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Зафиксировано развитие «беспричинной» метгемоглобинемии у двух пациентов на фоне пареза кишеч-
ника с гастростазом в раннем послеоперационном периоде и самовольный прием пациентами препарата 
Алмагель для купирования изжоги.
В представленных наблюдениях в лечении применялись препараты, которые могут вызывать метгемо-
глобинемию: ропивакаин, метоклопрамид, кетопрофен. Тем не менее, учитывая парность представленных 
случаев, нельзя исключить влияния препарата Алмагель на метгемоглобинобразование.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: Представленные наблюдения демонстрируют проявления редкой и плохо распознаваемой 
лекарственной метгемоглобинемии, вероятно, в результате приема антацидного препарата Алмагель. 
Своевременная диагностика и лечение этого состояния обеспечивают быструю обратимость сложного 
многофакторного биохимического процесса.
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Methemoglobinemia were recorded in two patients with intestinal paresis and gastrostasis in the early postoperative 
period and unauthorized intake of Almagel by patients for the relief of heartburn.
In the presented cases, drugs that can cause methemoglobinemia were used in the treatment: ropivacaine, metoclo-
pramide, ketoprofen. Nevertheless, taking into account the pairing of the presented cases, it is impossible to exclude 
the effect of the drug Almagel on methemoglobin genesis.
CONCLUSION: the presented cases demonstrate manifestations of rare and poorly recognized drug methemoglobin-
emia, probably as a result of taking the antacid drug Almagel. Timely diagnosis and treatment of this condition 
ensures the rapid reversibility of a complex multifactorial biochemical process.
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ВВЕДЕНИЕ

Развитие метгемоглобинемии у пациентов в хирурги-
ческом стационаре — редкое явление, а наличие свя-
зи этого состояния с приемом антацидного препарата 
описано в единичных работах. Алмагель — антацид-
ный препарат, в состав которого входят действующие 
вещества: гидроксид магния и алгелдрат. В 5 мл су-
спензии содержат 100 мг гидроксида магния и 300 мг 
гидроксида алюминия. Дополнительные компоненты: 
масло лимона, дигидрат сахарината, метилпараги-
дроксибензоат, гиэтеллоза, сорбитол, вода, бутилпа-
рагидроксибензоат, пропилпарагидроксибензоат, ди-
гидрат сахарината натрия. Отпуск в аптеках разрешён 
без рецепта [1].
Метгемоглобин представляет собой форму окислен-
ного гемоглобина. Последний отличается от нормаль-
ного гемоглобина наличием в геме не двухвалентно-
го (Fe2+), а трехвалетного железа (Fe3+), которое не 
способно обратимо связывать кислород [2–4]. Это 
состояние может приводить к различным опасным 
для жизни явлениям: гипоксической энцефалопатии, 
нарушению сознания, судорогам, аритмиям, инфаркту 
миокарда и даже к смерти. Сохранение метгемогло-
бина в физиологических пределах и его сокращение 
в виде функционального гемоглобина (Fe2+) обес-
печиваются ферментативными и иными механиз-
мами защиты эритроцитов [5,6]. Физиологический 
уровень метгемоглобина в крови составляет от 0% 
до 2%. Концентрации метгемоглобина от 10% до 20% 
переносятся хорошо и протекают бессимптомно, но 
уровни выше этого часто связаны с развитием специ-
фических клинических проявлений, а концентрация 
метгемоглобина 70% и выше может привести к смер-
ти [6–8].
Приобретенная метгемоглобинемия может быть вы-
звана определенными лекарствами, химическими 
веществами или пищевыми продуктами [9]. Чаще 
всего развитие лекарственной метгемоглобинемии 
связывают с применением местных анестетиков: при-
локаина, бензокаина, тетракаина и реже лидокаина. 
Guay J. в 2009 опубликовал метаанализ, в котором 
проанализировал 242 наблюдения метгемоглобине-
мии в результате применения местных анестетиков 
[10], которые по своему действию являются непря-
мыми окислителями. Реакции, связанные с метгемо-
глобинемией, вызванной местными анестетиками, 

включают: гидролиз амида до амина, метаболизм 
амина до соответствующих частиц и прямое окисле-
ние гемоглобина метаболитом амина. Природа ами-
на, высвобождающегося при гидролизе, является 
основным фактором, определяющим метгемоглоби-
нобразующую способность амидов [11]. Риск раз-
вития метгемоглобинемии связан с применяемой до-
зой препарата и возрастом пациента (высокий риск 
у детей младше 6 месяцев и у недоношенных). Кроме 
того, метгемоглобинемия развивается чаще на фоне 
анемии, заболеваний легких, сердечной недостаточ-
ности, сепсиса.
Публикации о развитии метгемоглобинемии на фоне 
приема антацидных препаратов мы обнаружили 
в трех отечественных работах. Старков Ю.Г. с со-
авт. (2014) описывает развитие метгемоглобинемии 
на фоне приема препарата Алмагель А [12]. По мне-
нию авторов, это состояние связано с тем, что в со-
став этого препарата входит бензокаин — местный 
анестетик, который является метгемоглобинобразу-
ющим агентом. Аналогичные работы опубликованы 
Тепаевым Р.Ф. c соавт. в 2018 [13] и Емельяновой Э.А. 
с соавт. в 2021 году [15].
В наших клинических примерах пациенты использо-
вали обычный Алмагель — препарат, который они 
длительно эпизодически применяли в догоспиталь-
ный период и не отмечали каких-либо осложнений.

Клинические наблюдения
1. Пациентка А., 62 лет, ИМТ 38,29 кг/м2, находи-
лась на лечении с диагнозом: рак сигмовидной 
кишки рT2N0M0, G1, I стадии, 2 клиническая группа. 
Сопутствующая патология: дивертикулярная болезнь 
сигмовидной кишки, бессимптомная форма; язвен-
ная болезнь луковицы двенадцатиперстной кишки, 
стадия ремиссии; эрозивный гастрит; гипертониче-
ская болезнь 2 стадии, риск 3, ХСН I степени, II ФК 
по NYHA; ожирение II степени.
Выполнена робот-ассистированная дистальная ре-
зекция сигмовидной кишки, формирование сигмо-
ректального анастомоза «конец-в-конец» и пре-
вентивной петлевой внебрюшинной илеостомы. 
В послеоперационном периоде — парез кишечни-
ка, сопровождающийся гастростазом. Проводились 
стандартные мероприятия: стимуляция кишечника 
ропивакаином, введеным в эпидуральный катетер, 
инфузионная терапия регуляторами водно-электро-
литного и кислотно-основного состояния, подкожно 
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низкомолекулярные гепарины, при развитии боле-
вого синдрома ВАШ больше 3 баллов — кетопрофен, 
а при ВАШ 6 баллов — внутримышечно трамадол. 
Пациентке перед операцией проводилась антибио-
тикопрофилактика (амоксициллин + клавулановая 
кислота). На 4-е сутки ухудшение состояния, одыш-
ка, чувство нехватки воздуха, снижение сатурации 
до 76%. На КТ грудной клетки — тромбоэмболия сег-
ментарной А3, субсегментарной А8 слева. Очаговых 
и инфильтративных изменений в легких не выявле-
но. Пациентка переведена в реанимационное от-
деление. По анализам КЩС: pH — 7,465, MetHb — 
46,8%. Установлено развитие метгемоглобинемии. 
Проведена оксиногенотерапия. При контроле анали-
за на следующие сутки MetHb — 2,3%. Переведена 
в колопроктологическое отделение. Выяснено, что 
за 4 часа до ухудшения состояния пациентка само-
стоятельно выпила Алмагель в объеме 2 мерных ло-
жек, что соответствует 10 мл.
2. Пациентка Б., 50 лет, ИМТ 25,71 кг/м2. Диагноз: рак 
нижнеампулярного отдела прямой кишки рT3N1bM0, 
IIIb стадии, состояние после комплексного лечения 
(ХЛТ с 09.03.21 по 27.04.21, хирургического лечения 
НПРПК с формированием превентивной илеостомы 
от 28.07.2021, 8-ми курсов адъювантной ПХТ), 2 кли-
ническая группа. Сопутствующая патология: кисты 
печени, кистозное новообразование поджелудочной 
железы. Госпитализирована для закрытия превен-
тивной илеостомы.
Выполнено иссечение петлевой илеостомы с резек-
цией участка подвздошной кишки, формирование 
ручного двурядного илео-илеоанастомоза «бок-
в-бок». Пациентке перед операцией проводилась 
антибиотикопрофилактика (амоксициллин + кла-
вулановая кислота). В послеоперационном перио-
де — парез кишечника с гастростазом. Проводились 
стандартные мероприятия: стимуляция кишечника 
через эпидуральный катетер препаратом ропива-
каин, инфузионная терапия регуляторами водно-
электролитного и кислотно-основного состояния, 
низкомолекулярные гепарины. Пациентка получала 
метоклопрамид. При развитии болевого синдрома 
ВАШ больше 3 баллов — кетопрофен, а при ВАШ 
6 баллов — внутримышечно трамадол. На 5-е сутки 
ухудшение состояния, одышка, снижение сатурации 
до 78%. Выполнена КТ грудной клетки — патологии 
нет. Переведена в реанимационное отделение, где 
проводилась оксигенотерапия и мониторинг виталь-
ных функций. В анализах при переводе: pH — 7,433, 
MetHb — 43,8%. На фоне проведения оксигенотера-
пии на следующие сутки MetHb — 2,6%. Переведена 
в колопроктологическое отделение. Установлено, что 
накануне пациентка выпила 5 мл Алмагеля и в день 
ухудшения состояния выпила еще 5 мл препарата.

ОБСУЖДЕНИЕ

В литературе имеется достаточно публикаций о при-
чинах развития приобретенной метгемоглобинемии. 
Метгемоглобинобразующими агентами могут быть 
многие лекарственные препараты (местные ане-
стетики, анальгетики, антипиретики, антибиотики, 
противоопухолевые, противомалярийные и противо-
рвотные препараты), химические вещества, токсины, 
а также пищевые продукты и питьевая вода с высоким 
содержанием органических и неорганических нитри-
тов/нитратов и других веществ. Тем не менее, чем бы 
не вызывалась приобретенная метгемоглобинемия, 
химические процессы одни и те же. Окислители, по-
ступающие извне либо образующиеся в ходе мета-
болических реакций в организме, могут как прямым 
путем окислять железо гемоглобина, переводя его 
в трехвалентное состояние, так и опосредованно че-
рез образование свободных радикалов.
В обоих представленных наблюдениях в комплекс-
ном лечении применялись лекарственные препара-
ты, которые могут вызывать развитие метгемоглоби-
немии: ропивакаин — местный анестетик из класса 
аминоамидов, у которого нежелательные реакции 
сходны с реакциями на другие местные анестетики 
амидного типа (прилокаин, бензокаин, тетракаин, 
лидокаин, мепивакаин, тримекаин и др.); метокло-
прамид — противорвотный препарат центрального 
действия, блокирующий допаминовые рецепторы; 
кетопрофен — НПВС [14,15].
Тем не менее, учитывая парность случаев, мы не мо-
жем исключить влияния Алмагеля на метгемоглоби-
нобразование и, в связи с этим, предлагаем свою ги-
потезу механизма развития этого состояния.
В настоящее время существуют несколько самосто-
ятельных теорий, по которым химические вещества 
делят на кислоты и основания: теория Аррениуса, 
теория Брёнстеда–Лоури, теория Льюиса и теория 
Усановича. Очевидно, что кислотно-основные ре-
акции так же можно рассматривать с позиций раз-
ных теорий. Согласно теории Аррениуса, они явля-
ются реакцией нейтрализации, а согласно теории 
Брёнстеда–Лоури, эти реакции представляют собой 
борьбу за протон.
Эффект Вериго–Бора гласит, что сродство гемогло-
бина к кислороду обратно пропорционально как 
кислотности, так и концентрации двуокиси углеро-
да [16]. Действительно, в периферических тканях 
с относительно низким значением pH и высокой 
концентрацией CO2 сродство гемоглобина к кисло-
роду падает. И, наоборот, в лёгочных капиллярах 
выделение CO2 и сопутствующее ему повышение pH 
крови приводит к увеличению сродства гемоглоби-
на к кислороду. Именно таким образом уровень pH 
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и концентрация CO2 влияют на связывание и осво-
бождение O2 гемоглобином.
Реакция связывания кислорода гемоглобином в виде 
Hb + O2  HbO2 в действительности отражает не-
полную картину, поскольку не учитывает дополни-
тельные лиганды H+ и CO2. Чтобы объяснить влияние 
концентрации ионов H+ на связывание кислорода, 
следует записать эту реакцию в иной форме HHb+ + 
O2  HbO2 + H+, где HHb+ протонированная форма 
гемоглобина. Из этого уравнения следует, что кри-
вая насыщения гемоглобина кислородом зависит от 
концентрации ионов H+. Гемоглобин связывает и O2, 
и ионы H+, но между этими двумя процессами суще-
ствует обратная зависимость. Если парциальное дав-
ление кислорода велико (что наблюдается, например, 
в лёгких), то гемоглобин связывает его, освобождая 
при этом ионы H+. При низком парциальном давлении 
кислорода (что имеет место в тканях) связываться 
с гемоглобином будут ионы H+.
На основании вышеизложенного, механизм влияния 
Алмагеля на развитие метгемоглобинемии может 
быть следующим. Препарат Алмагель, попадая в же-
лудок, входит в реакцию с кислой средой, которая 
образована за счет соляной кислоты. При взаимо-
действии образуются соли алюминия и магния, вода 
и протоны (H+), которые в обычных условиях тран-
зитом идут по кишечнику. Но в наших клинических 
примерах эвакуация была нарушена из-за пареза ки-
шечника и развития гастростаза. Кроме того, необхо-
димо учитывать, что на фоне пареза кишечника из-за 
вздутия его петель и уменьшения экскурсии диафраг-
мы развивается гипоксия тканей. Свободные радика-
лы, которыми являются протоны H+, путем диффузии 
попадают в кровеносное русло. В результате, за счет 
взаимодействия протона с ионами Fe2+ меняется 
степень окисления железа на Fe3+ с образованием 
метгемоглобина.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Представленные два наблюдения демонстри-
руют клинические и лабораторные проявления 
редкой и плохо распознаваемой лекарственной 

метгемоглобинемии — серьезного осложнения, раз-
витие которого может быть связано с приемом раз-
личных лекарственных средств. Своевременная диаг-
ностика и лечение этого состояния обеспечивают 
быструю обратимость сложного многофакторного 
биохимического процесса.
К списку препаратов, способствующих напрямую или 
косвенно развитию метгемоглобинемии, вероятно, 
можно отнести и антацидное лекарственное средство 
Алмагель.
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