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Резюме

Целью пилотного исследования было изучение возможности применения препарата цитофлавин в схеме терапии 
пациентов с функциональной диспепсией.

Материалы и методы: проанализированы данные 65 пациентов в возрасте 25–56 лет с диагнозом: «К-30. Функцио-
нальная диспепсия», которые в зависимости от схемы терапии были разделены на 2 группы: основную (n=30), в схеме 
лечения которой был цитофлавин (внутрь по 2 таблетки 2 раза в сутки, курс 25 дней) и контрольную (n=35) — стан-
дартная терапия. Дизайн исследования включал 2 амбулаторных визита. Опросная часть проведена с помощью 
опроса и оценки жалоб на боль, чувство жжения, переполнения в эпигастрии, ощущение насыщения. Качество жизни 
оценивалось с помощью Опросника SF-36, шкалы астенического состояния (ШАС) и госпитальной шкалой тревоги 
и депрессии (HADS). Инструментальная часть исследования включала проведение кардиоинтервалографии — для 
оценки вариабельности ритма сердца. Статистическая обработка выполнена в среде IBM SPSS v23.0.

Результаты: статистический анализ данных позволил выявить: значимое улучшение качества жизни по показателям 
физического функционирования, интенсивности боли, ролевого функционирования, физического компонента; сни-
жение уровня тревоги, достигающее значимых значений; косвенные признаки снижения количества жалоб на боль, 
жжение и переполнение.

Выводы: полученные результаты могут послужить основанием для проведения дальнейших углублённых исследо-
ваний в этом направлении.

Ключевые слова: функциональные заболевания желудочно- кишечного тракта, функциональная диспепсия, качество 
жизни, цитофлавин
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Summary

The purpose of the pilot study was to study the possibility of using Cytofl avin in the treatment regimen for patients with 
functional dyspepsia.

Materials and methods: data of 65 patients aged 25–56 years with a diagnosis of “K-30. Functional dyspepsia” were analyzed, 
which, depending on the treatment regimen, were divided into 2 groups: cytofl avin (orally 2 tablets 2 times a day, course 25 
days) and control (n=35) — standard therapy. The study design included 2 outpatient visits. The survey part was carried out 
with the help of a survey and assessment of complaints of pain, burning sensation, overfl ow in the epigastrium, a feeling 
of fullness. Quality of life was assessed using the SF-36 Questionnaire, the Asthenic Condition Scale (ASS), and the Hospital 
Anxiety and Depression Scale (HADS). The instrumental part of the study included cardiointervalography to assess heart rate 
variability. Statistical processing was performed in the IBM SPSS v23.0 environment.

Results: statistical analysis of the data revealed: a signifi cant improvement in the quality of life in terms of physical functioning, 
pain intensity, role functioning, physical component; a decrease in the level of anxiety, reaching signifi cant values; indirect 
signs of a decrease in the number of complaints of pain, burning and fullness.

Conclusions: the results obtained can serve as a basis for further in-depth research in this direction.
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Актуальность

В последние годы наблюдается рост количества 
обращений пациентов к терапевтам и гастроэнте-
рологам по поводу функциональных заболеваний 
органов желудочно- кишечного тракта (ФЗ ЖКТ), 
и достигает по данным ряда авторов 30% от общего 
числа случаев [1, 2].

Так как диагноз ФЗ ЖКТ зачастую ставится по-
сле исключения органических гастроэнтерологиче-
ских и психических заболеваний, ряд исследовате-
лей считает, что доля этой патологии достигает 71% 
[3]. Из всех функциональных заболеваний ЖКТ на 

долю функциональной диспепсии (ФД) приходится 
около 30–40% [4].

Согласно Римским критериям IV, функциональ-
ная диспепсия – это комплекс жалоб, включающих 
в себя боли и чувство жжения в подложечной об-
ласти, ощущение переполнения в эпигастрии по-
сле еды и раннее насыщение, которые отмечаются 
у больного в течение 3 последних месяцев (при их 
общей продолжительности не менее 6 месяцев) 
и которые не могут быть объяснены органически-
ми заболеваниями.
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Основными жалобами при ФД являются:
1. Боли в эпигастрии – между мечевидным отрост-

ком грудины и пупочной областью и ограни-
ченная справа и слева соответствующими сред-
неключичными линиями. Некоторые больные 
могут интерпретировать свои жалобы не как 
боли, а как неприятные ощущения;

2. Чувство жжения в эпигастрии – неприятные 
жгучие ощущения в эпигастральной области;

3. Чувство переполнения в  эпигастрии после 
еды – неприятное ощущение длительной задерж-
ки пищи в желудке;

4. Раннее насыщение – чувство «переполненности» 
желудка вскоре после начала приема пищи неза-
висимо от её объема [5, 6].

Стоит отметить, что все больше авторов прихо-
дят к выводу, что ФД имеет достаточно четко очер-
ченные клинические проявления, к числу которых 
относятся и пограничные психопатологические 
расстройства, которым отводится немаловажная 
роль [7, 8, 9, 10, 11, 12, 13].

В патогенезе ФД большое значение придаётся 
стрессу и тревожности, которые могут являть-
ся как причинным фактором, так и коморбид-
ным состоянием. Многие пациенты сообщают 
об усилении симптомов на фоне повышения тре-
вожности и психоэмоциональных нагрузок или 
ухудшении настроения. Для оценки выраженно-
сти психологических нарушений рекомендовано 
использовать шкалу тяжести функциональных 
расстройств, что позволяет обосновать наличие 

психологических нарушений и выбирать тактику 
их коррекции [14, 15].

Наличие у пациентов вышеуказанных симпто-
мов может говорить о проявившейся дезадапта-
ции организма. Влияние целого комплекса раз-
нонаправленных факторов негативно влияет не 
только на защитные возможности организма, но 
и на его способность к быстрому восстановлению. 
Поэтому лечение таких пациентов должно быть 
разнонаправленным и комплексным и включать 
общие мероприятия по нормализации образа жиз-
ни и питания, назначение лекарственных препа-
ратов, а в ряде случаев – и психотерапевтических 
методов лечения.

Нормализации образа жизни и питания (отказ от 
вредных привычек, частое дробное питание с умень-
шением содержания насыщенных жиров в пищевом 
рационе) способствуют нормализации двигательной 
функции желудка и двенадцатиперстной кишки.

Применение лекарственных препаратов зави-
сит в первую очередь от характера предъявляе-
мых жалоб [10, 12, 13, 16]. Помимо общепринятых, 
возможно использование препаратов не вклю-
чённых в большинство схем лечения, например –
цитофлавина (ООО «НТФФ «ПОЛИСАН», г. Санкт- 
Петербург). Препарат показал хорошие результаты 
при коррекции нарушений психического и вегета-
тивного статуса [17, 18, 19, 20].

Целью данного исследования было изучение 
возможности применения препарата цитофла-
вин в схеме терапии пациентов с функциональной 
диспепсией.

Материал и методы

Проанализированы данные 65 пациентов в возрас-
те 25–56 лет с диагнозом: «К-30.Функциональная 
диспепсия», которые в зависимости от схемы тера-
пии были разделены на 2 группы: группа 1 (основ-
ная, n=30), в схеме лечения получали цитофлавин: 
внутрь по 2 таблетки 2 раза в сутки, продолжи-
тельность курса 25 дней. Группа 2 (контроль, n=35) 
получали стандартную терапию.

Дизайн исследования включал 2 амбулаторных 
визита. Опросная часть исследования включа-
ла оценку интенсивности жалоб на боль, чувство 
жжения, переполнения в эпигастрии, ощущение 
насыщения. Качество жизни (КЖ) оценивалось 
с помощью Опросника SF36, шкалы астенического 
состояния (ШАС) и госпитальной шкалой тревоги 
и депрессии (HADS).

Инструментальная часть исследования включала 
проведение кардиоинтервалографии – для оценки 
вариабельности ритма сердца.

Статистическая обработка выполнена в среде IBM 
SPSS v23.0. Оценка половозрастных различий кон-
трольной и основной групп проведена при помощи 
t-критерия Стьюдента для возраста и точный крите-
рий Фишера для пола. По результатам данного анали-
за межгрупповых различий не обнаружено. С учётом 
этого ковариационный анализ (возраст) и включение 
случайного фактора (пол) не выполнялось. Средний 
возраст в респондентов в основной группе составил 
39.7 года (36,3; 43) в контрольной 42 года (38,5; 45,5).

Для задачи поиска эффекта цитофлавина на 
динамику количественных показателей (взаимо-
действия факторов группировки внутри группы 

-«группа» и динамики между визитами «визит») вы-
бран MANOVA с помощью критерия След Пиллаи 
(V) с оценкой размера эффекта (объяснённой дис-
персии V=ξ2).

При выявлении значимого эффекта многомер-
ного критерия оценивали результаты ANOVA 
в режиме общей линейной модели с повторными 
измерениями.

Для ранговых показателей (таковыми признаны 
уровни тревоги и депрессии по шкале HADS ввиду 
небольшого количества градаций) использован 
критерий U-Манна- Уитни. Полученные резуль-
таты имели вид дисперсии: Me (25%Q;75%Q), где 
Mе – медиана, 25%Q – 25-процентный квартиль, 
75%Q – 75-процентный квартиль. С учетом мно-
жественной проверки гипотез (4 проверки) для 
уровня значимости критерия рассчитывался 99% 
доверительный интервал при помощи метода 
Монте- Карло (10000 выборок). Результат считался 
значимым, если верхняя граница доверительного 
интервала была ниже 0,05.

Для оценки межгрупповых различий по дихо-
томическим показателям (есть жалобы/нет жа-
лоб) использовался точный критерий Фишера, для 
оценки внутригрупповой динамики – критерий 
Мак- Нимара.
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Результаты и обсуждения

Опросник качества жизни SF-36 относится к не-
специфическим вариантам анкетирования: 36 
вопросов методики сгруппированы в 8 групп 
(физическое функционирование; ролевое функ-
ционирование, обусловленное физическим со-
стоянием; интенсивность боли; общее состояние 
здоровья; жизненная активность; социальное 
функционирование; ролевое функционирование, 
обусловленное эмоциональным состоянием; пси-
хическое здоровье).

Средние значения показателей 8 трансформи-
рованных шкал SF-36 респондентов по популя-
ции представлены в табл. 1. Оценка проведена 
в бальном выражении. Для возможности прямой 
интерпретации показателей КЖ была проведена 
стандартизация значений каждой шкалы SF-36 [21]. 
Кроме того, они были разделены на 2 группы: физи-
ческие компоненты здоровья (Physical health – PH) 
и психологические компоненты здоровья (Mental 
Health – MH)

Отмечено, что среднее значение физического 
компонента (PH) составило 45,26 баллов, а по пси-
хологическому компоненту здоровья (MH) – 42,68 
балла. В результате анализа выявлено влияние 
взаимодействия факторов «визит» и «группа» на 
комплекс изученных переменных. В связи с этим 
принято решение прицельно уточнить, динамика 
каких переменных отличается в основной группе 
(цитофлавина).

В результате обработки данных получили сле-
дующие значения: След Пиллаи = 0.807, F = 12,527, 
степеней слободы = 16, значимость Р<0, 001 и ча-
стичная h2= 0,807. При сравнении одномерных 
критериев статистически значимыми оказались че-
тыре показателя: SF_PF, SF_BP, SF_RE, SF_FisKomp, 
представленные на рисунке 1.

SF_PF – Физическое функционирование, отра-
жает объем повседневной физической нагрузки. 
Показатель не ограничен состоянием здоровья: 
чем он выше, тем большую физическую нагрузку, 
по мнению исследуемого, он может выполнить. По 
результатам F = 14,485, значимость р<0, 001 и ча-
стичная h2= 0,187. Низкие показатели по этой шкале 
свидетельствуют о том, что физическая активность 
значительно ограничена состоянием здоровья.

По результатам сравнения двух групп (межгруп-
повое) и двух визитов (внутри группы между визи-
тами) получилось, что в основной группе на первом 
визите среднее значение PF = 68,6 балла, что было 
ниже средних по популяции, при этом на втором 
визите среднее значение PF = 84,4 балла, которое 
уже было выше популяционных.

В контрольной группе на первом и на втором 
визите были практически равные значения – 76,8 
и 75,1 балла соответственно.

После курса цитофлавина, в основной группе 
показатели физического функционирования уве-
личились на 15,8 балла. При этом СКО в обоих 
группах практически не изменялось и было ниже, 
чем в популяции: в основной группе – на 11,3 балла, 
в контрольной – на 10 баллов.

SF_BP – Интенсивность боли: оценивает ин-
тенсивность болевого синдрома и его влияние на 

способность заниматься нормальной деятельно-
стью, включая работу по дому и вне его в течение 
последнего месяца. Чем выше показатель – тем 
меньше, по мнению респондента или пациента, 
болевых ощущений они испытывали.

По результатам: F = 6,042, значимость Р<0,05 
и частичная h2= 0,087. Низкие значения шкалы 
свидетельствуют о том, что боль значительно огра-
ничивает физическую активность исследуемых. 
В основной группе при первом визите BP = 42,4 
балла, что ниже по популяции на 18,6 балла. На 
втором визите, после курса цитофлавина, значе-
ние было уже выше, чем в популяции на 4,3 балла 
и составило BP = 65,3 балла. В контрольной группе 
тоже произошло увеличение показателя BP с 52,1 
до 59,4 балла. Однако разница между ними явля-
ется не существенной и значение на второй точке 
практически приравнялось к среднему по попу-
ляции. СКО при этом в обоих группах практиче-
ски не изменялось и было ниже, чем в популяции 
и составило 16 балла.

SF_RE – Ролевое функционирование, обусловлен-
ное эмоциональным состоянием. Предполагает 
оценку степени, в которой эмоциональное со-
стояние мешает выполнению работы или другой 
обычной повседневной деятельности, включая 
большие затраты времени на их выполнение, 
уменьшение объёма сделанной работы, сниже-
ние её качества.

По результатам: F = 9,913, значимость Р<0,05 
и частичная h2= 0,136. Чем выше показатель, тем 
меньше эмоциональное состояние ограничивает 
повседневную активность респондента или па-
циента. Показатели ролевого функционирования 
при первом визите в основной группе были значи-
тельно ниже средних и составили RE = 40 баллов, 
в контрольной группе RE = 49,9 балла, что значи-
тельно ближе к средним результатам. После курса 
цитофлавина увеличение ролевого функциониро-
вания составило около 55% и равнялось RE = 64,5 
балла. В контрольной группе показатели остались 
без изменений. СКО и в основной, и в контрольной 
группе были ниже, чем в популяции практически 
на 50% и составили 25,8 и 20,8 балла соответствен-
но на первом визите. Ко второму визиту эти пока-
затели еще снизились и составили 22,9 и 18,2 балла 
соответственно.

SF_FisKomp – Физическим компонент – вклю-
чает общее физическое состояние на основе: 
Физического функционирования, ролевого функ-
ционирования, обусловленного физическим со-
стоянием, интенсивности боли, общего состояния 
здоровья.

Физический компонент здоровья по резуль-
татам F = 4,311, значимость Р<0,05 и частичная 
h2= 0,064. Чем выше показатель, тем лучше общее 
физическое состояние пациента. По результатам 
измерений в контрольной группе показатели при 
первом и втором измерении практически были 
и равны между собой и средним значением по по-
пуляции. В основной группе на первом визите по-
казатель физического компонента был равен 42,7 
балла, что немного ниже средних значений. После 
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Рисунок 1.
Графическое пред-
ставление стати-
стически значимых 
критериев

                Показатель Ср СКО Z
Физическое функционирование PF 77,0 25 –0,33
Ролевое функционирование, обусловленное физическим состоянием RP 54,0 42 –0,80
Интенсивность боли BP 61,0 26 –0,62
Общее состояние здоровья GH 57,0 19 –0,75
Жизненная активность VT 55,0 22 –0,29
Социальное функционирование SF 70,0 23 –0,61
Ролевое функционирование, обусловленное эмоциональным состоянием RE 57,0 42 –0,74
Психическое здоровье MH 59,0 20 –0,88

Таблица 1
Средние значения 
показателей 
опросника SF-36 по 
8-ми шкалам
Примечания: 
Ср- среднее значе-
ние; СКО – среднее 
квадратное откло-
нение; Z – стан-
дартизированное 
значение.

проведённого лечения цитофлавином результат 
физического компонента немного вырос – до 46,7 
балла, однако этого оказалось достаточным для 
того, чтоб оказаться статистически значимым.

Таким образом, все средние квадратные откло-
нения показателей как основной, так и контроль-
ной групп были заметно ниже этих показателе по 
популяции, в то время как их среднее значение 
менялось. Для более объективной оценки влия-
ния цитофлавина на КЖ необходимо проведение 
масштабного исследования.

Сравнение средних и среднеквадратичного от-
клонения в контрольной и основной группах при-
ведено в таблице 2.

Показатели вариабельности ритма сердца не 
отличались ни между группами, ни между визи-
тами и соответствовали средним значениям по 
популяции.

По шкале астенического состояния также не 
выявлено никах отличий между группами и между 
визитами.

Средние показатели уровней тревоги и  де-
прессии по шкале HADS в популяции составили 
0–7 – отсутствует тревога/депрессия, 8–10- суб-
клинические проявления тревоги/депрессии, ≥11 – 
клинические проявления тревоги/депрессии.

При исходно сопоставимых значениях показа-
телей тревоги и депрессии, уровень тревоги был 
ниже в основной группе (цитофлавин). Отмечено, 
что на первом визите уровень тревоги в основной 
группе был выше, чем в контрольной и составил 
7,5 (6; 9) и 7 (6; 9) соответственно. Таким образом 
в основной группе наблюдались субклинические 
проявления тревоги. В контрольной группе пока-
затели находились на верхней границе отсутствия 
симптомов тревоги.
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После курса цитофлавина результат стал стати-
стически значимым, снизился на втором визите 
практически на 50% и составил 4 (3,75; 5), при этом 
U Манна- Уитни = 317,5, Z = –2,84, Р = 0,04 с довери-
тельным интервалом 0,002–0,006, а в контрольной 
группе 5 (4; 6).

Для оценки предъявляемых жалоб был проведён 
анализ внутригрупповой динамики. Сравнения 
выполнены по предъявляемым жалобам (боль, 
жжение, переполнение, насыщение) на первом 
и втором визитах. По результатам анализа в основ-
ной группе на втором визите переслали предъяв-
лять жалобы на: боль – 13 человек (46,4%) с Р = 0,00, 
жжение – 15 (62,5%) с Р = 0,01, переполнение – 18 
(72%) с Р = 0,00, насыщение – 16 (57,1%) пациентов 
с Р = 0,00. В контрольной группе на втором визите 
переслали предъявлять жалобы на: боль – 10 чело-
век (34,5%) с Р = 0,02, на жжение – 13 (52%) с Р = 0,02, 
на переполнение – 14 (56%) с Р = 0,00 и на ощущение 
насыщения – 17 (60,7%) пациентов с Р = 0,00.

В основной группе снижение количества жалоб 
по сравнению с контрольной группой были более 
существенными и произошли по 3 показателям: 
боль (на 11,9%), жжение (на 10,5%) и переполнение 
(на 16%). А по жалобе «насыщение» различий прак-
тически не произошло. Однако улучшение в основ-
ной группе не достигли статистически значимых 
показателей и остались на уровне тенденции.

Оценка межгрупповых различий по дихото-
мическим показателям (есть жалобы/нет жалоб) 
с использованием критерия Фишера не выявила 
 каких-либо статистически значимых показателей 
с Р > 0,05.

Оказалось, что межгрупповых различий нет, 
однако динамика по Мак- Нимара оказалась силь-
нее в основной группе. С учётом этого мы можем 
говорить о тенденции к статистическому эффекту.

Полученные результаты исследования на малой 
выборке требуют дальнейшей углублённой провер-
ки на более крупной выборке.

Заключение

Анализ результатов пилотного исследования 
возможного влияния включения цитофлавина 
в схемы терапии 30 пациентов с функциональной 
диспепсией выявил статистически достоверное 
улучшение показателей по опроснику КЖ SF36: 
физического функционирования, интенсивности 
боли, ролевого функционирования, физического 

компонента. Также статистически достоверно 
снизился уровень тревоги в основной группе. По 
оценке жалоб наблюдается стойкая тенденция 
к уменьшению боли, жжения и переполнения. По 
остальным показателям значимая динамика не 
выявлена.

Выводы

Статистический анализ данных пациентов с функ-
циональной диспепсией, получивших в схеме амбу-
латорного лечения цитофлавин (внутрь по 2 таблет-
ки 2 раза в сутки, курс 25 дней) позволил выявить:
• значимое улучшение качества жизни по показа-

телям физического функционирования, интен-
сивности боли, ролевого функционирования, 
физического компонента;

• снижение уровня тревоги, достигающее значи-
мых значений;

• косвенные признаки снижения количества жа-
лоб на боль, жжение и переполнение.

Полученные результаты могут послужить осно-
ванием для проведения дальнейших углублённых 
исследований в этом направлении.
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