
35СУЧАСНА ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЯ   |    № 3 (89) • 2016

ЛІКАРСЬКІ ЗАСОБИ

УДК 616.345-008.6-085.211+615.211 ISSN 1727-5725

© В. В. Харченко, І. А. Коруля, 2016

Функциональные заболевания (ФЗ) часто 
встречаются как в практике семейного вра-

ча, так и в практике врача-гастроэнтеролога. Раз-
деление заболеваний на органические и функ-
цио нальные достаточно условно, поскольку 
функциональные нарушения огранного генеза 
являются результатом органических изменений 
на клеточном или субклеточном уровне. ФЗ от-
носятся к наиболее распространенным формам 
патологии кишечника у лиц молодого возраста. 
В 1988 г. на Всемирном конгрессе гастроэнтеро-
логов был создан постоянно действующий рабо-
чий комитет по функциональной патологии же-
лудочно-кишечного тракта (ЖКТ). Основные 
задачи координационного комитета: объедине-
ние усилий ученых разных стран по выработке 
единой концепции, единого понимания механиз-
мов происхождения функциональных рас-

стройств кишечника и разработка согласован-
ных рекомендаций по их диагностике и лечению.

Синдром раздраженного кишечника (СРК) 
относится к наиболее распространенным заболе-
ваниям — 20 — 25 случаев на 100 тыс. населения, 
однако реальные показатели значительно боль-
ше, так как большинство пациентов не придают 
значения симптомам, характерным для СРК, и 
не обращаются к врачу. СРК — биопсихосоци-
альное функциональное расстройство кишечни-
ка, следствие психосоматической дезадаптации 
и сенсомоторной дисфункции кишечника. Мо-
дель развития СРК можно представить следую-
щим образом: воздействие внешних травмирую-
щих факторов на генетически предрасположен-
ную личность ведет к формированию определен-
ного психологического типа, для которого ха-
рактерны нарушения висцеральной чувстви-
тельности и моторики кишечника, формирова-
ние симптомокомплекса раздраженного кишеч-
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ника при низком уровне резистентности к стрес-
су и слабой социальной поддержке.

У большинства больных с СРК отмечается по-
вышение уровня эмоциональной напряженности, 
диагностируются патологические типы реагиро-
вания на болезнь: ипохондрический, тревожно-
ипохондрический, депрессивный и стероидный. 
СРК включен в международную классификацию 
болезней в нескольких разделах, в том числе как 
соматоформная вегетативная дисфункция ниж-
ней части ЖКТ. Это объясняет тот факт, что за 
медицинской помощью обычно обращаются па-
циенты с СРК, имеющие характерный психоэмо-
циональный статус. Накоплены знания по про-
блеме функциональных расстройств, в том числе 
СРК, что позволяет повысить качество критериев 
диагностики и лечения данных пациентов.

Эксперты комитета по римским критериям га-
строэнтерологических заболеваний (Римские 
критерии IV) определили функциональные гаст-
роэнтерологические заболевания как нарушение 
взаимодействия между головным мозгом и систе-
мой органов пищеварения. Они включают группу 
клинических симптомов со стороны ЖКТ с ком-
бинацией следующих проявлений: нарушение 
моторики, висцеральной гиперчувствительности, 
изменение функционального состояния слизи-
стой оболочки и иммунной системы, нарушение 
кишечной микрофлоры, реакции на сигналы цен-
тральной нервной системы. Уточнена классифи-
кация функциональных заболеваний, подходы к 
диагностике и лечению. Пересмотрены критерии 
дисфункции сфинктера Одди, функциональных 
кишечных расстройств подтипов СРК.

При СРК у пациента проявляется повышен-
ная реактивность при воздействии разных фак-
торов: стресс, прием пищи, прием лекарствен-
ных средств и т. д. Кроме того, нарушаются эф-
ферентные и афферентное связи и между киш-
кой и мозгом, следствием чего является наруше-
ние восприятия ноцицептивных импульсов, ко-
торые интерпретируются пациентами как боли 
или другие симптомы. Под действием раздража-
ющих факторов все ноцицепторы реагируют и 
порой их возбуждение снижается до такой сте-
пени, что даже незначительные стимулы вызы-
вают их возбуждение, происходит активация 
большого количества спинальных нейронов и 
корригирующий рефлекторный ответ восприни-
мается как боль. Клиническими проявлениями 
висцеральной гиперчувствительности, которая 
формируется у этих пациентов, являются симп-
томы гипералгезии (повышенная чувствитель-
ность к болевому раздражителю и ощущениям 
боли) и аллодинии (расстройства, возникающие 

под влиянием боли). Таким образом, у пациен-
тов с СРК имеет место процесс восприятия боли 
по сверхчувствительному варианту, а наруше-
ния моторики являются результатом нарушения 
регуляции между ЦНС и автономной энтераль-
ной нервной системой (ЭНС). Абдоминальная 
боль — один из основных симптомов СРК. В 
большинстве случаев боль сопровождается на-
рушением опорожнения кишечника. Купирова-
ние боли и устранение кишечной дисфункции — 
основная задача врача. Для купирования болево-
го синдрома в настоящее время применяют мно-
жество препаратов, в основном спазмолитиче-
ского действия. Одним из эффективных препа-
ратов со сложным и уникальным механизмом 
действия является тримебутин — агонист пери-
ферических опиатных рецепторов µ, κ и δ.

В ЖКТ обнаружены все три типа опиатных 
рецепторов. В гладкомышечной ткани опиатные 
рецепторы расположены в циркулярном слое 
гладких мышц, в ЭНС — на ганглионарных 
клетках миэнтерального и подслизистого спле-
тений тонкой кишки и на интрамуральных 
нервных волокнах.

Известно, что опиоидные пептиды усиливают 
непропульсивные сокращения в тонкой кишке, 
действуя непосредственно на опиатные рецепто-
ры циркулярных гладких мышц. Это реализует-
ся главным образом через µ-рецепторы. Индук-
ция постоянных сегментирующих сокращений, 
подавление пропульсивной перистальтики при-
водит к задержке транзита по кишечнику. Ло-
кальные сокращения сегментов ЖКТ связаны с 
миогенным механизмом, в то время как коорди-
нированная работа смежных отделов ЖКТ — с 
регулирующим влиянием ЭНС. В ЭНС тонкой 
кишки локализован механизм, обусловливаю-
щий возникновение и распространение мигри-
рующего миоэлектрического комплекса (ММК), 
который обеспечивает пропульсивную коорди-
нированную перистальтику и транзит кишечно-
го содержимого в межпищеварительный период 
у животных и человека.

Тримебутин, начиная с 1969 г., применяют во 
многих странах для лечения функциональных 
расстройств кишечника, в основном при СРК. 
Эффективность препарата в снижении абдоми-
нальной боли продемонстрирована в разных 
клинических исследованиях. Долгое время по-
лагали, что влияние тримебутина связано с его 
спазмолитической активностью и препарат дей-
ствует наподобие миотропного спазмолитика 
мебеверина. Однако позднее обнаружили другие 
свойства тримебутина, не характерные для спаз-
молитических препаратов. Получены новые дан-
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ные относительно его механизма действия. Во-
первых, как в экспериментальных, так и в клини-
ческих исследованиях показано модулирующее 
влияние тримебутина на моторную функцию 
ЖКТ, которое проявлялось в его нормализую-
щих эффектах на гипо- и гиперкинетические на-
рушения моторики ЖКТ при терапевтической и 
хирургической патологии. Во-вторых, отмечено, 
что тримебутин может оказывать значительное 
обезболивающее действие. При оценке влияния 
тримебутина на функциональное состояние 
ЖКТ в клинических исследованиях этот препа-
рат относят к разным фармакологическим груп-
пам. Так, при исследовании эффектов тримебу-
тина для коррекции гипокинетических рас-
стройств ЖКТ препарат расценивают как про-
кинетик, а при изучении его влияния на гипер-
кинетические расстройства моторики и купиро-
вание абдоминальной боли — к группе спазмо-
литиков. В экспериментальных исследованиях 
установлено, что тримебутин является агонис-
том опиатных рецепторов и его модулирующее 
влияние на моторику ЖКТ и обезболивающий 
эффект реализуются благодаря неспецифиче-
скому действию препарата на все классы пери-
ферических опиатных рецепторов — µ, κ и δ.

Эффективность тримебутина в купировании 
абдоминального болевого синдрома была оцене-
на по данным периферической электрогастроэн-
терографии (ЭГЭГ) у больных с СРК. Было об-
следовано 20 пациентов с жалобами на абдоми-
нальную боль. Все пациенты получали терапию 
тримебутином в дозе 200 мг 3 раза в сутки в тече-
ние 1 мес. До и после лечения всем пациентам 
проводили ЭГЭГ для оценки моторной активнос-
ти ЖКТ. Оценивали следующие показатели: уро-
вень мощности в разных отделах ЖКТ (желудок, 
двенадцатиперстная кишка, тощая кишка, под-
вздошная кишка, толстая кишка), соотношение 
мощностей, коэффициент ритмичности. На фоне 
лечения отмечено увеличение уровня мощности 
во всех отделах ЖКТ, а также четкую тенденцию 
к нормализации соотношений мощностей и ко-
эффициента ритмичности всех отделов ЖКТ. 
Если до лечения коэффициент ритмичности для 
желудка превышал норму в 3,45 раза, то после ле-
чения — в 2,87 раза, для двенадцатиперстной 
кишки — соответственно в 4,39 и 3,69 раза, для 
тощей кишки — в 1,68 и 1,41 раза, для подвздош-
ной кишки — в 1,83 и 1,57 раза. Интересно, что 
для толстой кишки показатель коэффициента 
ритмичности был ниже нормы (71 % от нормы до 
лечения и 79 % — после лечения) в отличие от 
других отделов ЖКТ, что свидетельствует о сме-
шанном нарушении моторики ЖКТ.

Установлено, что использование тримебутина 
способствует нормализации моторной деятель-
ности ЖКТ при разных формах моторных нару-
шений, что позволяет рекомендовать данный 
препарат для курсового приема пациентам с аб-
доминальной болью на фоне нарушения двига-
тельной активности ЖКТ разной этиологии.

Накоплены данные об эффективности триме-
бутина в терапии функциональных расстройств 
желчного пузыря (ЖП) и сфинктера Одди. Ос-
новные направления в лечении первичных и 
вторичных функциональных расстройств били-
арного тракта сводятся к нормализации тонуса 
сфинктеров билиарной системы и снижению 
дуо денального давления. Для купирования абдо-
минального болевого синдрома традиционно ис-
пользуют лекарственные препараты, нормализу-
ющие моторную функцию билиарной системы и 
кишечника, — спазмолитики или прокинетики.

Для изучения функционального состояния 
ЖП и сфинктера Одди использовали стандарти-
зированную методику динамической ультразву-
ковой холецистографии с проведением пробы с 
пищевым раздражителем, содержащим 30 г 
жира, и измерением объема ЖП и диаметра хо-
ледоха до и каждые 15 мин в течение 90 мин 
 после приема пробного завтрака. Выделены сле-
дующие типы моторики ЖП: нормальная, гипо-
моторная и гипермоторная.

Моторную функцию двенадцатиперстной 
кишки оценивали с помощью рентгенологиче-
ского метода. Тримебутин назначали по 200 мг 
3 раза в сутки за 30 мин до еды в течение 28 дней. 
К окончанию курсового лечения и через месяц 
после его прекращения у 92 (95,8 %) и 90 (93,8 %) 
больных соответственно отсутствовали абдоми-
нальные боли билиарного типа. Отмечено суще-
ственное снижение частоты выявления болевого 
абдоминального синдрома небилиарного типа, 
диспепсических нарушений, в том числе обус-
ловленных дуоденальной гипертензией. Анализ 
частоты выявления клинических симптомов по-
казал, что положительный эффект, достигнутый 
к окончанию курсового лечения тримебутином, 
сохранялся у большинства больных через месяц 
после прекращения терапии  [3].

Таким образом, основное место в терапии 
функциональных расстройств билиарной систе-
мы, развитие которых связано с повышением 
тонуса сфинктеров ЖП и большого дуоденаль-
ного сосочка, отведено спазмолитическим сред-
ствам. В то же время наличие гипомоторной 
дискинезии двенадцатиперстной кишки ограни-
чивает их прием. В данной ситуации использо-
вание эукинетика тримебутина, который норма-
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лизует моторику ЖКТ независимо от ее исход-
ного уровня, патогенетически обосновано. Три-
мебутин, являясь агонистом периферических µ, 
κ и δ-опиатных рецепторов, модулирует высво-
бождение желудочно-кишечных пептидов, та-
ких как мотилин, вазоактивный кишечный пеп-
тид, гастрин и глюкагон. В связи с тем, что опи-
атные рецепторы обнаружены в центральной 
нервной системе, периферических нервных 
окончаниях, межмышечном нервном сплетении, 
а также в клетках гладких мышц, можно предпо-
ложить, что они участвуют в регуляции мотори-
ки всех отделов ЖКТ. Проведенные в конце 
1970-х — начале 1980-х многочисленные экспе-
риментальные и клинические исследования по-
казали, что тримебутин ускоряет эвакуацию со-
держимого из желудка, индуцирует преждевре-
менную фазу III ММК в кишечнике и модули-
рует сократительную способность толстой киш-
ки, а также снижает висцеральную чувствитель-
ность кишечника и обладает местным обезболи-
вающим действием. В клинической практике 
тримебутин оказался эффективным как для ку-
пирования болевого синдрома у больных СРК, 
что свидетельствует о его спазмолитическом 
эффекте, так и для разрешения кишечной не-
проходимости  после оперативных вмешательств 
и идиопатической псевдообструкции, в том чис-
ле у детей, что обусловлено прокинетическим 
действием препарата. Следовательно, тримебу-

тин является модулятором моторики ЖКТ, что 
подтверждается результатами исследований.

В Украине тримебутин представлен препара-
том «Тримспа» («Маклеодс»), который выпус-
кается в дозировке 200 мг в таблетках №  30. 
Препарат, воздействуя на разные типы опиоид-
ных рецепторов, модулирует моторику кишеч-
ника, оказывает благоприятные эффекты как 
при гипокинетических нарушениях моторной 
деятельности ЖКТ, так и при гиперкинетиче-
ских формах функциональной патологии. 
«Тримспа» уменьшает висцеральную гиперчув-
ствительность, проявляя выраженный анальге-
зирующий эффект. Благодаря комплексному 
воздействию на энтеральную регуляторную сис-
тему препарат купирует и другие диспептиче-
ские проявления: ощущение вздутия и диском-
форта в кишечнике, тошноту, нарушения стула.

Универсальность препарата «Тримспа», быст-
рое наступление терапевтического эффекта, 
практически полное отсутствие побочных эф-
фектов позволяют рекомендовать его для широ-
кого применения в гастроэнтерологической 
практике.

Статья опубликована при поддержке ООО 
«Маклеодс Фармасьютикалс Лимитед».
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Застосування тримебутину в лікуванні пацієнтів  
з функціональною патологією шлунково-кишкового тракту
Абдомінальний біль — один з основних симптомів синдрому подразненого кишечника. У більшості 
випадків біль супроводжується порушенням звільнення кишечника. Для усунення больового синдрому 
нині застосовують препарати переважно спазмолітичної дії. Одним з ефективних препаратів зі складним 
та унікальним механізмом дії є тримебутин — агоніст периферичних рецепторів опіатів µ, κ і δ. В Україні 
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тримебутин представлений препаратом «Тримспа» («Маклеодс»), який випускається в дозуванні 200 мг у 
пігулках №  30. Препарат, впливаючи на різні типи опіоїдних рецепторів, модулює моторику кишечника, 
чинить сприятливі ефекти як при гіпокінетичних порушеннях моторної діяльності шлунково-кишково-
го тракту, так і при гіперкінетичних формах функціональної патології. «Тримспа» зменшує вісцеральну 
гіперчутливість, виявляючи виражений анальгезуючий ефект. Універсальність препарату «Тримспа», 
швидке настання терапевтичного ефекту, практично повна відсутність побічних ефектів дають підставу 
рекомендувати його для широкого застосування в гастроентерологічній практиці.

Ключові слова: синдром подразненого кишечника, моторна діяльність шлунково-кишкового тракту, 
тримебутин, «Тримспа».
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The use of trimebutine in the treatment of patients  
with functional disorders of the gastrointestinal tract
Abdominal pain is one of the main symptoms of the irritable bowel syndrome. In the most cases, the pain is 
accompanied with the disturbances of intestine emptying. Currently, the preparations of predominantly 
antispasmodic action are used for pain relief. Trimebutine is one of the effective agents with a complex and 
unique mechanism of action: this is an agonist of peripheral µ, κ and δ opiate receptors. In Ukraine, the 
trimebutine preparation Trimspa (Macleods) is used as tablets of 200 mg, 30 pcs in a package. This preparation 
modulates intestinal motility by means of affecting various types of opioid receptors, thus providing favorable 
effects at both hypokinetic disturbance of intestinal motility and hyperkinetic forms of the functional pathology. 
Trimspa reduces the visceral hypersensitivity, demonstrating a pronounced analgesic effect. The universality of 
Trimspa, rapid onset of therapeutic effect, the almost complete absence of side effects gives the ground to 
recommend its extensive use in the gastrointestinal practice.

Key words: irritable bowel syndrome, gastrointestinal motility, trimebutine, Trimspa.  
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