баллона, 
оценивали по визуальной аналоговой шкале. Результаты ис-
следования показали, что введение масляной кислоты по-
вышало пороги болевой чувствительности и снижало дис-
комфорт. При этом отмечено, что введение бутирата имело 
дозозависимый эффект, чем выше была доза бутирата, тем 
больше снижалась висцеральная чувствительность (табл. 5). 
В настоящее время применение масляной кислоты в каче-
стве лекарственного средства для снижения висцеральной 
чувствительности запатентовано в Евросоюзе. 

Таким образом, совокупное действие обоих компонентов 
приводит к нормализации кишечной микрофлоры, ее мета-
болизма, висцеральной чувствительности и состояния сли-
зистой оболочки толстой кишки. Показана эффективность 
Закофалька при СРК у взрослых [26, 27].

На фоне проводимой терапии была отмечена положи-
тельная динамика клинических симптомов. У пациентов с 
СРК-З отмечалась в большинстве случаев нормализация 
частоты и консистенции стула обычно к концу курса лече-
ния. Среди детей, получавших только Тримедат®, улучшение 
стула наблюдалось у всех детей, а полная нормализация – 
у 15 из 18, боли в животе полностью купировались у 17 из 
18 детей. Среди детей, получавших только Закофальк, улуч-
шение стула наблюдалось также у всех детей, а полная 
нормализация у 19 из 24, боли в животе полностью купиро-
вались у 20 из 24 детей. Среди детей, получавших Тримедат® 
и Закофальк, улучшение стула наблюдалась у всех детей, 
а полная нормализация у 49 из 56, боли в животе полностью 
купировались у 48 из 56 детей.

На фоне проводимого лечения препаратом тримебутина 
происходила нормализация средних значений параметров 
моторики ЖКТ (табл. 1, 2). Все три схемы показали свою 
эффективность: изучаемые показатели стремились к нор-
мальным значениям (достоверно отличались от исходных) и 
после завершения курса лечения достоверно не отличались 
от нормальных значений. В то же время наибольшей эф-

фективностью (хотя и без статистически значимых разли-
чий) обладала комбинированная терапия Тримедатом® и 
Закофальком. Но и схемы с монотерапией были весьма эф-
фективны, а лечение Тримедатом® в большей степени кор-
ригировало моторику, по сравнению с Закофальком. При 
этом в большей степени эффект лечения проявился в отно-
шении моторики желудка, двенадцатиперстной кишки и 
толстой кишки. Эта закономерность относилась и к показа-
телям относительной мощности, и к коэффициенту ритмич-
ности. Следует отметить, что практически во всех случаях 
значения показателей после лечения статистически не от-
личались от нормы. Также обращает внимание не только 
приближение к норме базальных показателей, но и восста-
новление постпрандиальной реакции.

Что касается метаболической активности кишечной ми-
крофлоры, тенденция к нормализации также наблюдалась 
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на фоне проводимой терапии. Как и в случае параметров 
кишечной моторики, наиболее эффективной оказалась 
комбинированная схема терапии при высокой эффектив-
ности применения отдельных препаратов (рис. 5). Во всех 
случаях наблюдалась направленность к нормализации по-
казателей продукции КЖК. В отличие от результатов ис-
следования моторики, на метаболическую активность ки-
шечной микрофлоры Закофальк оказывал большее воз-
действие, чем Тримедат®, что является вполне закономер-
ным. Следует отметить, что различия эффективности были 
не всегда статистически достоверными, хотя общая тен-
денция прослеживается однозначно. Также важно иметь 
в виду, что Закофальк разрешен к применению только 
у детей старше 12 лет.

Наши наблюдения подтверждают тесную взаимосвязь со-
стояния кишечного микробиоценоза и моторики, причем 
связь обоюдно направленную. Наибольшего эффекта от 
проводимой терапии можно добиться при проведении ком-
бинированной терапии, воздействуя на оба звена, но и пар-
циальная терапия показала высокую эффективность.

На основании проведенного исследования можно сделать 
вывод о распространенном характере нарушений моторики 
ЖКТ при СРК-З. Показано, что при этом заболевании нару-
шается не только моторика толстой кишки, но и верхних от-
делов пищеварительного тракта. Кроме того, при развитии 
заболевания замыкается патогенетический порочный круг, 
связывающий изменения моторики толстой кишки и наруше-
ния кишечного микробиоценоза, возможно, через развитие в 
стенке кишки воспаления низкой активности. В результате 
генерализованного нарушения моторики происходит также 
формирование синдрома избыточного бактериального роста 
в тонкой кишке. Исходя из полученных данных, лечение 
СРК-З у детей целесообразно проводить прокинетиками, 
действующими на протяжении всего ЖКТ, и пребиотиками. 
Как Тримедат®, так и Закофальк показали свою высокую эф-
фективность при монотерапии, однако более выраженный 
эффект достигается при их комбинированном назначении.

Таким образом, применение как прокинетика тримебути-
на, так и пребиотика инулина с масляной кислотой приводят 

к нормализации моторики ЖКТ, спектра КЖК, состава ки-
шечной микрофлоры и улучшению состояния больного.
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