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Эффективная фармакотерапия. 22/2025

актуальное интервью

в.И. КаСЬЯНеНКО: 
«Получение практического опыта – 
неотъемлемая часть медицинского 
образования, которое продолжается в течение 
всей профессиональной жизни врача»
Об этапах профессионального становления, истории создания отделения апитерапии 
Центрального научно-исследовательского института (ЦНИИ) гастроэнтерологии рассказывает 
д.м.н., врач высшей категории, врач-гастроэнтеролог Института аллергологии и клинической 
иммунологии Валентина Ивановна КАСЬЯНЕНКО.
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Гастроэнтерология

актуальное интервью

– Валентина Ивановна, с чего на-
чинался ваш профессиональный 
путь? 
– Мое профессиональное ста-
новление можно разделить 
на несколько этапов. в  1971  г. 
я  окончила лечебный факультет 
Новосибирского государствен-
ного медицинского института 
(сейчас  – Новосибирский госу-
дарственный медицинский уни-
верситет). в  рамках обучения 
с успехом прошла интернатуру по 
хирургии. После этого некоторое 
время работала участковым тера-
певтом. Однако в тот период меня 
больше всего привлекала специ-
альность анестезиолога. Через 
год меня приняли на должность 
анестезиолога в  Московскую го-
родскую клиническую больницу 
(ГКБ) № 58. в 1973 г. на базе боль-
ницы начал свою деятельность 
Центральный научно-исследова-
тельский институт (ЦНИИ) га-
строэнтерологии, который был 
отделен от кафедры Первого мос-
ковского медицинского институ-
та (сейчас – Первый Московский 
государственный медицинский 
университет им.  И.М.  Сеченова) 
и  переподчинен Комитету здра-
воохранения г. Москвы (сейчас – 
Департамент здравоохранения  
г. Москвы). в связи с этим часть 
сотрудников больницы, в  том 
числе меня, перевели в ГКБ № 36 
(сейчас – ГКБ им. Ф.И. Иноземце-
ва). Позже я прошла специализа-
цию по анестезиологии в Государ-
ственном московском институте 
усовершенствования и  специа-
лизации врачей и организаторов 
здравоохранения на базе Москов-
ской ГКБ  им.  С.П.  Боткина. По 
окончании курса меня пригласили 
в эту больницу на должность ане-
стезиолога. в то же время меня не 
покидала мысль о работе в тера-
пии, в частности в области гастро-
энтерологии. 

– Как вы стали врачом-гастроэн-
терологом?
– Особый интерес к  гастроэн-
терологии у  меня возник в  сту-
денческие годы. Уже на первых 

курсах института я  посещала 
научный кружок по гастроэнте-
рологии. Меня всегда интересо-
вали механизмы развития пато-
логий пищеварительной системы. 
в 1974–1976 гг. я прошла полный 
курс ординатуры по специаль-
ности «внутренние болезни» (га-
строэнтерология) в  ЦНИИ га-
строэнтерологии. Именно тогда 
я  осознала, что гастроэнтероло-
гия – мое призвание. 
Ординатура – очень важный этап 
в  становлении молодого специ-
алиста. в  этот период формиру-
ются реальные представления 
о профессии, цели для професси-
онального роста. во время учебы 
в ординатуре мы не только полу-
чали теоретические знания и при-
обретали практический опыт, но 
и  знакомились с  современными 
научными достижениями, участ-
вовали в  научно-практических 
конференциях. Кроме того, неотъ-
емлемой частью обучения в орди-
натуре по внутренним болезням 
было присутствие на вскрытиях, 
участие в консилиумах хирургов. 
Обучение в ординатуре вдохнови-
ло меня на дальнейшую научно-
практическую деятельность в об-
ласти гастроэнтерологии.
Директором ЦНИИ гастроэнте-
рологии с момента его образова-
ния был академик РаМН, д.м.н., 
профессор а.С. Логинов. По его 
рекомендации после прохожде-
ния ординатуры и успешной сдачи 
квалификационного экзамена 
я  продолжила работу в  должно-
сти врача в отделении патологии 
пищевода и  желудка ЦНИИ га-
строэнтерологии. впоследствии 
название отделения неоднократно 
менялось. Сейчас это отделение 
патологии верхних отделов пище-
варительного тракта ЦНИИ га-
строэнтерологии – подразделения 
Московского клинического науч-
ного центра им. а.С. Логинова. 
в то время в отделении насчитыва-
лось120 койко-мест. С первых лет 
создания отделения им заведовала 
д.м.н., профессор М.Ю. Меликова 
(ученица академика в.х. василен-
ко), затем д.м.н. в.М. Майоров. 

– Как строилась научно-практи-
ческая деятельность в отделении? 
– ЦНИИ гастроэнтерологии всег-
да отличался высоким научным 
уровнем и  достижениями в  ди-
агностике и  лечении широкого 
спектра гастроэнтерологических 
заболеваний. Неудивительно, 
что специалисты института не 
только занимались лечебной ра-
ботой, но и имели возможность 
участвовать в  передовых разра-
ботках и научных исследованиях, 
повышая свой профессиональ-
ный уровень. 
Помимо курирования больных 
в отделении патологии пищевода 
и  желудка ЦНИИ гастроэнтеро-
логии я принимала участие в кли-
нических и  экспериментальных 
исследованиях, научных конфе-
ренциях, семинарах, где обсужда-
ли вопросы ведения пациентов 
с  заболеваниями желудочно-ки-
шечного тракта (ЖКТ) и  новые 
лекарственные препараты, ана-
лизировали обзоры научных ис-
следований. Подходы к  ведению 
тяжелых пациентов врачи отде-
ления разрабатывали совместно 
с  представителями других отде-
лений ЦНИИ гастроэнтерологии, 
при необходимости больных на-
правляли на консультации к спе-
циалистам, в том числе хирургам 
и реаниматологам. 
Одним из самых запоминаю-
щихся моментов стало участие 
в знаменитой «пятничной» науч-
но-практической конференции, 
которую проводил академик 
а.С. Логинов, имевший огром-
ный клинический опыт и  обла-
давший организаторским талан-
том. Особое внимание анатолий 
Сергеевич уделял практическим 
навыкам ведения больных. Под 
его руководством на еженедель-
ных конференциях подробно 
разбирали клинические случаи, 
обсуждали результаты собствен-
ных научных исследований. 
в отделение патологии пищевода 
и желудка поступали пациенты со 
всех уголков Советского Союза. 
Как правило, это были пациен-
ты с язвенной болезнью двенад-
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та. Сиднейская классификация, 
предложенная в 1990 г., включала 
четыре измерения: тип, локали-
зация, морфология, этиология. 
Позднее была разработана хьюс-
тоновская классификация – мо-
дификация Сиднейской.
На тот момент перед нами стояла 
непростая задача – оценить рас-
пространенность хронического 
гастрита и  хронического дуоде-
нита в  молодой популяции. Для 
обнаружения субъективных сим-
птомов заболеваний пищевари-
тельного тракта была разработана 
специальная анкета. Кроме того, 
мы обучились навыкам проведе-
ния эндоскопии верхнего отдела 
ЖКТ, взятия гастробиоптатов из 
антрального и  фундального от-
делов желудка с  последующим 
изучением морфологии гастроби-
оптатов. Для выявления здоровых 
молодых лиц мы на территории 
воинской части и промышленных 
предприятий проводили опросы 
среди лиц в  возрасте до 35 лет, 
которые никогда не обращались 
за медицинской помощью. После 
получения согласия молодым 
людям выполняли эндоскопи-
ческое исследование пищевода, 
желудка, двенадцатиперстной 
кишки со взятием гастробиопта-
тов. Морфологическое исследова-
ние осуществлялось в отделении 
патоморфологии, руководителем 
которого был д.м.н., профессор 
Л.И. аруин. 
Полученные данные показали 
широкую распространенность 
хронического гастрита антраль-
ного отдела желудка среди мо-
лодых лиц, считавших себя здо-
ровыми. Только в  некоторых 
случаях был диагностирован 
фундальный гастрит. Результа-
ты исследования легли в основу 
моей кандидатской диссертации 
на тему «Распространенность 
и клинические особенности хро-
нического гастрита у  лиц мо-
лодого возраста на некоторых 
промышленных предприятиях 
г. Москвы», которую я  защити-
ла под руководством академика 
а.С. Логинова в 1986 г. 

цатиперстной кишки и желудка, 
нередко с осложненным течени-
ем болезни, сопровождавшимся 
кровотечением, формированием 
стеноза, пенетрацией язвенного 
дефекта. Диагностику в  основ-
ном осуществляли на основании 
данных рентгенологического 
исследования, а также титраци-
онного исследования желудоч-
ной секреции. Эндоскопические 
и ультразвуковые методы только 
начинали внедрять в  клиниче-
скую практику. Лечение язвенной 
болезни желудка и  двенадцати-
перстной кишки предусматри-
вало парентеральное введение 
блокаторов M-холинолитиков 
(растворы платифиллина, атро-
пина и  др.), применение раз-
личных щелочей (смесь Бурже) 
и седативных препаратов в перо-
ральной лекарственной форме. 
С появлением блокаторов Н2-ги-
стаминных рецепторов (ранити-
дин, циметидин и др.), а в даль-
нейшем ингибиторов протонной 
помпы возможности лечения 
значительно расширились.

– Какой была область ваших на-
учных интересов в тот период? 
– Научные исследования счита-
лись традиционно приоритет-
ным направлением в работе ин-
ститута с момента его создания, 
поэтому одновременно с клини-
ческой работой я активно зани-
малась научно-исследователь-
ской деятельностью. 
Однажды академик а.С. Логинов 
предложил мне и врачу е.а. Ор-
ловой провести эпидемиологиче-
ское исследование – изучить рас-
пространенность хронического 
гастрита и  хронического дуоде-
нита среди молодых лиц, считав-
ших себя здоровыми. в то время 
существовало множество раз-
личных классификаций хрони-
ческого гастрита (клиническая, 
морфологическая и др.). в 1973 г. 
появилась первая классифика-
ция гастритов R.S. Strickland 
и  J.R. Mackay, которая предус-
матривала три основные формы 
(а, в, С) хронического гастри-

Несмотря на то что бактерия 
Helicobacter pylori была открыта 
B.J. Marshall и J.R. Warren в 1983 г., 
в  нашей стране изучение этой 
темы только начиналось. Более 
поздний анализ данных иссле-
дования показал, что инфекция 
H. pylori в первую очередь пора-
жает антральный отдел желудка, 
а затем фундальный.
в 1993 г. в институте открылось 
отделение лечебной эндоскопии, 
которым руководил д.м.н., про-
фессор Ю.в. васильев. в отделе-
нии изучали инфекцию Н. pylori 
с  помощью новых эндоскопи-
ческих методов, значительно 
расширивших возможности ди-
агностики заболеваний ЖКТ 
и  направлений научных иссле-
дований. Свою работу я  про-
должила в  отделении лечебной 
эндоскопии, сконцентрировав 
внимание на дальнейшем изуче-
нии хеликобактерной инфекции 
и патологии ЖКТ, ассоциирован-
ной с Н. pylori. 
Результаты исследований роли 
Н.  pylori в  этиологии заболева-
ний ЖКТ послужили основани-
ем для написания докторской 
диссертации на тему «Дифферен-
цированная медикаментозная те-
рапия язвенной болезни желудка 
и  двенадцатиперстной кишки, 
ассоциированной и не ассоции-
рованной с H. pylori». 
в 2000 г. после тяжелой болезни 
скончался академик а.С.  Логи-
нов. С  февраля 2001  г. по июль 
2012  г. ЦНИИ гастроэнтероло-
гии возглавлял д.м.н., профессор 
Л.Б. Лазебник, замечательный че-
ловек, полный энергии и новых 
научных идей. 

– Расскажите об истории со-
здания отделения апитерапии 
в  ЦНИИ гастроэнтерологии. 
С чего все начиналось?
– в  2001  г. по инициативе про-
фессора Л.Б. Лазебника в ЦНИИ 
гастроэнтерологии открылось 
стационарное отделение апи-
терапии, в  котором изучали те-
рапевтические эффекты меда 
и  продуктов пчеловодства при 
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заболеваниях ЖКТ. в  2002  г. 
меня пригласили возглавить это 
отделение. Открытию отделения 
предшествовала серьезная рабо-
та по подготовке кадров, актив-
но велась методическая, учебная 
и научная деятельность. все со-
трудники прошли обучающие 
курсы и  получили сертификат 
по специализации «апитерапия». 
Был составлен научный план по 
изучению и  внедрению в  кли-
ническую практику продуктов 
пчеловодства (меда, прополиса, 
пыльцы, перги, маточного мо-
лочка и их комбинаций).
К тому времени накопленные 
данные клинических и  экспе-
риментальных исследований 
продемонстрировали эффектив-
ность применения продуктов 
пчеловодства в  практическом 
здравоохранении. в нашем отде-
лении впервые были проведены 
исследования эффективности 
включения биологически актив-
ных продуктов пчеловодства 
в комплексную терапию заболе-
ваний органов пищеварения. На 
основании результатов клиниче-
ских, инструментальных и  экс-
периментальных исследований 
было доказано, что раствор меда 
влияет на желудочную секрецию. 
Так, анализ влияния раствора 
меда различных температур на 
кислотообразующую функцию 
желудка по результатам рН-
метрии показал, что холодный 
раствор снижает, а  теплый по-
вышает рН желудка, подавляет 
выделение кислоты аналогично 
действию антацидов у пациентов 
с повышенной кислотообразую-
щей функцией желудка. Кроме 
того, раствор меда способству-
ет нормализации функции сна 
у  пациентов с  язвенной болез-
нью. По данным исследований 
сотрудников отделения, пыльца 
и перга способствуют восстанов-
лению функций гепатоцитов, де-
монстрируя гепатопротекторный 
эффект. водный 30%-ный рас-
твор прополиса характеризуется 
антихеликобактерным эффектом 
и может применяться в лечении 

больных, страдающих H.  pylori-
ассоциированными заболевани-
ями желудка и двенадцатиперст-
ной кишки. 
Таким образом, в  ходе исследо-
ваний были получены убеди-
тельные данные об эффектив-
ности продуктов пчеловодства 
при определенных заболеваниях 
органов пищеварения. Конечно, 
апитерапия показана не всем па-
циентам и назначается с учетом 
противопоказаний (аллергия на 
продукты пчеловодства, сахар-
ный диабет).

– Сегодня особое внимание 
уделяется вопросам комор-
бидности в клинике внутрен-
них болезней и междисципли-
нарным подходам к  лечению 
заболеваний. Насколько ак-
туальны проблемы коморбид-
ности при ведении пациентов 
с  гастроэнтерологическими 
заболеваниями?
– Результаты многочисленных 
к линиче ских ис следов а ний 
и  практический опыт свиде-
тельствуют о  высокой частоте 
коморбидных заболеваний у па-
циентов с  нарушениями ЖКТ. 
Именно поэтому целесообраз-
ность мультидисциплинарного 
подхода к  лечению таких паци-
ентов не вызывает сомнения. 
Как известно, патология ЖКТ 
играет важную роль в развитии 
заболеваний ряда органов и си-
стем. в частности, большинство 
болезней органов пищеварения 
сопровождаются различными 
нарушениями состояния кожи. 
Доказано также, что нарушение 
микробиоценоза ЖКТ негатив-
но влияет не только на процессы 
пищеварения, но и на весь орга-
низм в целом. в ЦНИИ гастроэн-
терологии были проведены ис-
следования влияния состояния 
ЖКТ на развитие и  выражен-
ность проявлений дерматозов. 
в ходе исследований установлена 
тесная связь нарушений гепато-
билиарной системы и микробио-
ценоза кишечника с заболевани-
ями кожи. 

С 2015  г. в  качестве врача-га-
строэнтеролога я работаю в Ин-
ституте аллергологии и клиниче-
ской иммунологии, где в составе 
мультидисциплинарной коман-
ды специалистов (аллергологов, 
иммунологов, дерматологов) 
наблюдаю пациентов с дермато-
логическими и  гастроэнтероло-
гическими заболеваниями. Рабо-
та консультантом способствует 
повышению уровня профессио-
нальной компетентности не толь-
ко в области гастроэнтерологии, 
но и в смежных специальностях. 
По моему глубокому убежде-
нию, получение практического 
опыта – неотъемлемая часть ме-
дицинского образования, кото-
рое продолжается в течение всей 
профессиональной жизни врача. 

– Какими основными принци-
пами должен руководствовать-
ся современный врач в  про-
фессиональной деятельности, 
чтобы не только идти в ногу со 
временем, но и  сохранить тра-
диционно высокий научный 
уровень российской гастроэн-
терологической школы?
– Безусловно, современная меди-
цина – область знаний, которая 
динамично развивается и меня-
ется. Современный врач должен 
быть в курсе всех последних на-
учных исследований и достиже-
ний в  медицине, постоянно об-
новлять теоретические знания 
и  совершенствовать практиче-
ские навыки. Прежде всего не-
обходимо изучать современную 
медицинскую литературу, участ-
вовать в  образовательных на-
учных мероприятиях, анализи-
ровать опыт применения новых 
лекарственных средств и приме-
нять полученные знания на пра-
ктике. При этом важно помнить, 
что основной целью достижения 
высокого уровня профессиона-
лизма врача является обеспече-
ние качественной медицинской 
помощью пациентов в реальной 
клинической практике. Приори-
тетной задачей врача всегда была 
и остается помощь людям.  
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Итоги научно-практической конференции 
«Искусство лечения больного – 2025»

в качестве научных организато-
ров конференции выступили 
Департамент здравоохране-

ния г.  Москвы, Российская меди-
цинская академия непрерывного 
профессионального образования, 
Казанская государственная меди-
цинская академия  – филиал Рос-
сийской медицинской академии 
непрерывного профессионального 
образования и Центральная госу-
дарственная медицинская академия 
Управления делами Президента РФ.
С приветственным словом к участ-
никам обратились члены организа-
ционного комитета конференции. 
академик РаН, д.м.н., профессор 
Дмитрий алексеевич СЫЧев под-
черкнул уникальность конферен-
ции как в  плане ее практической 
направленности, так и в отношении 
участия экспертов, формирующих 
клинические рекомендации.
Профессор Олег владимирович 
КНЯзев отметил важность темы 
коммуникации между врачом и па-
циентом, выразив уверенность, что 
мероприятие поможет углубить 
знания специалистов и  улучшить 
качество лечения пациентов.
Главный гастроэнтеролог Минздрава 
Татарстана, профессор Рафик Галим-
зянович СайФУТДИНОв отметил 
значимость конференции для по-
вседневной клинической практики.
Профессор Диана Ильдаровна 
аБДУЛГаНИева напомнила, что 
искусство лечения невозможно без 
синтеза науки, теории и практики. 
ведущие эксперты представили до-
клады о современных методах тера-
пии, инновационных медицинских 

технологиях и роли междисципли-
нарного взаимодействия в повыше-
нии качества лечения. Обсуждались 
как традиционные терапевтические 
схемы, так и перспективные подхо-
ды, которые позволяют врачам до-
биваться лучших результатов.
С докладами выступили сотрудники 
Российской медицинской академии 
непрерывного профессионального 
образования, Московского клини-
ческого научно-практического цен-
тра им. а.С. Логинова, Центральной 
государственной медицинской ака-
демии Управления делами Прези-
дента РФ, Казанского государствен-
ного медицинского университета, 
Российского университета медици-
ны. Также в конференции приняла 
участие спикер из азербайджана 
Гюлюстан Гамид-кызы БаБаева.
Научная программа мероприятия 
состояла из 19 выступлений. Спике-
ры осветили основные итоги евро-
пейского регистра ведения H. pylori 
(HpeuReg), аутоиммунный панкреа-
тит и İgG4-ассоциированные заболе-
вания, новые достижения в терапии 
билиарного сладжа, рекомендации 
по образу жизни пациента после 
холецистэктомии, тактику ведения 
пациентов с дистальными формами 
язвенного колита и пациентов с син-
дромом раздраженного кишечника 
и  многое другое. в  рамках симпо-
зиума «Беседа о самом распростра-
ненном заболевании печени – неал-
когольная жировая болезнь печени 
(НаЖБП)/метаболически ассоци-
ированная жировая болезнь пече-
ни (МаЖБП)» эксперты обсудили 
новые клинические рекомендации 

по НаЖБП, МаЖБП, в том числе 
при нарушениях углеводного обме-
на, а также опыт внедрения клини-
ческих рекомендаций по НаЖБП 
в республике Татарстан.
Уже пятый год благодаря конфе-
ренции укрепляются научные связи 
между столичными и региональны-
ми медицинскими сообществами, 
что способствует внедрению пере-
довых стандартов в  клиническую 
практику. важность таких встреч 
трудно переоценить: они способст-
вуют не только профессиональному 
росту присутствующих специали-
стов, но и повышению качества ме-
дицинской помощи в целом.
Современные тактики лечения это 
не просто наука, а настоящее искус-
ство  – с  комплексным подходом, 
высоким уровнем профессиональ-
ного мастерства и, конечно, с уче-
том индивидуальных особенностей 
каждого пациента. 
Подводя итоги встречи, модера-
торы поблагодарили докладчиков 
и организаторов и выразили надеж-
ду, что благодаря этому мероприя-
тию еще на протяжении долгих лет 
будут происходить объединение 
и обмен опытом московской и ка-
занской школ гастроэнтерологии. 
в завершение дискуссии профессор 
Дмитрий Станиславович БОРДИН 
отметил: «Да, у нас есть клиниче-
ские рекомендации. Но когда перед 
врачом сидит пациент, каждое ре-
шение – это искусство, требующее 
не только знаний, но и чуткости». 
Именно такое понимание своей 
профессии всегда было и будет ос-
новой врачебного мастерства.  

25 марта 2025 г. в онлайн-формате прошла юбилейная V Научно-практическая 
конференция «Искусство лечения больного». Мероприятие является уникальной площадкой 
для обмена знаниями и обсуждения передовых методов диагностики и лечения заболеваний 
желудочно-кишечного тракта между школами гастроэнтерологии Москвы и Казани. 
В конференции приняли участие почти 2000 врачей из Москвы, Санкт-Петербурга, Казани, 
Нижнего Новгорода, Калининграда, Екатеринбурга и других городов России.
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Итоги научно-практической конференции 
«Искусство лечения больного» 

23 марта в онлайн-формате состоялась научно-практическая 
конференция «Искусство лечения больного» (совместное 
заседание Московской и Казанской школ гастроэнтеролога). 
В мероприятии приняли участие более тысячи 
гастроэнтерологов, гепатологов, эндоскопистов и терапевтов. 
Уже второй год конференция является площадкой для 
всестороннего обсуждения проблем гастроэнтерологии. 
Название выбрано не случайно: каждый врач должен владеть 
искусством персонализированной диагностики и лечения 
пациентов.
Научными организаторами выступили Центральная 
государственная медицинская академия Управления делами 
Президента РФ и Российская медицинская академия 
непрерывного профессионального образования.

Программа конференции 
построена на обобщении 
мирового и  российского 

клинического опыта с целью по-
строения эффективной тактики 
ведения пациентов гастроэнте-
рологического профиля. В  рам-
ках научной программы про-
звучали доклады о  применении 
специализированного лечебного 
и  профилактического питания 
при патологии ЖКТ, современ-
ных аспектах терапии целиакии 
и гастроэзофагеальной рефлюкс-
ной болезни, ведении пациентов 
с неалкогольной жировой болез-
нью печени (НАЖБП).
С приветственным словом вы-
ст упил ректор ФГБОУ ДПО 
РМАНПО Минздрава России, 
заведующий кафедрой клиниче-
ской фармакологии и  терапии, 
профессор РАН, член-коррес-
пондент РАН, д.м.н., профессор 
Дмитрий Алексеевич СычеВ: 
«Хочу поприветствовать всех 
присутствующих на этом инте-
ресном мероприятии. В настоя-
щее время формирование новых 

компетенций для практикую-
щего врача является необходи-
мой реальностью. Поэтому наша 
цель  – обеспечить получение 
новых знаний, а в дальнейшем – 
улучшить качество и  безопас-
ность медицинской помощи».
Лечение больных сегодня инди-
видуализировано, персонифи-
цировано и  основано на пози-
циях доказательной медицины. 
Лечение проводится на основе 
клинических рекомендаций, ре-
зультатов больших рандомизиро-
ванных исследований, метаанали-
зов и  систематических обзоров. 
Лекторы конференции – специа-
листы экспертного уровня, кото-
рые принимают активное участие 
в разработке профессиональных 
стандартов, клинических реко-
мендаций и  системы оказания 
медицинской помощи, внедряют 
новые технологии, в  том числе 
фармакотерапевтические, в  ре-
альную клиническую практику. 
Поэтому участники мероприятия 
получают актуальную информа-
цию из первых рук.

Главный гастроэнтеролог Респу-
блики Татарстан, председатель 
Общества гастроэнтерологов Ре-
спублики Татарстан, заведующий 
кафедрой госпитальной и поли-
клинической терапии КГМА  – 
филиала ФГБОУ ДПО РМАНПО 
Минздрава России, заслуженный 
деятель науки Республики Татар-
стан, д.м.н., профессор Рафик 
Галимзянович САйФУТДИНОВ 
представил доклад о  подходах 
к терапии билиарного рефлюкс-
гастрита в  аспекте профилак-
тики атрофии слизистой и  рака 
желудка: «В настоящее время на 
российском фармацевтическом 
рынке есть только дженерики 
УДХК, однако далеко не все они 
соответствуют требованиям, 
предъявляемым к качественным 
препаратам, и не все демонстри-
руют в  клинической практике 
нужную эффективность. Залог 
успешности УДХК – это качест-
во субстанции, из которой про-
изводится препарат. При учете 
длительности терапии препара-
тами УДХК немаловажным фак-
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Московская школа гастроэнтеролога: 
итоги весеннего сезона

Интерес к  конференции 
стабильно высок: это под-
тверждается как актив-

ным очным участием, так и ши-
рокой онлайн-аудиторией. в этом 
году в весеннем сезоне конферен-
ции приняли очное участие более 
200 врачей и свыше 1500 участни-
ков из разных регионов России 
и стран СНГ подключились к он-
лайн-трансляции.
Школа прошла под эгидой Де-
партамента здравоохранения 
города Москвы, Российского 
университета медицины, Науч-
но-исследовательского институ-
та организации здравоохранения 
и  медицинского менеджмента 
и Центральной государственной 
медицинской академии Управле-
ния делами Президента РФ.

в приветственном слове акаде-
мик РаН, профессор Игорь ве-
ниаминович Маев отметил, что 
проведение Школы весной и осе-
нью стало уже доброй и устойчи-
вой традицией, объединяющей 
медицинское сообщество вокруг 
наиболее значимых и острых тем 
современной гастроэнтерологии. 
Профессор Дмитрий Станисла-
вович БОРДИН отметил, что это 
мероприятие  – не только воз-
можность узнать что-то новое, но 
и способ освежить в памяти во-
просы, с которыми врачи сталки-
ваются ежедневно. 
завершил вступительную часть 
профессор Олег владимиро-
вич КНЯзев, подчеркнув, что 
Московская школа гастроэнте-
ролога  – это не просто череда 

докладов, а полноценное профес-
сиональное пространство, в кото-
ром рождается живой диалог. 
за два дня мероприятия участ-
ники прослушали 33 доклада. 
Программа охватывала широ-
кий спектр тем, актуальных для 
гастроэнтерологов, колопрокто-
логов и  эндоскопистов: обзор 
рекомендаций по лечению га-
строэзофагеальной рефлюксной 
болезни; детоксикационное пи-
тание при заболеваниях желудоч-
но-кишечного тракта; актуальные 
вопросы по ведению и  лечению 
пациентов с воспалительными за-
болеваниями кишечника, неалко-
гольной жировой болезнью пече-
ни и желчнокаменной болезнью; 
современные стратегии профи-
лактики рака желудка, хрониче-

22–23 апреля 2025 г. в гибридном формате прошел весенний сезон Московской школы гастроэнтеролога – 
знакового события для медицинского сообщества, которое на протяжении многих лет объединяет врачей 
разных специальностей. Благодаря глубине проработки обсуждаемых тем в сочетании с мультидисциплинарным 
подходом Школа является одним из ведущих мероприятий в сфере гастроэнтерологии.
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ского гастрита и нарушений мо-
торики желудка; тактика ведения 
пациентов с  постпрандиальным 
дистресс-синдромом; актуаль-
ный взгляд на билиарную дис-
функцию, легочные осложнения 
цирроза печени и многое другое. 
Только мультидисциплинарный 
подход – тесное взаимодействие 
гастроэнтеролога, эндоскописта 
и  колопроктолога  – позволяет 
выработать оптимальные реше-
ния в подготовке пациентов к об-
следованиям и  последующему 
лечению. Школа помогает гастро-
энтерологам, терапевтам и специ-
алистам общей практики глубже 
разобраться в комплексной про-
блематике и повысить эффектив-
ность диагностики и терапии.

На площадке мероприятия была 
организована специализирован-
ная выставка лекарственных пре-
паратов и медицинских изделий, 
на которой врачи могли узнать об 
особенностях последних новинок 
в сферах медтехники и фармако-
логии, а  также задать вопросы 
представителям фармацевтиче-
ских компаний.
Московская школа гастроэнте-
ролога не только неизменно под-
тверждает свою значимость в про-
фессиональном медицинском 
сообществе, но и успешно отвечает 
вызовам времени, сохраняя высо-
кий научный уровень и практиче-
скую направленность программы. 
Особая ценность мероприятия 
заключается в  атмосфере от-

крытого профессионального 
диалога, что способствует не 
только обмену знаниями и опы-
том, но и совместному осмысле-
нию сложных клинических слу-
чаев. в условиях стремительно 
развивающейся медицинской 
науки и клинической практики 
такая форма взаимодействия 
помогает врачам различных 
направлений наиболее эффек-
тивно взаимодействовать при 
лечении пациентов с  учетом 
мультидисциплинарного под-
хода, а значит, приобретает осо-
бое значение.
Следующий сезон состоится 
11–12 ноября 2025 г. Подробно-
сти – на официальном сайте ме-
роприятия mgastroschool.ru. 
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Итоги vII научно-практической конференции 
«Гастроэнтерология двух столиц»:  
новые горизонты науки и практики

Организаторами конфе-
ренции стали Депар-
тамент здравоохране-

ния г. Москвы, Московский 
клинический научный центр 
(МКНЦ) им. а.С. Логинова, 
Межрегиональное общество га-
строэнтерологов и  гепатологов 
«Северо-запад», «Центральная 
государственная медицинская 
академия» (ЦГМа) Управления 
делами Президента Российской 
Федерации и Научно-исследова-
тельский институт организации 
здравоохранения и  медицин-
ского менеджмента.
Открытие конференции на-
чалось с  выступления акаде-

мика РаН, профессора Игоря 
евгенье вича хаТЬКОва, кото-
рый подчеркнул необходимость 
сближения подходов в лечении 
пациентов со сложными забо-
леваниями, отметив важность 
междисциплинарного взаи-
модействия. Далее участников 
конференции поприветство-
вал академик РаН, профессор 
Игорь вениаминович Маев, 
отметив, что проект объеди-
няет людей, преданных гастро-
энтерологии, и  играет ключе-
вую роль в профессиональном 
ра звитии врачей. Профес-
сор Дмитрий Станиславович 
БОРДИН акцентировал вни-

мание на большом количестве 
новых клинических рекомен-
даций, вышедших в  последнее 
время, и пообещал, что все они 
буд у т подробно разобраны 
в  рамках программы конфе-
ренции. Профессор Игорь Ген-
надьевич БаКУЛИН отметил, 
что проект стал настоящим 
событием для всего гастроэн-
терологического сообщества. 
завершил серию приветствий 
профессор Олег владимирович 
КНЯзев, подчеркнув необхо-
димость дальнейшего расши-
рения географии конференции 
и  вовлечения региональных  
специалистов.

27–28 мая 2025 г. в Москве состоялась VII Научно-практическая конференция «Гастроэнтерология двух столиц», 
объединившая ведущих специалистов из Москвы, Санкт-Петербурга и других регионов России. Мероприятие 
прошло в гибридном формате и собрало на площадке Аналитического центра при Правительстве Российской 
Федерации, а также онлайн более 2500 участников.
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Программа конференции вклю-
чала более 30 докладов, охваты-
вающих широкий спектр тем: от 
особенностей в терапии неалко-
гольной жировой болезни пече-
ни и  синдрома раздраженного 
кишечника до современных под-
ходов в  диагностике и  лечении 
гастроэзофагеальной рефлюкс-
ной болезни и хеликобактерной 
инфекции. Особое внимание 
было уделено вопросам нутри-
тивной поддержки, роли микро-
биоты и психосоматическим ас-
пектам в гастроэнтерологии.
На мероприятии выступили ве-
дущие ученые и практикующие 
врачи из МКНЦ им. а.С. Логи-

нова, ЦГМа Управления дела-
ми Президента Российской Фе-
дерации, Первого Московского 
государственного университета 
им. И.М. Сеченова, Российского 
национального исследователь-
ского медицинского универси-
тета им. Н.И. Пирогова, Рос-
сийской медицинской академии 
непрерывного профессиональ-
ного образования, Санкт-Пе-
тербургского государственного 
педиатрического медицинского 
университета, Казанского го-
сударственного медицинского 
университета, Уральского го-
сударственного медицинского 
университета, Тюменского го-

сударственного медицинского 
университета и  азербайджан-
ского медицинского университе-
та. География спикеров охваты-
вала Москву, Санкт-Петербург, 
Казань, екатеринбург, Тюмень 
и Баку, что подчеркнуло межре-
гиональный и  международный 
формат конференции.
в первый день конференции 
прошли насыщенные сессии, 
посвященные актуальным во-
прос а м гаст роэнтерологии. 
Участники обсудили совре-
менные подходы к диагностике 
и лечению гастроэзофагеальной 
рефлюксной болезни, функцио-
нальной диспепсии, синдрома 
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раздраженного кишечника и це-
лиакии. закономерный интерес 
вызвали доклады, посвященные 
обзорам актуальных клиниче-
ских рекомендаций и  новинок 
фарминдустрии, а также таким 
современным направлениям 
развития гастроэнтерологи-
ческой науки, как инфекциии, 
ассоциированные с Helicobacter 
pylori, и  нутритивная поддер-
жка в  гастроэнтерологической 
практике.
во второй день работы кон-
ференции акцент был сделан 
на тактике ведения пациентов 
с воспалительными заболевани-
ями кишечника и  хронически-
ми заболеваниями печени. Спи-

керы представили современные 
алгоритмы терапии, обсудили 
применение биологических пре-
паратов, подходы к диагностике 
фиброза печени и  неалкоголь-
ной жировой болезни печени. 
в  завершении второго дня ра-
боты конференции прозвучали 
доклады, посвященные психо-
соматике в  гастроэнтерологии, 
а  также вопросам детской га-
строэнтерологии.
Конференция «Гастроэнтероло-
гия двух столиц» продолжает 
традицию объединения науч-
ных школ Москвы и Санкт-Пе-
тербурга, способствуя развитию 
гастроэнтерологической науки 
и практики в России, внедрению 

новейших методик диагностики 
и лечения заболеваний и послед-
них достижений фармакологии 
в  клиническую практику. Сов-
местное участие специалистов, 
обмен клиническим опытом 
и научными данными укрепля-
ют единое профессиональное 
пространство, помогают выра-
ботать согласованные подходы 
к лечению наиболее распростра-
ненных заболеваний, способст-
вуют развитию и  профессио-
нальному росту специалистов.
Следующее мероприятие запла-
нировано на 2026 год. Подроб-
ности будут доступны на офи-
циальном сайте конференции 
gastrods.ru.  
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влияние резистентности 
H. pylori к кларитромицину 
на эффективность эрадикационной 
терапии первой линии: 
предварительные результаты 
проспективного исследования

Резистентность H. pylori к кларитромицину остается ключевым фактором неудач эрадикационной терапии. 
Одним из вариантов повышения эффективности является добавление адъювантных препаратов в схемы 
лечения. Ранее проведенные исследования показали эффективность такой стратегии при добавлении препаратов 
висмута или ребамипида. При этом данные о роли этих препаратов в преодолении резистентности H. pylori 
к кларитромицину ограничены. В Московском клиническом научном центре им. А.С. Логинова проводится 
проспективное исследование, в которое включаются пациенты с подтвержденной H. pylori-инфекцией 
и оцененной молекулярно-генетическим методом резистентностью бактерии к кларитромицину. Все пациенты 
получают 14-дневную эрадикационную терапию: эзомепразол 80 мг/сут, амоксициллин, кларитромицин, 
висмута трикалия дицитрат в стандартных дозах. Пациентам двух групп (с чувствительными 
и резистентным штаммами H. pylori) дополнительно назначается ребамипид 100 мг три раза в день 14 дней. 
Предварительные данные свидетельствуют о высокой эффективности (95%) пятикомпонентной терапии 
у больных с подтвержденной резистентностью H. pylori к кларитромицину. 

Ключевые слова: Нelicobacter pylori, резистентность к кларитромицину, молекулярно-генетическое исследование, 
ребамипид, висмута трикалия дицитрат
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Введение 
выявление этиологической роли Нelicobacter pylori 
(H. pylori) в развитии заболеваний желудка произве-
ло революцию в подходах к их лечению и профилак-
тике [1, 2]. всемирная организация здравоохране-
ния (вОз) признала данный патоген канцерогеном 
I класса [3]. Согласно обобщенным данным, до 89% 

случаев дистального рака желудка связаны с инфек-
цией H. pylori [4]. Согласно консенсусу Маастрихт vI, 
H. pylori является основным этиологическим фактором 
аденокарциномы желудка, включая проксимальный 
рак желудка. При этом воздействие факторов внешней 
среды второстепенно по отношению к роли инфек-
ции H. pylori. H. pylori всегда вызывает хронический 
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гастрит, который может прогрессировать до тяжелых 
осложнений, таких как язвенная болезнь, аденокарци-
нома желудка и MaLT-лимфома [5–7]. Данное поло-
жение нашло отражение в рекомендациях Российской 
гастроэнтерологической ассоциации (РГа) [8]. Эради-
кация H. pylori рассматривается в качестве стратегии 
первичной профилактики рака желудка [9].
в России распространенность инфекции H. pylori 
в 2017 г. составила 41,8%, в 2019 г. – 36,4% [10]. По дан-
ным недавно опубликованного метаанализа, в Москве 
до 2015 г. распространенность инфекции H. pylori была 
81,294% (95%-ный доверительный интервал (95% ДИ) 
67,202–92,109), в  2015–2020 гг.  – 68,028% (95% ДИ 
29,383–95,895), а после 2020 г. снизилась до 39,860% 
(95% ДИ 33,993–45,877). Метарегрессионный анализ 
показал коэффициент регрессии -4,22% в год (95% ДИ 
-6,27–(-2,17), p < 0,0099) [11]. 
С момента открытия H. pylori были изучены различные 
антибактериальные препараты для эрадикации, при 
этом амоксициллин и кларитромицин остаются пре-
паратами схем первой линии. вместе с тем в последние 
годы отмечается снижение эффективности стандарт-
ной тройной терапии (ИПП, кларитромицин, амок-
сициллин) [12]. По данным европейского регистра по 
ведению инфекции H. pylori (Hp-euReg), еще в период 
до пандемии COvID-19 тройную терапию с кларитро-
мицином и амоксициллином в России прописывали 
56% больных, при этом ее эффективность составляла 
80% [13]. Одной из ведущих причин неэффективно-
сти терапии является растущая резистентность бак-
терии к кларитромицину [14]. По данным метаанали-
за, в России отмечен значимый рост резистентности 
H. pylori к кларитромицину – с 11,903% в 2015 г. до 
21,024% в 2020–2024 гг. (р = 0,0049) [15]. При молеку-
лярно-генетическом исследовании 112 биоптатов от 
H. pylori-позитивных пациентов в Москве (2022–2023) 
мутации гена 23S рРНК устойчивости к кларитроми-
цину были обнаружены в 27 (24%) образцах (2143G – 
в 74%, 2142G – в 22%, 2142C – в 4%) [16].
Основными точечными мутациями, связанными 
с устойчивостью к кларитромицину, являются мута-
ции A2142G, A2143G (переход аденина в гуанин в по-
зиции 2142 или 2143), A2142C (трансверсия аденина 
в цитозин в позиции 2142), A2115G, A2144T, G2141A, 
G2144T, T2289C, T2717C и C2694A [17]. Информация 
об устойчивости H. pylori может способствовать более 
эффективному лечению, в том числе путем индиви-
дуализированной терапии [18]. Это особенно важно, 
поскольку вОз отнесла H. pylori к 12 наиболее устой-
чивым бактериям в мире [19]. 
в регионах с уровнем резистентности H. pylori к клари-
тромицину ≥ 15% рекомендуется использование четы-
рехкомпонентных схем лечения [20]. в России доказана 
эффективность 14-дневных схем с двумя антибиотиками 
с использованием высоких доз ингибиторов протонной 
помпы (ИПП) – эзомепразола или рабепразола, включе-
нием висмута трикалия дицитрата (вТД), а, кроме того, 
в качестве адъюванта рекомендовано применение реба-
мипида, определенных штаммов пробиотиков и обеспе-
чение высокой приверженности больных лечению [8, 21]. 

Доказательная база применения адъювантных препа-
ратов расширяется. Было показано, что добавление 
вТД к 14-дневной стандартной тройной терапии по-
зволяет обеспечить уровень эффективности эрадика-
ции, превышающий 90% [22–24]. При анализе данных 
3001 пациента европейского регистра Hp-euReg, по-
лучавших стандартную тройную терапию с кларитро-
мицином, усиленную вТД в течение 14 дней, эрадика-
ция достигнута в 92,4% случаев [25]. Кроме того, по 
материалам Hp-euReg показано, что при наличии ре-
зистентности к кларитромицину эффективность трой-
ной терапии снижается до 75% (9 из 12 пациентов), 
в то время как добавление вТД позволяет обеспечить 
эрадикацию у 90% (9 из 10) пациентов [26].
Преимущества ребамипида при включении его в состав 
эрадикационной терапии доказаны в ряде метаанализов. 
Так, метаанализ шести рандомизированных контроли-
руемых исследований (РКИ) с участием 611 пациентов 
в 2014 г. впервые показал, что отношение шансов (ОШ) 
успешной эрадикации при добавлении ребамипида 
составляет 1,74 (95% ДИ 1,19–2,53), при этом частота 
развития побочных эффектов не нарастает – ОШ 0,69 
(95% ДИ 0,376–1,300; р = 0,329) [27]. Эти данные были 
подтверждены в метаанализе 11 РКИ, опубликованном 
в 2019 г.: ОШ успешной эрадикации 1,753 (95% ДИ 1,312–
2,343; p < 0,001) [28]. Метаанализ отечественных иссле-
дований с выборкой 531 пациента (в группах с ребами-
пидом (Ребагит) – 273, в группах без ребамипида – 258). 
Обобщенная эффективность схем эрадикации с Ребаги-
том составила 90,4% (95% ДИ 86,3–93,6), в то время как 
без ребамипида – 81,6% (95% ДИ 76,5–86,1). Добавление 
ребамипида в схемы эрадикации повышает эффектив-
ность лечения – ОШ 2,162 (95% ДИ 1,268–3,685; p = 0,005) 
и приводит к снижению частоты побочных явлений – 
ОШ 0,569 (95% ДИ 0,333–0,970; p = 0,038) [29].
Таким образом, ранее опубликованные исследования 
демонстрируют, что добавление вТД и ребамипида по-
вышает эффективность эрадикации H. pylori. При этом 
данные о роли указанных препаратов в преодолении 
резистентности H. pylori к кларитромицину ограниче-
ны. Это определяет актуальность оценки эффективно-
сти рекомендуемых режимов эрадикационной терапии 
с учетом информации о резистентности H. pylori к кла-
ритромицину.
Цель исследования – оценка эффективности стандарт-
ной тройной терапии при добавлении вТД или ком-
бинации вТД с  ребамипидом с  учетом молекуляр-
но-генетических маркеров резистентности H. pylori 
к кларитромицину. 

Материал и методы
в Московском клиническом научном центре им. а.С. Ло-
гинова проводится проспективное исследование, в ко-
торое планируется включить 120 H. pylori-позитивных 
пациентов, ранее не получавших эрадикационную тера-
пию. выборка формируется из когорты респондентов 
«Эпидемиологического исследования распространенно-
сти инфекции Helicobacter pylori в г. Москве» (соглашение 
№ 0903-1/22 от 21.03.2022). К настоящему времени проа-
нализированы результаты лечения 85 больных. 
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Для выявления H. pylori используется 13C-уреазный 
дыхательный тест (13С-УДТ). в биоптате из антраль-
ного отдела желудка определены молекулярно-гене-
тические маркеры резистентности к кларитромицину 
в 23S рРНК методом полимеразно-цепной реакции. 
Пациенты в зависимости от наличия резистентности 
к кларитромицину были рандомизированы на четы-
ре группы и получали четырехкомпонентную (эзоме-
празол 80 мг в сутки, кларитромицин 1000 мг в сутки, 
амоксициллин 2000 мг в сутки, вТД 480 мг в сутки) или 
пятикомпонентную терапию (те же препараты с добав-
лением ребамипида (Ребагит) 300 мг в сутки) в течение 
14 дней. Контроль эффективности лечения проведен 
с помощью 13С-УДТ не ранее чем через 30 дней после 
завершения терапии. 

Результаты
все пациенты, включенные в это предварительное ис-
следование, приняли более 90% препаратов и прошли 
контрольный 13С-УДТ, поэтому представленные данные 
являются анализом per protocol. Эффективность эради-
кации в первой и второй группах, включавших пациен-
тов с H. pylori, чувствительной к кларитромицину, со-
ставила 96 и 90% соответственно. в третьей и четвертой 
группах у H. pylori были выявлены мутации, отражаю-
щие резистентность к кларитромицину. При этом в тре-
тьей группе (пятикомпонентная терапия с Ребагитом) 
отмечена эрадикация в 95%, а в четвертой группе (че-
тырехкомпонентная терапия) – в 66% случаев (таблица).

Обсуждение 
Представленные предварительные данные свидетель-
ствуют о том, что добавление комбинации вТД и ре-
бамипида к  стандартной тройной терапии обеспе-
чивает должный уровень эрадикации H. pylori (95%) 
при применении схемы с кларитромицином, несмотря 
на выявление молекулярно-генетических маркеров 
резистентности к  этому антибиотику. Это является 
дополнительным подтверждением возможности при-
менения схем с кларитромицином и адъювантными 
препаратами как одной из стратегий повышения эф-
фективности терапии. Достижение успеха эмпириче-
ской терапии первой линии имеет важное значение 
для предотвращения развития вторичной лекарствен-
ной устойчивости H. pylori [30]. 
Полученные нами сведения о  низкой эффективности 
тройной терапии с кларитромицином, усиленной вТД 
при наличии резистентности к кларитромицину (66%), 

мы считаем предварительными и не исключаем возмож-
ность переоценки после завершения набора пациентов. 
Наши результаты не соотносятся с данными, получен-
ным в европейском регистре Hp-euReg, где добавление 
к стандартной тройной терапии с кларитромицином вТД 
обеспечило эрадикацию у 9 из 10 пациентов с подтвер-
жденной резистентностью к этому антибиотику [24]. 
в Китае было проведено исследование с  участием 
160 пациентов с выявленной H. pylori и оцененной ре-
зистентностью H. pylori к кларитромицину. Больные 
были рандомизированы в две группы по 80 человек, 
которые получали омепразол 20 мг, амоксициллин 
1000 мг, кларитромицин 500 мг и вТД 220 мг два раза 
в день семь или 14 дней. Через шесть недель после лече-
ния была оценена эффективность терапии с помощью 
13C-УДТ. Показана большая эффективность 14-днев-
ной терапии по сравнению с семидневной – в анализе 
intention-to-treat (93,7% в сравнении с 80,0%; p = 0,01) 
и  анализе per protocol (97,4% в  сравнении с  82,0%; 
p = 0,0016). Показатели резистентности H. pylori к ме-
тронидазолу, кларитромицину и  амоксициллину 
составили 42,1; 18,0 и 0% соответственно. У пациен-
тов с резистентными к кларитромицину штаммами 
H. pylori семидневный режим обеспечил эрадикацию 
в 36,3% (4 из 11 человек), 14-дневный – в 84,6% (11 из 
13 человек) [31]. 
Добавление вТД в  схемы эрадикационной терапии 
первой линии оказывает выраженное влияние на сни-
жение риска развития устойчивости H. pylori к клари-
тромицину. в отличие от антибиотиков, воздействую-
щих на определенные мишени в бактериальной клетке 
(например, рибосомы или ферменты синтеза ДНК), 
висмут оказывает неспецифическое токсическое дей-
ствие на множество структур бактерии, не провоцируя 
мутагенез и не индуцируя экспрессию генов устойчи-
вости [32].
Одним из механизмов эффективности вТД являет-
ся способность разрушать биопленки, формируемые 
H. pylori. Биопленки снижают проницаемость клеточ-
ной массы для антибиотиков и формируют микро-
экологию с низким уровнем метаболизма, в которой 
бактерии становятся менее чувствительными к воз-
действию макролидов [33]. Разрушение биопленок 
висмутом способствует повышению концентрации 
кларитромицина в непосредственной зоне действия 
и усиливает его антимикробный эффект. Кроме того, 
опубликованы данные о способности висмута инги-
бировать активность бактериальных эффлюксных 
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Эффективность оптимизированных схем эрадикационной терапии в зависимости от чувствительности H. pylori к кларитромицину

 Группа Резистентность H. pylori 
к кларитромицину

Схема лечения Эффективность 
терапии

Первая (n = 24) S Эзомепразол, амоксициллин, кларитромицин, вТД, ребамипид (23/24) 96%
вторая (n = 21) S Эзомепразол, амоксициллин, кларитромицин, вТД (19/21) 90%
Третья (n = 20) R (обнаружены точечные мутации 

в гене 23S рРНК)
Эзомепразол, амоксициллин, кларитромицин, вТД, ребамипид (19/20) 95%

Четвертая 
(n = 20)

R (обнаружены точечные мутации 
в гене 23S рРНК)

Эзомепразол, амоксициллин, кларитромицин, вТД (14/20) 66%

Примечание. S – чувствительна, R – резистентна; комплаенс и частота нежелательных явлений в группах не отличались.
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насосов, таких как hefABC и hefEFG, которые участву-
ют в выведении кларитромицина из бактериальной 
клетки [34]. 
Опубликованные метаанализы свидетельствуют, что 
ребамипид значительно повышает эффективность 
эрадикации H. pylori [27–29]. антагонистические эф-
фекты препарата на H. pylori включают ингибирова-
ние бактериальной адгезии и колонизации слизистой 
оболочки желудка и подавление эффектов, вызванных 
H. pylori, таких как продукция фактора некроза опухо-
ли альфа (ФНО-α), индукция β-катенина, активация 
NF-кB, продукция интерлейкина 8 (ИЛ-8) и окисли-
тельные эффекты нейтрофилов. Ребамипид ингибиру-
ет уреазу, которая оказывает цитотоксический эффект 
на слизистую оболочку желудка. Препарат восстанав-
ливает экспрессию sonic hedgehog (сигнального белка, 
который играет решающую роль в дифференцировке 
эпителиальных клеток) в слизистой оболочке желудка 
монгольских песчанок с инфекцией H. pylori. Это при-
вело к омоложению атрофированной слизистой обо-
лочки желудка в модели животных [35].
Ребамипид представляет собой производное хиноло-
на, обладающее доказанными гастропротективными, 
противовоспалительными и антиоксидантными свой-
ствами. Изначально разработанный как цитопротек-
тор, препарат в последние годы привлекает внимание 
как адъювант при лечении H. pylori. На молекулярном 
уровне одним из ключевых механизмов, обусловливаю-
щих его эффективность, является способность ребами-
пида ингибировать адгезию H. pylori к эпителию желуд-
ка. Этот процесс реализуется посредством подавления 
экспрессии рецепторов Lewis-антигенов и мембранных 
белков бактерии, таких как Baba и Saba, ответствен-
ных за прикрепление к слизистой оболочке. Снижение 
бактериальной адгезии не только ограничивает воз-
можность персистенции возбудителя, но и уменьшает 
вероятность формирования биопленок, обладающих 
высокой толерантностью к антибактериальной тера-
пии. Кроме того, установлено, что ребамипид снижает 
продукцию провоспалительных цитокинов (в частно-
сти, ИЛ-8, ФНО-α) и ингибирует активацию сигналь-
ного пути NF-κB, что способствует стабилизации вос-
палительного микроокружения слизистой оболочки 
желудка. Такая стабилизация снижает локальную кис-
лотность и окислительный стресс, обеспечивая более 
благоприятные условия для действия антибиотиков, 
включая кларитромицин (рисунок). Имеются данные, 
свидетельствующие о  способности ребамипида опо-
средованно модулировать экспрессию генов H. pylori, 
связанных с механизмами устойчивости к макролидам, 
в том числе гена erm(B), кодирующего метилтрансфера-
зу, участвующую в модификации рибосомной мишени 
антибиотика. в ряде исследований продемонстрирова-
но снижение транскрипции этих генов под действием 
ребамипида, что, вероятно, снижает порог устойчи-
вости H. pylori к кларитромицину. Ребамипид также 
оказывает стабилизирующее влияние на барьерную 
функцию слизистой, улучшая межклеточные контакты 
и способствуя равномерному распределению антибио-
тика в слизистом слое. Это уменьшает вероятность фор-

мирования микросред с субтерапевтическими концен-
трациями антибиотика, которые могут способствовать 
селекции устойчивых штаммов [36, 37]. 
Клиническая значимость описанных механизмов под-
тверждается данными проспективных и ретроспек-
тивных исследований. включение ребамипида в стан-
дартные схемы терапии демонстрирует достоверное 
повышение частоты эрадикации, особенно у пациен-
тов с исходной сниженной чувствительностью H. pylori 
к кларитромицину. 
Таким образом, ребамипид, не обладая собственной 
антимикробной активностью, способен модулировать 
био логические и физиологические процессы, способст-
вующие повышению эффективности антихеликобактер-
ной терапии и снижению риска формирования устойчи-
вости H. pylori к кларитромицину. Это обосновывает его 
потенциальное включение в состав комбинированных 
схем терапии, особенно в условиях растущей антибиоти-
корезистентности. Ребамипид повышает эффективность 
схем эрадикации H. pylori при его использовании в каче-
стве средства адъювантной (дополнительной) терапии. 
Ребамипид не обладает собственным прямым антихели-
кобактерным действием, однако в экспериментальных 
работах показано, что он ингибирует адгезию H. pylori 
к эпителиальным клеткам слизистой оболочки желудка, 
а также снижает активацию NF-κB и продукцию ИЛ-8, 
индуцированную микроорганизмом [38]. 
Данные, полученные в международных и отечествен-
ных клинических исследованиях, позволяют рекомен-
довать ребамипид для включения в схемы эрадикаци-
онной терапии H. pylori [39]. 

Заключение 
Резистентность H. pylori к кларитромицину остается 
одним из ключевых факторов неудач эрадикационной 
терапии первой линии и представляет серьезный вызов 
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Механизм действия ребамипида в схемах эрадикации 
H. pylori

Ребамипид

■   Снижает продукцию провоспалительных цитокинов
■   Ингибирует сигнальный путь NF-κB 
■   Снижает оксидативный стресс
■   Нормализует рН 

Эпителиальный барьер

■   Подавление экспрессии гена emb
■   Повышение чувствительности H. pylori 

к кларитромицину
■   Уменьшение селекции устойчивых штаммов

Клинический итог

■   Повышение эффективности эрадикации
■   Повышение биодоступности и преодоление 

резистентности к кларитромицину



22 Эффективная фармакотерапия. 22/2025

для клинической практики. Представленные данные 
демонстрируют, что добавление вТД и  ребамипида 
к  препаратам стандартной тройной терапии (ИПП, 
кларитромицин, амоксициллин) достоверно повышает 
эффективность эрадикации H. pylori даже при наличии 
подтвержденной резистентности к кларитромицину.    

Статья подготовлена в рамках реализации  
научно-практического проекта в сфере 

медицины «Эпидемиологическое исследование 
распространенности инфекции  

Helicobacter pylori в г. Москве»  
(соглашение №0903-1/22 от 21.03.2022).
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Impact of H. pylori Resistance to Clarithromycin on the Efficacy of First-Line Eradication Therapy Regimens:
Preliminary Results of a Prospective Study
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H. pylori resistance to clarithromycin remains a key factor in the failure of eradication therapy. One option  
to improve the effectiveness is to add additional drugs to the treatment regimens. Previously, studies were 
conducted on the effectiveness of such a strategy with the addition of bismuth or rebamipide drugs. However, data 
on the use of these drugs to overcome the resistance of H. pylori to clarithromycin are limited. A prospective study 
is being conducted at the A.S. Loginov Moscow Clinical Scientific Center, which includes patients with confirmed 
H. pylori infection and assessed molecular genetic resistance of bacteria to clarithromycin. All patients receive 
14-day eradication therapy: esomeprazole 80 mg / day, amoxicillin, clarithromycin, bismuth tripotassium dicitrate 
in standard doses. Two groups of patients (with sensitive and resistant H. pylori strains) additionally included 
rebamipide 100 mg 3 times a day for 14 days. Preliminary data indicate high efficiency of 5-component therapy  
in patients with confirmed resistance of H. pylori to clarithromycin (95%).

Keywords: Helicobacter pylori, clarithromycin resistance, molecular genetic testing, rebamipide, bismuth 
tripotassium dicitrate
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Сравнительная эффективность лечения 
печеночной энцефалопатии у пациентов 
с циррозом печени после шунтирующих 
вмешательств

Прогрессирование печеночной энцефалопатии (ПЭ) является основным осложнением шунтирующих 
методов коррекции портальной гипертензии, однако в настоящий момент нет стандартизированных 
схем лечения и профилактики данного состояния.
Цель исследования – оценить динамику и эффективность лечения разными схемами 
антибактериальной терапии (АБТ) печеночной энцефалопатии у пациентов с циррозом печени после 
трансъюгулярного внутрипеченочного портосистемного шунтирования (ТИПС).
Материал и методы. В проспективное когортное исследование последовательно включено 69 пациентов 
с циррозом печени различной этиологии с наличием показаний к проведению ТИПС. В зависимости 
от получаемой схемы АБТ для профилактики нарастания ПЭ в послеоперационном периоде 
пациенты были разделены на три группы: первая – монотерапия метронидазолом (1500 мг в сутки); 
вторая – монотерапия рифаксимином-α (1200 мг в сутки); третья – интермиттирующая терапия: 
метронидазол (1500 мг в сутки) 10 дней, затем рифаксимин-α (1200 мг в сутки) 10 дней, далее 10-дневный 
перерыв в применении АБТ и повторение курса. Для оценки эффективности лечения изучали показатели 
шкалы оценки тяжести состояния пациентов с циррозом печени (Model for End-Stage Liver Disease, 
MELD), определяли баллы по Чайлд-Пью (СТР), фиксировали стадии печеночной энцефалопатии по West-
Haven (W.-H.) до и после установки ТИПС на фоне проведенной АБТ. 
Результаты. В ходе исследования из анализа было исключено 11 пациентов, получавших 
парентеральную терапию антибиотиками широкого спектра, в связи с наличием сопутствующей 
патологии и выраженным инфекционно-воспалительным процессом. Пациенты всех групп – первой 
(n = 39), второй (n = 9) и третьей (n = 10) были сопоставимы по возрасту (р = 0,31), исходному уровню 
MELD (р = 0,14) и СТР (р = 0,22). Во всех группах на фоне терапии в течение двух – четырех недель 
у пациентов отмечалось снижение баллов СТР: в первой – на 0,41 балла; во второй – на 1 балл; 
в третьей – на 0,6 балла. Также во второй и третьей группах отмечено снижение MELD: на 0,66 балла 
для второй и на 1,9 балла для третьей группы (р = 0,04). Отмечена достоверная разница между группами 
по исходному уровню ПЭ вследствие более тяжелого течения в третьей группе (р = 0,005). Через семь дней 
терапии после проведения ТИПС группы стали сопоставимы по стадии ПЭ (р = 0,239) преимущественно 
вследствие ухудшения состояния пациентов в первой и второй группах. Оценка стадии ПЭ после 

лечения показала отсутствие достоверных различий между группами (р = 0,67), в первой группе 
произошло ухудшение – у 2 (5,1%) пациентов, а улучшение – у 32 (82,1%) пациентов, во второй группе 
улучшение – у 5 (55,6%) пациентов, в третьей группе улучшение – у 9 (90%) пациентов.
Заключение. Терапия печеночной энцефалопатии в послеоперационном периоде ТИПС  
по интермиттирующей схеме метронидазол + рифаксимин-α показала большие возможности 
по улучшению прогноза для больных, а также способствовала более выраженному улучшению 
когнитивных функций у пациентов. В ходе исследования обосновано проведение дополнительных 
исследований различных режимов АБТ у пациентов в послеоперационном периоде ТИПС с привлечением 
многопрофильных центров с целью оптимизация затрат на оказание медикаментозной помощи 
и адекватной коррекции развернутой формы ПЭ, ассоциированной с ТИПС.
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Введение
Цирроз печени (ЦП) – это терминальная стадия ряда 
хронических заболеваний печени, представляющая 
собой диффузный фиброз и трансформацию органа 
с образованием узлов [1] и развитием печеночной не-
достаточности. ЦП является причиной смерти около 
1 млн человек ежегодно [2]. Средняя длительность 
жизни пациентов с  компенсированным циррозом 
печени достигает 9–12 лет, тогда как при деком-
пенсации заболевания не превышает обычно двух 
лет [3]. Наиболее тяжелыми осложнениями ЦП яв-
ляются состояния, связанные с портальной гипер-
тензией (кровотечение из варикозных вен пищевода 
и желудка (ввПиЖ)), асцит и гидроторакс, гепато-
ренальный синдром (ГРС), печеночная энцефалопа-
тия (ПЭ) и гепатоцеллюлярная недостаточность [1]. 
Портальная гипертензия – синдром, характеризую-
щийся повышением портального градиента давления 
> 10 мм рт. ст. с развитием порто-системных коллате-
ралей, что обеспечивает сброс крови из портальной 
вены в системный кровоток, минуя печень [1, 4]. Кли-
нические проявления портальной гипертензии свя-
заны с вазодилатацией и формированием ввПиЖ, 
которые могут осложниться кровотечением. 
единственным радикальным методом лечения цир-
роза печени является трансплантация печени [1, 2]. 
Однако дефицит донорских органов приводит к уве-
личению длительности нахождения пациентов 
в листе ожидания, что диктует необходимость при-
менения бридж-технологий для достижения компен-
сации и снижения летальности пациентов с цирро-
зом печени. Симптоматическим лечением ввПиЖ 
является эндоскопическое лигирование вен пище-
вода. в качестве патогенетического лечения ввПиЖ 
целесообразен длительный прием неселективных 
β-адреноблокаторов (БаБ), эффективность которых 
сопоставима с эффективностью эндоскопического 
лигирования [4]. Тем не менее, по данным исследо-
вания Krag и соавт. от 2014 г. [5], длительный прием 
БаБ может увеличивать частоту развития асцита 
и ассоциированных осложнений. Патогенетически 
обусловленными являются шунтирующие методы 
коррекции портальной гипертензии  – трансъюгу-

лярное внутрипеченочное портосистемное шунтиро-
вание (ТИПС), баллон-окклюзионная ретроградная 
трансвенозная облитерация (БРТО) путей притока 
к желудочным варикозно-расширенным венам, эн-
доваскулярная эмболизация селезеночной артерии 
и азигопортальное разобщение [4, 6]. Из всех этих 
методов именно ТИПС получил наибольшее распро-
странение в клинической практике.
Показаниями для проведения ТИПС в плановом по-
рядке являются частые повторные кровотечения из 
варикозно раширенных вен пищевода (вРвП), рези-
стентный асцит, рецидивирующий гидроторакс, син-
дром Бадда – Киари, тромбоз ствола воротной вены 
при неэффективности антикоагулянтной терапии, 
в экстренном порядке – желудочно-кишечное крово-
течение (ЖКК) при неэффективности консерватив-
ной терапии и эндоскопического лигирования [4].
Относительными противопоказаниями к ТИПС яв-
ляются: тяжелая печеночная недостаточность (ме-
ждународное нормализованное отношение – более 2, 
нарастание печеночной энцефалопатии выше вто-
рой стадии по West-Haven (W.-H.)), тромбоцито-
пения ниже 75 × 109/л, тяжелая систолическая или 
диастолическая дисфункция, легочная гипертензия, 
сопутствующая инфекция, нарастающая почечная 
недостаточность, тяжелая сопутствующая патология 
других органов и систем, возраст старше 70 лет, ка-
хексия, когнитивные нарушения, отсутствие соци-
альной и семейной поддержки [7, 8]. 
Своевременное проведение шунтирующих операций 
улучшает качество жизни больных, однако может 
приводить к значительному усугублению ПЭ у 20–
50% пациентов [9–11, 19], что ограничивает приме-
нение данного метода.
Факторами риска развития ПЭ, развивающейся 
после установки ТИПС (пост-ТИПС ПЭ), являются: 
наличие ПЭ в анамнезе, пожилой возраст (старше 
70 лет), наличие спонтанных портосистемных шун-
тов диаметром > 6 мм, диаметр установленного стен-
та 10 мм, гипонатриемия, саркопения, прием инги-
биторов протонной помпы (ИПП), сахарный диабет, 
хроническая болезнь почек (скорость клубочковой 
фильтрации < 30 мл/мин/1,73 кв. м) [9–13]. 

лечения показала отсутствие достоверных различий между группами (р = 0,67), в первой группе 
произошло ухудшение – у 2 (5,1%) пациентов, а улучшение – у 32 (82,1%) пациентов, во второй группе 
улучшение – у 5 (55,6%) пациентов, в третьей группе улучшение – у 9 (90%) пациентов.
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по интермиттирующей схеме метронидазол + рифаксимин-α показала большие возможности 
по улучшению прогноза для больных, а также способствовала более выраженному улучшению 
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Основным патогенетическим фактором развития 
пост-ТИПС ПЭ является шунтирование крови, бо-
гатой аммиаком, в системный кровоток, минуя ор-
нитиновый цикл в печени [8, 14]. аммиак является 
основным продуктом дезаминирования аминокис-
лот. Проходя через гематоэнцефалический барьер, 
он вызывает ряд следующих эффектов. При острой 
пост-ТИПС ПЭ наблюдается отек астроцитов, об-
условленный осмотическим градиентом и  вазоди-
латацией сосудов головного мозга, что, в конечном 
итоге, может привести к вклинению ствола головного 
мозга. При хронической пост-ТИПС ПЭ выработка 
свободных радикалов и последующее развитие вос-
паления приводят к митохондриальной дисфункции, 
эксайтотоксичности и опосредованной стимуляции 
рецепторов гамма-аминомасляной кислоты [15–17]. 
К методам профилактики развития пост-ТИПС ПЭ 
относятся: коррекция гипонатриемии и нутритивно-
го статуса, прекращение приема ИПП при отсутствии 
показаний, эмболизация спонтанных портосистем-
ных шунтов (SPSS), использование при ТИПС стен-
тов диаметром 8 мм, модификация шунта (например, 
частичная окклюзия ТИПС) и медикаментозная те-
рапия [10, 19]. По результатам исследований комби-
нация рифаксимина-α и лактулозы ассоциирована 
с  более низкой частотой возникновения ПЭ, в  то 
время как клиническая эффективность L-орнитин 
L-аспартата (LOLa), согласно ряду исследований, не-
достаточна у данной группы больных [20]. 
Опубликованные на настоящий момент данные 
не содержат информации о  длительности приема 
и адекватных дозировках препаратов, приводящих 
к  регрессу негативной симптоматики, отсутствует 
единообразный подход к ведению пациентов с post-
TIPS ПЭ [9, 11, 18, 19]. 
в Московском многопрофильном научно-клиниче-
ском центре (ММНКЦ) им. С.П. Боткина в период 
2018–2022 гг. наблюдалось 724 пациента, проходив-
ших стационарное лечение в связи с двумя и более 
эпизодами декомпенсации цирроза печени, из них 
422 (58,3%) женщины и 302 (41,75%) мужчины, сред-
ний возраст пациентов – 54 ± 12,46 года. У 449 (62%) 
пациентов диагностирована клинически значимая 
ПЭ стадий II–Iv по W.-H. Декомпенсация ПЭ до 
стадии III–Iv по W.-H. отмечена у всех пациентов 
с циррозом печени, осложненным либо кровотече-
нием из ввПиЖ, либо спонтанным бактериальным 
перитонитом. Пациенты с явной ПЭ были госпита-
лизированы не менее двух раз в год. за период 2019–
2022 гг. 55  пациентам была выполнена коррекция 
портальной гипертензии методом ТИПС, в послео-
перационном периоде все больные получали LOLa 
и лактулозу, помимо этого 33 пациентам проводили 
лечение пероральными антибактериальными препа-
ратами (рифаксимин-α, метронидазол, норфлокса-
цин, ципрофлоксацин) с целью санации кишечника 
в первые 14 дней после вмешательства и далее еже-
месячно в течение 7–10 дней каждого месяца; 32 па-
циентам циклическую санацию кишечника не на-
значали. Предварительный анализ данных показал, 

что в группе пациентов с назначением циклической 
санации кишечника нарастание печеночной энцефа-
лопатии до явной (второй и более стадии по W.-H.) 
отмечено лишь у 7 (21,2%) пациентов, в то время, как 
в группе пациентов, не получавших аБТ для санации 
кишечника, – у 27 (84,8%) пациентов.
Таким образом, отсутствие стандартизированного 
лечения ПЭ, ассоциированной с  шунтирующими 
вмешательствами, определяет необходимость прове-
дения исследований с целью улучшения результатов 
лечения больных с ЦП. 
Цель исследования – оценка динамики и эффектив-
ности лечения печеночной энцефалопатии с исполь-
зованием различных схем антибактериальных пре-
паратов у пациентов с циррозом печени различной 
этиологии после проведенного ТИПС.

Материал и методы 
в ходе проспективного когортного исследования, 
одобренного локально-этическим комитетом, на базе 
ММНКЦ им. С.П. Боткина в число наблюдаемых по-
следовательно включали пациентов с циррозом пе-
чени, госпитализированных для проведения ТИПС 
в период с 2021 по 2024 г. все пациенты подписывали 
форму информированного согласия на участие в ис-
следовании.
Критерии включения: наличие цирроза печени 
любой этиологии с MeLD > 8 баллов с ассоциирован-
ными осложнениями: вРвП второй-третьей степени 
с повторными эпизодами кровотечений, ввПиЖ, ре-
зистентный асцит и/или рецидивирующий гидрото-
ракс.
Критерии исключения: злокачественное новообразо-
вание, септическое состояние, печеночная энцефало-
патия четвертой стадии по W.-H. до ТИПС. 
в ходе исследования оценивали следующие параме-
тры: пол, возраст, баллы MeLD [1] и СТР [1] до про-
ведения ТИПС и через две недели после него, наличие 
и степень вРвПиЖ, наличие асцита и его степень, на-
личие лигирования в анамнезе, наличие кровотечений 
ввПиЖ в анамнезе, показания к выполнению ТИПС, 
рецидив ЖКК после ТИПС, несостоятельность ТИПС, 
стадия ПЭ до проведения ТИПС, а также в течение 
двух недель после ТИПС и в конце аБТ, наличие гепа-
торенального синдрома до ТИПС, наличие спонтан-
ного бактериального перитонита (СБП) в анамнезе, 
наличие гидроторакса до ТИПС. временными точка-
ми контроля были приняты исходное состояние паци-
ента и состояние пациента в динамике через 7–14 дней 
и через четыре недели после ТИПС. 
Стадию печеночной энцефалопатии оценивали по 
шкале W.-H. [1] с использованием теста связывания 
чисел [1] и теста с наименованиями животных [22, 23].
в предоперационный период всем пациентам выпол-
няли эзофагогастродуоденоскопию и компьютерную 
томографию органов брюшной полости с внутривен-
ным контрастированием, проводили водородный ды-
хательный тест, при необходимости рентгенографию 
органов грудной клетки и ультразвуковое исследо-
вание плевральных полостей. в послеоперационный 
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период выполняли скрининговое ультразвуковое 
исследование органов брюшной полости с оценкой 
состоятельности стента. 
во время вмешательства (ТИПС) всем пациентам 
по стандартной методике установлены единообраз-
ные стенты – HaNaROSTeNT Hepatico-Biliary (NC) 
10-080-060 с диаметров 8 мм.
При формировании групп были учтены такие фак-
торы риска декомпенсации печеночной энцефалопа-
тии, как наличие у пациента на момент выполнения 
ТИПС синдрома избыточного бактериального роста 
в кишечнике (СИБР) и указания в анамнезе на эпи-
зоды декомпенсации печеночной энцефалопатии, 
потребовавшие стационарного лечения в  течение 
предшествовавшего года. 
в первую группу вошли пациенты, у которых отсут-
ствовали анамнестические указания на стационарное 
лечение по поводу декомпенсации печеночной энце-
фалопатии в течение предшествующего года, однако 
на момент выполнения ТИПС был выявлен СИБР.  
Пациенты первой группы получали метронидазол  
(таблетки) в дозе 1500 мг в сутки в течение 7–14 дней.
Пациенты второй группы не проходили стационар-
ное лечение в связи с печеночной энцефалопатией 
в течение предшествующего года, данных за СИБР 
не было получено. Пациенты второй группы получа-
ли рифаксимин-α (таблетки альфа Нормикс) в дозе 
1200 мг в сутки в течение 7–14 дней.
в третью группу вошли пациенты с одним и более 
эпизодом госпитализации, связанной с декомпенса-
цией печеночной энцефалопатии в течение предше-
ствующего года, у которых был выявлен СИБР. Па-
циенты третьей группы получали продленную аБТ 
по интермиттирующей схеме в следующем режиме: 
метронидазол (таблетки) 1500 мг в сутки – 10 дней, 
далее рифаксимин-α (таблетки альфа Нормикс) 
1200 мг в сутки – 10 дней, далее 10-дневный перерыв 
(антибактериальные препараты не принимались), 
а затем курс лечения повторялся.
в четвертую группу вошли пациенты, которые вы-
нужденно получали парентеральные системные ан-
тибактериальные препараты в связи с ассоциирован-
ными состояниями.
Статистический анализ данных проводили с исполь-
зованием среды для статистических вычислений 
Statistica (StatSoft Inc, СШа). Для выбора статисти-
ческого критерия оценки количественных перемен-
ных предварительно проводили сравнение их рас-
пределения с  нормальным (отдельно для каждой 
из групп) с  использованием критерия Колмогоро-
ва – Смирнова. При нормальном распределении для 
оценки статистической значимости различий был 
применен критерий Стьюдента. если распределение 
параметра хотя бы в  одной из групп статистиче-
ски значимо отличалось от нормального, выбирали 
критерий Манна – Уитни. значения нормально рас-
пределенных переменных представлено как среднее 
(М) ± стандартное отклонение (SD). При несоответ-
ствии распределения переменной нормальному зна-
чение переменных представлено как медиана (Ме) 

и 25-й и 75-й квартили. Для оценки статистической 
значимости различий значений качественных пе-
ременных использовали χ-критерий, или точный 
критерий Фишера (если более чем в 25% ячеек ожи-
даемые значения были меньше 5). за уровень значи-
мости принято р ≤ 0,05. 

Результаты 
в период с марта 2021 по ноябрь 2024 г. в исследо-
вание было последовательно включено 69 больных, 
из них 42 (60,9%) мужчины и  27 (39,1%) женщин 
(табл. 1). Средний возраст исследуемых составил 
53,9 ± 9,9 года. По этиологии цирроза печени на долю 
вирусных гепатитов пришлось 28 (40,6%) случаев, 
алкогольный цирроз печени встречался у 18 (26,1%) 
пациентов, в 15 (21,75%) случаях отмечалось соче-
тание этих факторов, в 8 (11,6%) определены иные 
причины ЦП.
До выполнения оперативного вмешательства сред-
ний балл по Чайлд-Пью (СТР) составлял 9,48 ± 2,1, 
средний балл по MeLD – 16,2 ± 5,261. 
У 51 (74%) пациента перед выполнением ТИПС был 
диагностирован СИБР.
Практически у  половины пациентов  – 31 (44,9%) 
человек – отмечался асцит третьей степени, вРвП 
второй-третьей степени были диагностированы 
более чем у половины пациентов – 48 (69,6%) чело-
век, вРвЖ выявлено у 28 (40,6%) больных. У боль-
шей части больных – 46 (66,7%) человек – в анамнезе 
отмечались эпизоды ЖКК. У половины пациентов – 
36 (52,2%) человек  – ранее проводили эндоскопи-
ческое лигирование вРвП. Кроме того, с  равной 
частотой у 14 (20,3%) пациентов выявлены право-
сторонний (печеночный) гидроторакс и спонтанный 
бактериальный перитонит, у 11 (15,9%) пациентов – 
гепаторенальный синдром (табл. 1).

Таблица 1. Клиническая характеристика больных 
с циррозом печени (n = 69)

Характеристика Значение
Пол, м/ж, абс. (%) 42 (60,9%) / 27 (39,1%)
возраст, лет 53,9 ± 9,9
Баллы по Чайлд-Пью до ТИПС 9,8 ± 2,1
Баллы MeLD до ТИПС 16,2 ± 5,261
Степень асцита, % Нет – 27,5

Первая – 11,6
вторая – 16,0
Третья – 44,9

Степень вРвП, % Нет – 7,2
Первая – 3,2
вторая – 46,4
Третья – 23,2

вРвЖ, % 40,6
ЖКК в анамнезе, % 66,7
Лигирование вРвП в анамнезе, % 52,2
СБП, % 20,3
Гидроторакс, % 20,3
Гепаторенальный синдром, % 15,9
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Чаще всего показанием к ТИПС являлся резистент-
ный асцит (43,5%) с необходимостью не менее трех 
лапароцентезов в год. Почти у трети пациентов пока-
заниями стали рецидив ввПиЖ после ранее выпол-
ненного эндоскопического лигирования – 18 (26,1%) 
человек и  повторные эпизоды ЖЖК  – 20 (27,5%) 
человек. в 1 (1,4%) случае ТИПС проводили в связи 
с рецидивирующим гидротораксом.
в раннем послеоперационном периоде несостоя-
тельность ТИПС была выявлена у 3 (4,3%) пациентов 
и  сопровождалась нарастанием отечно-асцитиче-
ского синдрома и рецидивом ввПиЖ. Максималь-
ное нарастание печеночной энцефалопатии отмече-

но в среднем к 4 ± 1,5 суткам после вмешательства 
(табл. 2).
в группе исследования общая летальность составила 
7 (10,2%) случаев в течение шести недель после опе-
ративного вмешательства. Причиной смерти в двух 
случая стало ЖКК, в двух случаях – декомпенсация 
печеночно-клеточной недостаточности, у трех боль-
ных – нарастание печеночной энцефалопатии. 
11 (15,9%) пациентов четвертой группы в нашем ис-
следовании получали парентеральные системные ан-
тибактериальные препараты в связи с ассоциирован-
ными состояниями: шесть человек получали данную 
схему терапии в связи с развитием печеночной энце-
фалопатии стадии Iv (кома) и невозможностью перо-
рального приема лекарственных средств, оставшиеся 
пять человек получали данную схему из-за наличия 
активного инфекционного процесса. все пациенты 
четвертой группы в  раннем послеоперационном 
периоде пребывали в тяжелом состоянии и имели 
признаки выраженного системного воспалительно-
го процесса, что послужило причиной исключения 
группы из дальнейшего анализа и исследования. Ле-
тальность в четвертой группе составила 27,3%. 
Первая, вторая, третья группы были сопоставимы по 
возрасту (53,36 ± 9,634; 59,22 ± 11,189; 55,10 ± 9,146 года 
соответственно, р = 0,031). в первой и второй груп-
пах не было значимых различий между мужчинами 
и женщинами (27 (69,2%) в сравнении с 12 (30,8%);  
5 (55,6%) в  сравнении с  4 (44,4%) соответственно), 
в  третьей группе значимо преобладали женщины  
(8 (80,0%) в сравнении с 2 (20,0%), р = 0,018).
Первая, вторая, третья группы были сопоставимы по 
исходному уровню MeLD (р = 0,142) и CTP (0,22) до про-
ведения вмешательства. На фоне проводимой последо-
вательной терапии метронидазолом и рифаксимином-α 
в третьей группе отмечалось статистически значимое 
снижение уровня MeLD (р = 0,04) (табл. 3). 
Отмечалась достоверная разница между группами 
по исходному уровню ПЭ вследствие более тяжелого 
течения в третьей группе (р = 0,005). Через семь дней 
терапии после проведения ТИПС группы стали сопо-
ставимы по стадии ПЭ (р = 0,239), преимущественно 
из-за ухудшения в первой и второй группах. в первой 
группе ухудшение отмечалось у 14 (35,9%) пациентов, 
во второй – у 5 (55,6%) пациентов, в третьей группе – 
у 4 (40%) пациентов (р = 0,47). Ко второй неделе лече-
ния во всех группах отмечалось снижение стадии ПЭ 
по сравнению с состоянием после ТИПС: в первой 
группе у 38 (97,4%) пациентов, во второй группе –  
у 8 (88,9%) пациентов, в третьей группе – у 10 (100%) 
пациентов. Оценка стадии ПЭ после лечения показа-
ла отсутствие достоверных различий между группа-
ми (р = 0,67) (табл. 4).
Сравнение исходной стадии ПЭ и стадии ПЭ через 
две – четыре недели после вмешательства на фоне 
проводимой аБТ терапии не показало достовер-
ных различий (р = 0,171): ухудшение было в первой 
группе – у 2 (5,1%) пациентов, улучшение в первой –  
у 32 (82,1%), во второй – у 5 (55,6%), в третьей груп-
пе – у 9 (90%) пациентов.

Таблица 2. Динамика печеночной энцефалопатии до и после ТИПС, %

Стадии ПЭ  
по West-Haven

До ТИПС После ТИПС Через две недели  
на фоне АБТ

Первая 56,5 33,3 50,7
вторая 37,7 40,6 31,9
Третья 5,8 15,9 13,0
Четвертая 0 10,1 4,4 

Таблица 3. Динамика СТР и MELD в зависимости от схемы санационного курса

Группа Шкала Me ± SD Δ до – после P
Первая (метронидазол),  
n = 39

MeLD до 15,23 ± 5,465 -0,54 0,385
MeLD после 15,77 ± 5,851
CTP до 9,05 ± 2,271 0,41 0,096
CTP после 8,64 ± 2,230

вторая (рифаксимин-α),  
n = 9

MeLD до 17,44 ± 4,096 0,66 0,67
MeLD после 16,78 ± 4,764
CTP до 10,22 ± 1,856 1,00 0,087
CTP после 9,22 ± 1,093

Третья (метронидазол +  
рифаксимин-α),  
n = 10

MeLD до 16,80 ± 4,131 1,90 0,04
MeLD после 14,90 ± 3,414
CTP до 9,90 ± 1,912 0,60 0,288
CTP после 9,30 ± 1,767 

Таблица 4. Динамика тяжести печеночной энцефалопатии по стадиям 
в зависимости от схемы санационного курса, абс. (%)

Группа Период Первая 
стадия

Вторая 
стадия

Третья 
стадия

Первая  
(метронидазол),  
n = 39

До лечения 26 (66,7) 11 (28,2) 2 (5,1)
После ТИПС, через семь 
дней терапии 

18 (46,2) 16 (41,0) 5 (12,8)

Через две – четыре недели 
от начала терапии

25 (64,1) 11 (28,2) 3 (7,7)

вторая  
(рифаксимин-α),  
n = 9

До лечения 0 7 (77,8) 2 (22,2)
После ТИПС, через семь 
дней терапии

3 (33,3) 5 (55,6) 1 (11,1)

Через две – четыре недели 
от начала терапии

5 (55,6) 2 (22,2) 2 (22,2)

Третья  
(метронидазол +  
рифаксимин-α),  
n = 10

До лечения 0 1 (10) 9 (90)
После ТИПС, через семь 
дней терапии

2 (20,0) 4 (40) 4 (40)

Через четыре недели от 
начала терапии

5 (50) 4 (40) 1 (10)
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Обсуждение
Лечение печеночной энцефалопатии у  пациентов 
в послеоперационном периоде ТИПС, согласно дей-
ствующим клиническим рекомендациям Российского 
общества по изучению печени и Российской гастро-
энтерологической ассоциации по диагностике и ле-
чению фиброза и цирроза печени и их осложнений от 
2021 г., включало назначение лактулозы, L-орнитин 
L-аспартата (LOLa) и обязательное (с учетом патоге-
нетического механизма нарастания пост-ТИПС ПЭ) 
использование антибактериальных препаратов для 
подавления аммониепродуцирующей флоры.
Рифаксимин является наиболее обоснованным вы-
бором для антибактериальной терапии при циррозе 
печени. Доказано его влияние на снижение уровня 
аммиака в крови, улучшение психического статуса, 
уменьшение выраженности астериксиса, снижение 
стадии ПЭ. Назначение рифаксимина включено в кри-
терии оценки качества оказания медицинской помо-
щи у пациентов с печеночной энцефалопатией любой 
стадии [24]. Согласно мета-анализу рандомизиро-
ванных исследований, назначение рифаксимина-α 
в суточной дозе 1100 мг в течение 6–12 месяцев пока-
зало эффективность рифаксимина-α для профилак-
тики инфицированного асцита при циррозе печени. 
Помимо снижения риска инфицирования асцитиче-
ской жидкости у пациентов с циррозом печени при-
менение рифаксимина-α сопровождалось увеличени-
ем общей выживаемости, при этом частота развития 
Clostridium difficile-ассоциированной диареи не пре-
вышала таковую в сравнении с пациентами, получа-
ющими лактулозу [25]. Стоит отметить, что в когорте 
больных с показаниями к проведению ТИПС у 74% 
пациентов (51 больной) был диагностирован СИБР, 
что дополнительно подчеркивает наличие патоге-
нетически обоснованной мишени для применения 
аБТ в  послеоперационный период. в  актуальных 
научных публикациях по лечению пациентов с пе-
ченочной энцефалопатией предлагается использо-
вать рифаксимин-α, также могут применяться такие 
препараты, как метронидазол, неомицин, перораль-
ный ванкомицин, паромомицин и пероральные хи-
нолоны. Оба применяемых нами препарата имеют 
широкий спектр антибактериальной активности, 
воздействуя на большинство грамположительных 
и грамотрицательных как аэробных, так и анаэроб-
ных бактерий. Они рекомендованы к применению 
у пациентов с СИБР [26, 27] и показывают свою эф-
фективность в отношении клостридиальной инфек-
ции [28], что особенно важно для нашей когорты 
пациентов, часто проходящих стационарное лечение 
и имеющих повышенные риски развития антибиоти-
ко-ассоциированного колита. 
По имеющимся данным, рифаксимин в полиморфной 
форме альфа практически не всасывается в желудоч-
но-кишечном тракте и имеет низкий риск системных 
эффектов [29]. Метронидазол – препарат с описанным 
системным действием и некоторыми побочными эф-
фектами (подробно изученными и управляемыми), 
рекомендованный к применению при лечении СИБР 

и клостридиальных колитов [26–28]. в ходе представ-
ленного исследования не выявлено нарастания пече-
ночно-клеточной недостаточности, оцениваемой по 
MeLD и СТР при применении различных схем аБТ, 
в том числе продленная интермиттирующая терапия 
метронидазолом и рифаксимином-α не сопровожда-
лась нарастанием гепатотоксичности.
Нарастание ПЭ ожидаемо стало основным осложне-
нием послеоперационного периода ТИПС (см. табл. 2),  
в этот период развитие печеночной энцефалопатии 
стадий III–Iv отмечено у 18 (26%) пациентов. 
в третью группу были включены наиболее сложные 
пациенты с  двумя факторами риска декомпенсации 
печеночной энцефалопатии и ожидаемо исходно более 
тяжелой стадией ПЭ (р = 0,005), что определяло назна-
чение интермиттирующей схемы терапии. Использова-
ние данной схемы показало достоверно значимое пони-
жение уровня MeLD (р = 0,04), что позволило улучшить 
их прогноз. во всех группах после проведения ТИПС 
ожидаемо происходило ухудшение когнитивных функ-
ций у пациентов. в то же время обращает на себя вни-
мание, что именно в третьей группе удалось достичь 
наибольшего результата по переходу ПЭ в более легкую 
стадию (90%) по сравнению с исходной.
К ограничениям исследования относится небольшое 
количество наблюдений, которое не позволило до-
стичь необходимого уровня достоверности для из-
учаемых переменных.
Проведенное клиническое исследование затрагивает 
актуальную тему – снижение летальности и улучше-
ния качества жизни больных с терминальной стадией 
заболевания печени. Согласно опубликованным дан-
ным [30], смертность в листе ожидания трансплан-
тации достигает 27,8% в  течение года, печеночная 
энцефалопатия повышает риск негативного исхода 
в 4,2 раза, а развитие неконтролируемого асцитическо-
го синдрома и кровотечений и варикозно-расширен-
ных вен пищевода и желудка являются независимыми 
предикторами негативного исхода с наибольшим ри-
ском смерти, что обусловливает актуальность поиска 
терапевтических подходов к лечению этих состояний. 

Заключение
Применение интермитирующей продленной 
схемы лечения с  использованием метронидазола 
и рифаксимина-α показало значительные возможно-
сти на примере группы пациентов с наиболее высо-
кими рисками к усугублению ПЭ после перенесенной 
ТИПС. Результаты исследования свидетельствуют 
о необходимости разработки стандартизированного 
подхода к лечению больных с печеночной энцефалопа-
тией после шунтирующих вмешательств и проведению 
дополнительных исследований различных режимов 
аБТ у пациентов в послеоперационный период после 
проведения ТИПС с привлечением многопрофильных 
центров для оптимизации затрат на оказание медика-
ментозной помощи и адекватной коррекции клиниче-
ски значимой печеночной энцефалопатии.  
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The progression of hepatic encephalopathy (HE) is a major complication of shunting methods for the correction  
of portal hypertension. However, at present, there are no standardized treatment and prevention regimens  
for this condition.
Aim – to assess the dynamics and effectiveness of different schemes of antibiotic therapy (ABT) for hepatic 
encephalopathy in patients with liver cirrhosis after undergoing TIPS.
Material and methods. A prospective cohort study sequentially included 69 patients with liver cirrhosis of various 
etiologies who had indications for TIPS (transjugular intrahepatic portosystemic shunt). Based on the antibiotic 
therapy (ABT) scheme received to prevent the progression of hepatic encephalopathy (HE) in the postoperative 
period, patients were divided into groups: group 1 – monotherapy with metronidazole (1500 mg per day); 
group 2 – monotherapy with rifaximin-α (1200 mg per day); group 3 – intermittent therapy: metronidazole  
(1500 mg per day) for 10 days, followed by rifaximin-α (1200 mg per day) for 10 days, then a 10-day break from 
ABT administration and repetition of the course. To evaluate the efficacy of treatment, the following parameters 
were analyzed before and after TIPS placement while receiving ABT: MELD score, Child-Pugh (C-P) class,  
and degrees of hepatic encephalopathy according to West-Haven (W.-H.).
Results. During the study, 11 patients receiving parenteral broad-spectrum antibiotic therapy due  
to concomitant pathology and severe infectious-inflammatory bacterial processes were excluded from  
the analysis. Groups 1 (n = 39), 2 (n = 9), and 3 (n = 10) were comparable in terms of age (p = 0.31), baseline 
MELD scores (p = 0.14), and CTR scores (p = 0.22). In all patient groups, during 2–4 weeks of therapy,  
a decrease in CTR scores was observed: group 1 decreased by 0.41 points; group 2 decreased by 1.0 point; 
group 3 decreased by 0.6 points. Additionally, groups 2 and 3 showed a reduction in MELD scores: group 2 
decreased by 0.66 points, and group 3 decreased by 1.9 points (p = 0.04). There was a significant difference 
between the groups regarding the initial level of HE, mainly due to more severe disease progression  
in group 3 (p = 0.005). After 7 days of therapy following TIPS, the groups became comparable in terms  
of HE severity (p = 0.239), primarily due to worsening conditions in groups 1 and 2. The assessment of HE 
severity after treatment revealed no significant differences between the groups (p = 0.67): in group 1, 5.1%  
(2 patients) experienced deterioration, whereas improvement occurred in 82.1% (32 patients) of group 1, 
55.6% (5 patients) of group 2, and 90% (9 patients) of group 3.
Conclusion. Treatment of hepatic encephalopathy in the postoperative period after TIPS using an intermittent 
metronidazole + rifaximin-α regimen demonstrated greater potential for improving prognosis for patients  
and contributed to more pronounced improvements in cognitive function among patients. During the study,  
it was justified to conduct additional research on various ABT regimens in patients in the postoperative period 
after TIPS, involving multidisciplinary centers, with the aim of optimizing costs for providing medical care  
and adequately correcting the advanced form of HE associated with TIPS.

Keywords: hepatic encephalopathy, transjugular intrahepatic portosystemic shunt, TIPS, portal hypertension, 
liver cirrhosis
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Распространенность 
коморбидной патологии 
у пациентов с воспалительными 
заболеваниями кишечника

Коморбидность приобретает особую значимость в условиях роста заболеваемости среди пожилых 
пациентов. Наличие тяжелых сопутствующих заболеваний способно ограничивать применение базисных 
противовоспалительных препаратов. Помимо прочего, коморбидность ведет к неизбежной полипрагмазии, 
что потенциально повышает риск лекарственных взаимодействий. Цель исследования – оценить 
распространенность и структуру сопутствующих заболеваний в разных возрастных группах у пациентов 
с воспалительными заболеваниями кишечника (ВЗК), определить связь ВЗК с наличием коморбидной патологии. 
Согласно проведенному анализу, доля лиц с коморбидной патологией по мере взросления пациентов лишь 
увеличивается. Если в возрасте 18–44 лет 26,2% пациентов с болезнью Крона (БК) и 53,1% пациентов с язвенным 
колитом (ЯК) не имели сопутствующих заболеваний, то по мере взросления популяции эти показатели 
сокращались: 45–59 лет – 11,8 и 15,8%, 60–74 года – 0 и 8,0%, старше 75 лет – 0 и 0% соответственно. 
Анализ структуры коморбидных заболеваний показал, что лидирующую позицию  по распространенности 
занимает патология органов желудочно-кишечного тракта, отличная от ВЗК: в группе БК 60,6% пациентов 
в сравнении с 74,6% лиц с ЯК; на втором месте по распространенности – кардиоваскулярная патология: 45,5% 
в сравнении с 49,3% соответственно; третьими по распространенности стали болезни органов дыхания – 
21,2% в группе БК и 20,0% в группе ЯК. Меньший вклад в структуру коморбидной патологии внесли патологии 
эндокринной и мочевыделительной систем: 13,6% в сравнении с 6,7% и 7,6% в сравнении с 6,7% соответственно. 
Продемонстрировано, что БК и ЯК отличаются частотой развития коморбидной патологии в группе 
пациентов молодого возраста (18–44 года): выявлена более высокая частота сопутствующих заболеваний 
в группе БК  по сравнению с ЯК. В результате проведенного исследования влияния параметров и терапевтических 
факторов ВЗК на развитие коморбидной патологии установлено различие между ЯК и БК: доминирующую роль 
при ЯК играет тяжесть атаки (β = 0,465, р = 0,032), в случае БК – продолжительность недиагностированного 
заболевания и характер течения (β = 0,00086 при р = 0,038 и β = 0,574 при р = 0,025).

Ключевые слова: воспалительные заболевания кишечника, язвенный колит, болезнь Крона, коморбидная патология
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Введение
воспалительные заболевания кишечника (взК), 
такие как болезнь Крона (БК) и  язвенный колит 
(ЯК), являясь системными иммуноопосредованными 
патологиями, ассоциированы с широким спектром 

внекишечных проявлений, включая артриты, кож-
ные поражения (гангренозная пиодермия, узлова-
тая эритема), первичный склерозирующий холангит 
и увеит [1–4]. Помимо этого, у пациентов с взК чаще 
встречаются психические расстройства (депрессия, 
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тревожность) [5], остеопороз [6] и венозные тром-
боэмболии [7].
Одновременно с этим коморбидность является важным 
фактором, влияющим на течение взК, что приобретает 
особую значимость в  условиях роста заболеваемости 
среди пожилых пациентов, у которых растет удельный 
вес сопутствующих патологий. хотя возраст на момент 
постановки диагноза не является ограничением для ле-
карственных средств, направленных на терапию взК, 
наличие тяжелых заболеваний печени, сердечно-сосуди-
стой системы, почек ограничивает применение систем-
ных глюкокортикоидов (ГК), иммуносупрессоров, генно-
инженерных биологических препаратов (ГИБП) и малых 
молекул [8]. Помимо прочего, коморбидность ведет к не-
избежной полипрагмазии, что потенциально повышает 
риск лекарственных взаимодействий [9].
Индекс коморбидности Charlson (CCI), разработанный 
для оценки 10-летней выживаемости, широко применя-
ется в исследованиях (особенно при работе с большими 
базами данных) и демонстрирует более высокие показа-
тели у пациентов с взК по сравнению с контрольными 
группами [10, 11]. Однако различные коморбидные со-
стояния редко анализируются отдельно, и это затрудняет 
понимание их распространенности, частоты возникно-
вения и индивидуального влияния на исходы взК.
Цель исследования  – оценить распространенность 
и структуру сопутствующих заболеваний в разных воз-
растных группах у пациентов с взК, определить связь 
взК с наличием коморбидной патологии.

Материал и методы
в исследование включены две группы пациентов (сплош-
ные выборки) – с ЯК и БК, наблюдавшихся в Нижегород-
ской областной клинической больнице им. Н.а. Семашко. 
в исследовании принимали участие пациенты старше 18 
лет с верифицированным диагнозом, добровольно под-
писавшие информированное согласие. Проведение эпи-
демиологического исследования было одобрено локаль-
ным этическим комитетом (протокол № 8 от 31.08.2023).
Пациенты были разделены на подгруппы по возрасту со-
гласно классификации всемирной организации здраво-
охранения (вОз): молодые люди от 18 до 44 лет, средний 
возраст – от 45 до 59 лет, пожилые – от 60 до 74 лет, ста-
рые – от 75 лет. Коморбидная патология установлена на 
основании медицинской документации, расценивалась 
как клинически значимая и учитывалась в случае про-
ведения лекарственной терапии в отношении нее. От-
дельно оценивались данные по наличию внекишечных 
проявлений.
Статистический анализ проводили при помощи про-
граммного обеспечения StatPlus (Mac Pro 2017, СШа). 
Статистические тесты проводили для двусторонней ги-
потезы, уровень статистической значимости принима-
ли равным 0,05. Количественные данные представлены 
в виде Me [Q25; Q75] – медианы и интервального размаха 
(Q25; Q75 – 25-й и 75-й процентили), качественные – в виде 
абсолютных и относительных частот (n (%)). Нормаль-
ность распределения количественных данных определя-
ли с помощью критерия Шапиро – Уилка. Для сравнения 
данных применяли критерий Манна – Уитни (для данных, 

распределенных по закону, отличному от нормального). 
Для определения влияния особенностей течения и тера-
певтических факторов взК на коморбидную патологию 
использовали множественный регрессионный анализ.
в исследовании приняли участие 216 пациентов с взК. 
Группу ЯК составили 150 (69,4%) человек, группу БК – 66 
(30,6%) человек; соотношение 2,27. Распределение по полу 
и возрасту в каждой из патологий сопоставимо: ЯК – 71 
(47,3%) мужчина и 79 (52,7%) женщин, медиана возраста 
пациентов – 43,0 [19,0; 83,0] года; БК – 36 мужчин (54,5%) 
и 30 женщин (45,5%), медиана возраста пациентов – 37,0 
[25,0; 46,0] года. Пациенты в каждой группе были разде-
лены по возрасту (БК/ЯК): 18–44 года – 42 (63,6%) челове-
ка / 81 (54,2%) человек, 45–59 лет – 17 (25,5%) человек / 38 
(25,4%) человек, 60–74 года – 4 (6,4%) человека / 25 (16,4%) 
человек, старше 75 лет – 3 (4,5%) человека / 6 (4,0%) чело-
век. Обе группы сопоставимы по половозрастному со-
ставу (табл. 1).
Несмотря на схожесть групп по полу и возрасту, отме-
чены различия в  особенностях параметров болезней  
(см. табл. 1). При БК выявлен более длительный срок 
установления диагноза по сравнению с ЯК – 9,88 месяца 
в сравнении с 5,0 месяца. БК характеризовалась в мень-
шей степени непрерывным течением по сравнению с ЯК – 
31,8% в сравнении с 78%. Сопоставление оценки тяжести 
атаки определило превалирование среднетяжелой атаки 
в случае ЯК (59,3% в сравнении с 42,4%) и легкой атаки 
при БК (30,3% в сравнении с 8,0%). анализ терапевтиче-
ских тактик показал ожидаемое распределение: статисти-
чески достоверных различий применения ГК между БК 
и ЯК не выявлено, однако частота назначения иммуносу-
прессантов и ГИБП оказалась выше в группе БК.

Результаты исследования
Коморбидные заболевания выявлены у 99 (66,0%) паци-
ентов с ЯК, при этом 38% из них имели два заболевания 
и более. в группе БК коморбидная патология установлена 
у 53 (80,3%) человек, у 42,4% из которых наблюдалось со-
четание нескольких нозологий.
анализ структуры коморбидных заболеваний (табл. 2, 
рис. 1) показал, что лидирующую позицию занимает па-
тология органов желудочно-кишечного тракта, отличная 
от взК: в группе БК 60,6% в сравнении с 74,6% пациен-
тов с ЯК. второе место – кардиоваскулярная патология: 
45,5% в сравнении с 49,3% соответственно. Третьими по 
распространенности стали болезни органов дыхания 
с удельным весом 21,2% в группе БК и 20,0% в группе ЯК. 
Меньший вклад в структуру коморбидных заболеваний 
внесли патологии эндокринной и мочевыделительной си-
стем: 13,6% в сравнении с 6,7% и 7,6% в сравнении с 6,7% 
соответственно.
в структуре патологии органов желудочно-кишечного 
тракта первую позицию по частоте занимает гастро-
эзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ), выявленная 
у 46 (21,3%) пациентов с взК, при этом в группе ЯК – 
у 30 (20%), в группе БК – у 16 (24,2%). второе и третье 
место заняли такие диагнозы, как хронический панкре-
атит (взК – 88 (40,7%) пациентов: ЯК – 65 (43,3%) паци-
ентов, БК – 23 (34,8%) пациента) и неалкогольная жиро-
вая болезнь печени (взК – 66 (30,6%) пациентов: ЯК – 43 
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(28,7%) пациента, БК – 23 (34,8%) пациента соответст-
венно). Статистически значимых различий между ЯК 
и БК получено не было.
Кардиоваскулярная патология сопоставима в обеих груп-
пах. Лидирующее место в структуре заболеваний сердеч-
но-сосудистой системы принадлежит гипертонической 
болезни: в группе взК – 109 (50,5%) пациентов, в группе 
ЯК – 77 (51,3%) пациентов, в группе БК – 32 (48,5%) па-
циента. Другие патологии сердечно-сосудистой системы, 
в частности ишемическая болезнь сердца (ИБС) и хро-
ническая сердечная недостаточность (хСН), отмечены 
у существенно меньшей доли пациентов.
Такие частые нозологии, как бронхиальная астма (Ба) 
и хроническая обструктивная болезнь легких (хОБЛ), 
встречались с одинаковой частотой как при ЯК, так и при 
БК. Наличие Ба отмечалось у 19 (8,8%) пациентов с взК, 
при этом в группе ЯК – у 14 (9,3%) пациентов, в группе 
БК – у 5 (7,6%) пациентов; наличие хОБЛ в группе взК 
отмечено у 31 (14,4%) пациента, в группе ЯК – у 20 (13,3%) 
человек, в группе БК – у 11 (16,7%) человек.
Патология эндокринной системы суммарно выявлена 
менее чем у 10% пациентов. При этом стоит отметить, 
что частота встречаемости сахарного диабета сопостави-

ма в группах ЯК и БК (11 (7,3%) пациентов в сравнении 
с 4 (6,1%) пациентами соответственно) и в целом по взК 
составила 15 (6,9%) пациентов. Патология щитовидной 
железы установлена у 6 (2,8%) пациентов, при этом выяв-
лены статистически значимые различия: БК чаще ассоци-
ировалась с диффузно-токсическим зобом по сравнению 
с ЯК (4 (6,1%) пациента в сравнении с 2 (1,3%) пациента-
ми соответственно, р = 0,03).
Наименее часто встречающейся коморбидной патоло-
гией стали заболевания мочевыводящей системы. Так, 
мочекаменная болезнь (МКБ) отмечена у 10 (4,6%) паци-
ентов с взК, при этом в группе ЯК – у 7 (4,7%) пациен-
тов, в группе БК – у 3 (4,5%) пациентов, что сопоставимо 
между собой. аналогичная частота отмечена и в отноше-
нии инфекции мочевыводящих путей: взК – у 4 (1,9%) 
пациентов, ЯК – у 2 (1,3%) пациентов, БК – у 2 (3,0%) па-
циентов).
При анализе разных возрастных групп было выявлено, 
что различия между БК и ЯК определялись в возрастной 
группе 18–44 года (рис. 2): статистически достоверно ко-
морбидную патологию выявляли у пациентов с БК по 
сравнению с ЯК. У пациентов старше 45 лет различий 
между БК и ЯК не было, и складывалась ожидаемая тен-
денция: по мере взросления увеличивалось число паци-
ентов с наличием сочетанной патологии (табл. 3).
Структура коморбидной патологии у пациентов в воз-
растной группе 18–44 года соответствовала ранее выяв-
ленному распределению, при этом группа БК статистиче-
ски значимо (p < 0,05) отличалась от группы ЯК (рис. 3). 
ведущая позиция – заболевания органов желудочно-ки-
шечного тракта, выявляемая в обеих группах (БК – 80,3%, 
ЯК – 48,1%). Другие нозологические единицы статисти-
чески чаще выявлялись в группе БК (БК/ЯК): гиперто-
ническая болезнь – 7,1/0%, нарушение ритма сердца – 
2,3/0%, мочекаменная болезнь – 7,1/3,7%, бронхиальная 
астма – 7,1/0%, сахарный диабет – 4,8/1,2%, диффузный 
токсический зоб – 7,1/0%.
С целью определения причин различий в частоте выявле-
ния коморбидной патологии у пациентов с БК и ЯК про-
ведено определение влияния параметров и терапевти-
ческих факторов взК. Множественный регрессионный 
анализ выявил значимые различия изучаемых факторов 
при ЯК и БК: в группе ЯК единственным достоверным 
признаком взаимосвязи коморбидной патологии ока-
залась тяжесть атаки, оцениваемая по шкале Truelove – 
Witts (β = 0,465; p = 0,032), тогда как у  пациентов с  БК 
значимую взаимосвязь продемонстрировали продолжи-
тельность времени до установки диагноза (β = 0,00086; 
p = 0,038) и хроническое рецидивирующее течение БК 
(β = 0,574; p = 0,025). Также интересно отметить тенден-
ции влияния проводимой терапии: при применении ГК 
и ГИБП реже встречалась коморбидная патология у па-
циентов с ЯК (β = -0,396), при БК – в случае применения 
иммуносупрессантов (β = -0,732); хотя ни один из этих 
факторов не достиг статистической значимости (табл. 4).

Обсуждение
Результаты актуальных исследований демонстрируют, 
что пациенты с взК имеют статистически значимо более 
высокую частоту коморбидных состояний по сравнению 

Оригинальные статьи 

Таблица 1. Характеристика пациентов с ВЗК

Показатель ВЗК Болезнь 
Крона

Язвенный 
колит

р (БК 
vs ЯК)

всего 216 66 150 –
Средний возраст, Ме [min, max] 38,0 [31, 50] 37,0 [25, 46] 43,0 [19, 83] 0,11
Пол
Мужской, n (%) 107 (49,5) 36 (54,5) 71 (47,3) 0,17
Женский, n (%) 109 (50,5) 30 (45,5) 79 (52,7) 0,15
Клинические особенности ВЗК
время до установления диагноза 
(месяцы), Ме [min, max]

5,0  
[5,0; 16,2]

9,88  
[5,0; 24,0]

5,0  
[4,1; 13,5]

0,03*

Характер течения, n (%)
Острое 34 (15,7) 18 (27,3) 16 (10,5) 0,001*
хроническое непрерывное 99 (45,8) 21 (31,8) 78 (52,2) 0,02*
хроническое рецидивирующее 83 (38,4) 27 (40,9) 56 (37,3) 0,35
Тяжесть атаки, n (%)
Легкая 32 (14,8) 20 (30,3) 12 (8,0) 0,000*
Среднетяжелая 117 (54,2) 28 (42,4) 89 (59,3) 0,008*
Тяжелая 67 (31,0) 18 (27,3) 49 (32,7) 0,18
Терапия
Глюкокортикоиды 111 (51,4) 30 (45,5) 81 (54,0) 0,10
Иммунодепрессанты 97 (44,9) 43 (65,2) 54 (36,0) 0,000*
ГИБП 68 (31,5) 27 (40,9) 41 (27,3) 0,03*

* р < 0,05.

Таблица 2. Структура коморбидной патологии у пациентов с ВЗК, n (%)

Патология органов и систем ВЗК Болезнь Крона Язвенный колит
Желудочно-кишечный тракт 152 (70,3) 40 (60,6) 112 (74,6)
Сердечно-сосудистая система 104 (48,1) 30 (45,5) 74 (49,3)
Дыхательная система 44 (20,4) 14 (21,2) 30 (20,0)
Эндокринная система 19 (8,8) 9 (13,6) 10 (6,7)
Мочевыделительная система 15 (6,9) 5 (7,6) 10 (6,7)
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с сопоставимой популяцией [12]. Несмотря на относи-
тельно широкое внедрение в  клиническую практику 
ГИБП и базисных противовоспалительных препаратов, 
позволяющих повысить качество жизни пациентов, 
именно сопутствующая патология может стать ограни-
чивающим фактором их применения либо и вовсе ока-
заться причиной инвалидизации.
Согласно проведенному анализу, доля лиц с коморбид-
ной патологией по мере взросления пациентов лишь 
увеличивается. если в возрасте 18–44 лет 26,2% пациен-
тов с БК и 53,1% пациентов с ЯК не имели сопутствую-
щих заболеваний, то по мере взросления популяции эти 
показатели стремительно сокращались (БК/ЯК): 45–59 
лет – 11,8/15,8%, 60–74 года – 0/8,0%, старше 75 лет – 0/0%. 
Одновременно с взрослением популяции увеличивается 
и число пациентов, имеющих несколько коморбидных 
патологий с необходимостью лекарственной терапии, 
что повышает риски межлекарственных взаимодействий 
и создает определенные трудности при подборе терапии.
БК и ЯК отличаются относительно развития коморбид-
ной патологии в группе пациентов молодого возраста: 
более высокая частота сопутствующих заболеваний 
в группе БК по сравнению с ЯК. анализ влияния пара-
метров и терапевтических факторов взК в отношении 
коморбидной патологии показал: у пациентов с ЯК и ко-
морбидной патологией значимую роль играет тяжесть 
атаки (β = 0,465; р = 0,032), у пациентов с БК – продол-
жительность недиагностированного заболевания и ха-
рактер течения (β = 0,00086 при р = 0,038 и β = 0,574 при 
р = 0,025 соответственно). Таким образом, можно предпо-
ложить, что при ЯК встречаемость коморбидных заболе-
ваний определяется острыми параметрами, тогда как при 
БК – хроническими факторами. Данные находки косвен-
но подтверждаются (хотя и не достигли статистической 
значимости) влиянием назначаемой терапии: быстрый 
клинический эффект в случае назначения ГК и ГИБП 
при наличии ЯК связан с меньшим количеством сопут-
ствующих патологий, тогда как при БК аналогичная связь 
определялась при использовании иммуносупрессантов.
Исследование структуры сопутствующей патологии 
показало лидирующие позиции других заболеваний 
желудочно-кишечного тракта, в частности гастроэзо-
фагеальной рефлюксной болезни, что может объяснять-
ся нарушением работы вегетативной нервной системы 
вследствие персистирующего болевого синдрома и не-
гативного эмоционально-психологического влияния, 
а также тем фактором, что пациенты с взК чаще прохо-
дят эндоскопические исследования. в отношении разви-
тия других нозологий неоднократно было показано вли-
яние хронического воспалительного фона на вовлечение 
смежных органов, в частности неалкогольной жировой 
болезни печени вне зависимости от метаболического 
синдрома [13].
По нашим данным, в структуре коморбидной сердеч-
но-сосудистой патологии преобладала гипертоническая 
болезнь. Потенциальные механизмы, оказывающие 
значимое влияние, могут быть представлены развитием 
эндотелиальной дисфункции и ускоренным развитием 
атеросклероза вследствие непосредственного поврежде-
ния сосудистой стенки провоспалительными агентами, 

в частности фактором некроза опухоли альфа, интерлей-
кином 6 [14, 15].
Ожидаемое повышение уровня выявляемости сахарного 
диабета, обусловленного применением глюкокортикоид-
ной терапии для индукции ремиссии, не нашло своего 
подтверждения по результатам нашего исследования: са-
харный диабет определен у 7,6% пациентов в группе БК 
и 5,3% пациентов в группе ЯК без статистических разли-
чий между ними. Существующие опасения, что примене-
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Таблица 3. Распространенность коморбидной патологии у пациентов с ВЗК 
разных возрастных групп

Возрастная 
группа, лет

ВЗК, n Число сочетанных патологий, n (%)
0 1 2 3 ≥ 4

18–44 всего (123) 54 (43,9) 51 (41,5) 14 (11,4) 4 (3,2) 0
ЯК (81) 43 (53,1)* 31 (38,3) 6 (7,4)* 1 (1,2)* –
БК (42) 11 (26,2)* 20 (47,6) 8 (19,1)* 3 (7,1)* –

45–59 всего (55) 8 (14,5) 15 (27,3) 17 (30,9) 12 (21,8) 3 (5,5)
БК (17) 2 (11,8) 5 (29,4) 6 (35,3) 3 (17,6) 1 (5,9)
ЯК (38) 6 (15,8) 10 (26,3) 11 (28,9) 9 (23,7) 2 (5,3)

60–74 всего (29) 2 (6,9) 1 (3,5) 7 (24,1) 13 (44,8) 6 (20,7)
БК (4) – – 1 (25,0) 2 (50,0) 1 (25,0)
ЯК (25) 2 (8,0) 1 (4,0) 6 (24,0) 11 (44,0) 5 (20,0)

75+ всего (9) – – 1 (11,1) 6 (66,7) 2 (22,2)
БК (3) – – – 3 (100,0) –
ЯК (6) – – 1 (16,7) 3 (50,0) 2 (33,3)

* р ≤ 0,05.

* р < 0,05.
Рис. 1. Частота встречаемости коморбидной патологии у пациентов 
с ВЗК, %
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ние ингибиторов дипептидилпептидазы-4 (ДПП-4) может 
повышать риск развития взК, не нашли своего подтвер-
ждения согласно проведенному метаанализу [16–18].
Исследование взаимосвязи патологии щитовидной же-
лезы, в частности диффузно-токсического зоба, и взК 
показало положительную связь (отношение шансов 
(ОШ) 1,24; 95%-ный доверительный интервал (95% ДИ) 
1,01–1,52; р = 0,041). Дальнейший анализ показал, что БК 
ассоциирована с более высоким риском возникновения 
патологического процесса в щитовидной железе, в от-
личие от ЯК [19]. Потенциальными механизмами, объ-
ясняющими выявленную взаимосвязь, можно считать 
несколько моментов: перекрестные генетические марке-
ры (полиморфизмы в генах PTPN22 и CTLA-4) и более 
широкое применение тиопуринов в лечении БК, которые 
увеличивают риски патологии щитовидной железы. Дан-
ные нашего исследования также подтверждают наличие 
статистически достоверной разницы между группами БК 
и ЯК – 6,1% в сравнении с 1,3% при р = 0,03.
Патология почек не имела существенного веса в структу-
ре коморбидной патологии в нашем исследовании и чаще 
выявлялась по мере взросления анализируемой популя-
ции. Однако в популяционном исследовании [20] про-
демонстрирована более высокая частота терминальной 
почечной недостаточности по сравнению с контрольной 
группой (ОШ 3,03 (95% ДИ 1,77–5,20)). Несмотря на мно-
гочисленные сообщения о нефротоксичности, вызван-
ной 5-аминосалициловой кислотой, в ряде исследований 
не показано применение данной группы препаратов в ка-
честве значимого фактора повреждения почек [21, 22].

Заключение
Результаты представленного исследования показывают 
распространение коморбидной патологии во всех возраст-
ных группах пациентов с взК, при этом определены до-
стоверные различия между БК и ЯК у пациентов молодого 
возраста: в группе БК преобладала коморбидная патоло-
гия по сравнению с группой ЯК. выявлена взаимосвязь 
клинических особенностей взК и частоты коморбидных 
заболеваний: при БК – продолжительность заболевания 
до установления диагноза и хроническое непрерывное ре-
цидивирующее течение, при ЯК – тяжесть атаки.   

Авторы заявляют об отсутствии  
конфликта интересов.

Оригинальные статьи 

26,20

47,60

19,10

7,10
0

53,10

38,30

7,40
1,20 0

0

10

20

30

40

50

60

0 1 2 3 ≥4

Болезнь Крона Язвенный колит
%

Таблица 4. Влияние ВЗК на развитие коморбидной патологии у пациентов 
18–44 лет

Параметр Болезнь Крона, n = 42 Язвенный колит, n = 81
Значимые факторы
Продолжительность времени 
до установления диагноза

β = 0,00086* (р = 0,038) –

характер течения β = 0,574* (р = 0,025) –
Тяжесть атаки – β = 0,465* (р = 0,032)
Терапевтические факторы
Глюкокортикоиды β = 0,567 (р = 0,460) β = -0,396 (р = 0,317)
Иммуносупрессанты β = -0,732 (р = 0,236) β = 0,080 (р = 0,845)
ГИБП β = 0,046 (р = 0,940) β = -0,239 (р = 0,577)

* р ≤ 0,05.
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Comorbidity acquires particular significance in the context of rising morbidity among elderly patients. The presence  
of severe concomitant diseases can limit the use of basic anti-inflammatory drugs. Additionally, comorbidity leads  
to inevitable polypharmacy, which potentially increases the risk of drug interactions. The aim of the study was to assess 
the prevalence and structure of concomitant diseases in different age groups of patients with IBD (inflammatory bowel 
disease) and to determine the association between IBD and the presence of comorbid conditions. According to the 
analysis, the proportion of individuals with comorbid conditions increases as patients age. Among patients aged 18–44, 
26.2% with Crohn’s disease (CD) and 53.1% with ulcerative colitis (UC) had no concomitant diseases. However, these 
rates decreased with age (CD and UC, respectively): 45–59 years – 11.8% and 15.8%, 60–74 years – 0% and 8.0%, 
over 75 years – 0% and 0%. An analysis of the structure of comorbid diseases revealed that gastrointestinal pathologies 
(other than IBD) were the most prevalent: 60.6% in the CD group compared to 74.6% in the UC group. Cardiovascular 
diseases ranked second: 45.5% vs 49.3%, respectively. Respiratory diseases were the third most common: 21.2% in the CD 
group and 20.0% in the UC group. Endocrine and urinary system disorders contributed less to the comorbidity structure: 
13.6% vs 6.7% and 7.6% vs 6.7%, respectively. The study demonstrated that CD and UC differ in the frequency  
of comorbid conditions in younger patients (18–44 years). Specifically, a higher frequency of concomitant diseases was 
found in the CD group compared to UC. The investigation into the influence of IBD parameters and therapeutic factors 
on the development of comorbid conditions revealed differences between UC and CD: in UC, the severity of the attack 
played a dominant role (β = 0.465, p = 0.032), whereas in CD, the duration of undiagnosed disease and disease course 
were more significant (β = 0.00086 at p = 0.038 and β = 0.574 at p = 0.025).
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Монотерапия адалимумабом 
и его комбинация с азатиоприном 
у оперированных пациентов 
с болезнью Крона

Вопреки совершенствованию диагностики и появлению новых классов препаратов, вопрос 
о послеоперационной профилактике рецидивов болезни Крона (БК) остается чрезвычайно актуальным. 
При БК очень высока вероятность развития осложнений в ходе прогрессирования заболевания, и почти 
80% пациентов требуется хирургическое лечение в связи с развитием осложнений. К сожалению, 
оперативное вмешательство не излечивает от болезни: примерно у 70% пациентов развивается 
эндоскопический рецидив в течение одного года после операции, а в дальнейшем около трети из числа 
этих пациентов может понадобиться повторное хирургическое вмешательство, что, в свою очередь, 
может снизить качество их жизни. 
Цель исследования – сравнение эффективности биологической терапии и ее комбинации 
с иммуносупрессорами в качестве противорецидивной терапии БК.
Материал и методы. В Национальном медицинском исследовательском центре колопроктологии 
им. А.Н. Рыжих был проведен ретроспективный анализ эффективности адалимумаба и его комбинации 
с азатиоприном у 120 пациентов после илеоцекальной резекции и правосторонней гемиколэктомии 
с 2017 по 2022 г. Независимо от ранее проводимой терапии после хирургического лечения пациенты 
были распределены по 60 лиц в каждую группу. Клиническую оценку активности заболевания проводили 
через 3, 6 и 12 месяцев после операции, лабораторную динамику оценивали через 0, 3, 6 и 12 месяцев, 
а инструментальную оценку проводили через 6 и 12 месяцев.
Результаты. Комбинированная терапия адалимумабом с азатиоприном оказалась на 21,7% 
эффективнее, чем монотерапия адалимумабом в качестве профилактики послеоперационных рецидивов 
(ПОР) БК (р = 0,001). 
Заключение. Данные представленного исследования продемонстрировали эффективность комбинированной 
терапии (адалимумаб + азатиоприн) для профилактики ПОР БК. Также важно отметить, что активный 
эндоскопический мониторинг является неотъемлемым атрибутом в ведении пациентов в послеоперационный 
период. С учетом полученных результатов можно сделать вывод, что контрольную илеоколоноскопию 
следует проводить не позднее 12 месяцев после операции для своевременной оптимизации терапии, что не 
противоречит клиническим рекомендациям Российской Федерации по болезни Крона.

Ключевые слова: болезнь Крона, послеоперационный рецидив, послеоперационная терапия, адалимумаб, 
азатиоприн
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Введение
вопреки совершенствованию диагностики и появ-
лению новых классов препаратов, вопрос о после-
операционной профилактике рецидивов болезни 
Крона (БК) остается чрезвычайно актуальным. При 
БК очень высока вероятность развития осложнений 
в ходе прогрессирования заболевания, и почти 80% 
пациентов требуется хирургическое лечение в связи 
с развитием осложнений [1]. К сожалению, оператив-
ное вмешательство не излечивает от болезни: при-
мерно у  70% пациентов развивается эндоскопиче-
ский рецидив в течение одного года после операции, 
а в дальнейшем около трети из числа этих пациен-
тов может понадобиться повторное хирургическое 
вмешательство в связи с развитием осложнений, что, 
в свою очередь, может снизить качество жизни [2]. 
Мета анализ, проведенный в 2019 г., доказал превос-
ходство тиопуринов в поддержке хирургически инду-
цированной ремиссии, но для развития терапевтиче-
ского эффекта необходимо около трех месяцев приема 
препарата, вдобавок имеется высокий риск нежела-
тельных явлений [3]. Что касается генно-инженерной 
биологической терапии, то, в частности, инфликси-
маб и его комбинация с тиопуринами доказали вы-
сокую эффективность в отношении профилактики 
послеоперационных рецидивов (ПОР) БК [4–6].  
в то же время была доказана эффективность приме-
нения адалимумаба, при этом нет данных об эффек-
тивности комбинации адалимумаба с тиопуринами 
в качестве профилактики ПОР [7]. Данные об эф-
фективности использования ведолизумаба и  усте-
кинумаба остаются весьма спорными в отношении 
ПОР [8]. Более того, информация об использовании 
упадацитиниба для профилактики ПОР отсутствует. 
На сегодняшний день нет единой точки зрения о наи-
более эффективном препарате или комбинации пре-
паратов, а также не создан оптимальный алгоритм 
послеоперационного ведения пациентов с  БК, что 
инициировало настоящее исследование.
Цель исследования – сравнение эффективности биоло-
гической терапии и ее комбинации с иммуносупрес-
сорами в качестве противорецидивной терапии БК.

Материал и методы
в Национальном медицинском исследовательском 
центре колопроктологии им. а.Н. Рыжих был про-
веден ретроспективный анализ эффективности 
адалимумаба и  его комбинации с  азатиоприном 
у  120  пациентов после илеоцекальной резекции 
и правосторонней гемиколэктомии с 2017 по 2022 г. 
Основные клинико-демографические параметры 
представлены в табл. 1.
в исследование были включены пациенты старше 
18 лет с подтвержденным диагнозом БК и с отсутст-
вием воспалительных изменений в зоне анастомоза 
и вблизи него после оперативного вмешательства. Не 
включали пациентов с наличием предыдущих опера-
ций на кишечнике в анамнезе, с локализацией вос-
палительных изменений в тощей кишке, беременных 
и кормящих женщин. Независимо от ранее проводи-
мой терапии после хирургического лечения пациен-
ты были распределены по 60 лиц в каждую группу.
Клиническую оценку активности заболевания про-
водили через 3, 6 и 12 месяцев после операции, лабо-
раторную динамику оценивали через 0, 3, 6 и 12 ме-
сяцев, а инструментальную оценку проводили через 
6 и 12 месяцев. Для клинической оценки использова-
ли критерии харви – Брэдшоу, которые расшифро-
вываются следующим образом: сумма ≤ 4 – ремиссия; 
5–6 – легкая атака; 7–8 – среднетяжелая атака; ≥ 9 – 
тяжелая атака (табл. 2) [9]. Для инструментальной 
оценки использовали простую эндоскопическую 
шкалу SeS-CD (табл. 3, 4). активность воспалитель-
ного процесса по SeS-CD интерпретируется следую-
щим образом: ремиссия – 0–2 балла; минимальная 
активность  – 3–6  баллов, умеренная активность  – 
7–15 баллов, высокая активность – > 16 баллов [10].
все данные были внесены в  электронную таблицу 
Microsoft excel, далее проводили статистическую об-
работку на базе редактора RStudio 2024.04.2 (Build 
764 © 2009–2024 Posit Software, PBC) и  библиотеки 
gtsummary версии  2.0.4. Статистические различия 
между независимыми выборками по категориаль-
ным признакам рассчитывали с помощью критерия χ2  
с  поправкой йейтса при ожидаемых частотах ≥ 5, 

Клиническая эффективность

Таблица 1. Клинико-демографические параметры пациентов, абс (%)

Параметр Группа 
монотерапии

Группа 
комбинированной 
терапии

p

возраст, лет (Me, Q1–Q3) (25–75%) 28 (24, 38) 28 (24, 37) < 0,05
Длительность течения заболевания, лет (Me Q1–Q3) (мин. – макс.) 4 (2,8)

(0, 26)
4 (2, 7)
(0, 15)

< 0,05

Пол Мужчины 29 (48) 35 (58) < 0,05
Женщины 31 (52) 25 (42) < 0,05

Протяженность поражения Терминальный илеит 25 (42) 20 (33) < 0,05
Илеоколит 35 (58) 40 (67) < 0,05

Перианальные поражения 24 (40) 24 (40) < 0,05
Пенетрирующий фенотип 31 (52) 23 (38) < 0,05
виды объемов хирургического 
пособия 

Илеоцекальная резекция 50 (83) 45 (75) < 0,05
Правосторонняя гемиколэктомия 10 (17) 15 (25) < 0,05
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в иных случаях применяли точный критерий Фишера. 
Распределение непрерывных данных оценивали с по-
мощью теста Шапиро – Уилка. Для поиска статисти-
ческих различий между независимыми выборками по 
количественным признакам был использован t-кри-
терий Стьюдента при условии нормального распре-
деления признака или критерий суммы рангов Уил-
коксона при распределении признака, отличного от 
нормального. Для сравнения количественных призна-
ков на двух этапах исследования (зависимые выборки) 
использовали критерий Уилкоксона. При сравнении 
количественных признаков на трех и более этапах на-
блюдения применяли критерий Фридмана. Для срав-
нения зависимых групп по порядковым категориаль-
ным признакам использовали точный тест Фишера. 
Для устранения эффекта множественных сравнений 

использовали поправку Бенжамини – хохберга. Для 
двух групп статистически значимые различия при  
5%-ной ошибке первого рода соответствовали р < 0,05.

Результаты
Сравнительный анализ обеих групп показал одно-
родность по основным клинико-демографическим 
параметрам (табл. 1). аналогичное сравнение было 
проведено по видам консервативной терапии до про-
ведения оперативного вмешательства (табл. 5), ко-
торое показало однородность по всем показателям, 
за исключением применения препаратов группы 
5-аСК, но это никак не повлияло на качество даль-
нейшего статистического анализа.
При анализе клинической активности в  группах 
(табл. 6) было отмечено достоверное уменьшение тя-
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Таблица 2. Расчет индекса Харви – Брэдшоу [по 9]

Симптом Тяжесть Оценка
Общее самочувствие хорошее 0

Немного ниже среднего 1
Плохое 2
Очень плохое 3
Ужасное 4

Боль в животе Нет 0
Слабая 1
Умеренная 2
Сильная 3

Диарея Один балл для каждой дефекации 
жидким стулом за сутки

Инфильтрат брюшной 
полости

Нет 0
Наличие сомнительно 1
Наличие 2

Осложнения Наличие при напряжении мышц брюшной стенки 3
Примечание. Сумма ≤ 4 – ремиссия; 5–6 – легкая атака; 7–8 – среднетяжелая атака; ≥ 9 – тяжелая атака.

Таблица 3. Простая эндоскопическая шкала БК (SES-CD) [по 10]

Критерии 0 1 2 3
Размер язв (см) – афты (0,1–0,5) Язвы (0,5–2,0) Большие язвы

Протяженность
язвенных поражений

– < 10% 10–30% > 30%

воспаление Невоспаленные сегменты < 50% 50–75% > 75%
Стенозирование Нет единичное, 

проходимо
Множественное, 
проходимо

Нет 
проходимости

Таблица 4. Простая эндоскопическая шкала БК [по 10]

Параметр Подвздошная 
кишка

Восходящая 
ободочная

Поперечная 
ободочная

Нисходящая 
ободочная

Прямая 
кишка

Итого

Размер язв 0–3 0–3 0–3 0–3 0–3 +
Протяженность язвенных 
поражений

0–3 0–3 0–3 0–3 0–3 +

воспаление 0–3 0–3 0–3 0–3 0–3 +
Стенозирование 0–3 0–3 0–3 0–3 0–3 +
= Ʃ

Примечание. n – сумма всех пораженных сегментов SeS-CD = Ʃ – 1,4 × n.
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жести клинической активности в группе комбиниро-
ванной терапии к 12-му месяцу (р = 0,01). 
При анализе лабораторной динамики в  группах 
(табл. 7) отмечаются более высокие показатели уров-
ня гемоглобина в группе комбинированной терапии 
к третьему месяцу наблюдения (р = 0,009), однако эти 
различия нивелировались к шестому месяцу (p = 0,13) 
и оставались статистически неизмененными к 12-му 
месяцу (p = 0,3). При более подробном анализе уста-

новлено, что вышеуказанные изменения были об-
условлены недостаточной коррекцией препаратами 
железа в  предоперационном и  послеоперационном 
периодах. Кроме того, внутри каждой группы было 
отмечено достоверное увеличение уровня гемоглоби-
на к 12-му месяцу (p < 0,05). При сравнении медиан 
лейкоцитов, С-реактивного белка (СРБ) и альбумина 
на всех точках контроля – 0, 3, 6 и 12 месяцев – стати-
стических отклонений в группах не было обнаруже-
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Таблица 5. Консервативная терапия до оперативных вмешательств, абс. (%)

Параметр Группа монотерапии (n = 60) Группа комбинированной терапии (n = 60) Р
ГК 4 (7%) 4 (7%) < 0,05
аза 15 (25%) 17 (28%) < 0,05
Препараты 5-аСК 13 (21%) 4 (7%) > 0,05
ГК+аза 4 (7%) 5 (8%) < 0,05
антибактериальная терапия метронидазолом 15 (25%) 19 (32%) < 0,05
Генно-инженерные биологические препараты 1 (2%) 3 (5%) < 0,05
Без терапии, абс. (%) 8 (13%) 8 (13%) < 0,05

Примечание. здесь и далее в таблицах: жирным шрифтом выделены статистически значимые различия.

Таблица 6. Анализ динамики клинической активности в группах, абс. (%)

Группы Баллы Показатели индекса Харви – Брэдшоу через 3, 6 и 12 месяцев Р
3 6 12

Группа монотерапии (n = 60) 0–4 45 (75) 42 (70) 42 (70) 0,08
5–6 6 (10) 7 (12) 5 (8)
7–8 2 (3) 4 (6) 7 (12)
≥ 9 7 (12) 7 (12) 6 (10)

Группа комбинированной терапии (n = 60) 0–4 53 (88) 53 (88) 53 (88) 0,09
5–6 0 (0) 1 (2) 5 (8)
7–8 2 (4) 2 (4) 2 (4)
≥ 9 5 (8) 4 (6) 0 (0)

p 0,056 0,06 0,01

Таблица 7. Анализ лабораторной динамики в группах

Группа Показатели гемоглобина через 0, 3, 6 и 12 месяцев Р
0 3 6 12
Me Q₁–Q₃ Me Q₁–Q₃ Me Q₁–Q₃ Me Q₁–Q₃

Монотерапия (n = 60) 103 98,00–113,00 112,00 105,00–120,00 115,00 108,00–120,00 114,00 104,00–125,00 0,0003
Комбинированная (n = 60) 105 100,00–120,00 120,00 108,25–124,50 120,00 108,25–125,00 120,00 108,00–125,00 0,004
p 0,07 0,009 0,13 0,3
Монотерапия (n = 60) Показатели лейкоцитов крови через 0, 3, 6 и 12 месяцев

0,0066,76 5,35–8,45 5,80 4,80–6,30 5,55 4,70–6,08 5,55 4,70–6,08
Комбинированная (n = 60) 7,00 5,60–8,45 5,55 4,67–6,30 5,80 4,60–6,80 5,80 4,60–6,80 < 0,0001
p 0,07 0,009 0,13 0,3
Монотерапия (n = 60) Показатели СРБ через 0, 3, 6 и 12 месяцев

< 0,001
12,00 3,00–16,50 0 0,00–0,00 0 0,00–0,00 0 0,00–0,00

Комбинированная (n = 60) 8,00 3,00–15,00 0 0,00–1,00 0 0,00–0,00 0 0,00–0,00 < 0,001
p 0,07 0,009 0,13 0,3
Монотерапия (n = 60) Показатели альбумина через 0, 3, 6 и 12 месяцев

< 0,00135,00 30,00–38,00 36,00 35,00–38,00 36,00 35,00–38,00 35,50 35,00–38,00
Комбинированная (n = 60) 33,00 28,00–36,00 35,00 33,00–37,25 35,00 33,00–37,25 35,00 33,00–37,25 < 0,001
p 0,06 0,2 0,2 0,3
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но, за исключением достоверно выявленной норма-
лизации уровня СРБ к шестому месяцу наблюдений 
между группами. При этом отмечалось достоверное 
снижение уровней лейкоцитов и СРБ, а также увели-
чение уровня альбумина внутри групп к 12-му месяцу 
проводимого лечения (p < 0,05), что нашло отражение 
в показателях клинической активности.
анализ сравнения показателей эндоскопической ак-
тивности SeS-CD показал статистическую разницу 
между группами через 12 месяцев: было установле-
но преобладание частоты эндоскопической ремис-
сии в  группе комбинированной терапии (p = 0,02). 
анализ эндоскопической активности внутри групп 
в группе монотерапии (p = 0,0007) показал значимое 
увеличение эндоскопической активности к 12-му ме-
сяцу наблюдений (табл. 8).

Обсуждение
Для предотвращения возникновения ПОР БК актив-
но изучаются различные классы препаратов, но эти 
данные разнородны и единичны. Один из главных 
вопросов в современной гастроэнтерологии заклю-
чается в необходимости комбинации ингибиторов 
фактора некроза опухоли α с тиопуринами. На теку-
щий момент доказана высокая эффективность ком-
бинации инфликсимаба с тиопуринами для ПОР БК 
[6]. Также имеются данные о положительном фар-
макокинетическом эффекте добавления азатиоприна 
к терапии инфликсимабом, в то время как не было 
выявлено фармакокинетического взаимодействия 
между адалимумабом и азатиоприном [11, 12]. Что 
касается прямого сравнения эффективности моно-
терапии адалимумабом и его комбинации с азатио-
прином, то существует единственное проспективное 
рандомизированное исследование пациентов, не 
подвергшихся операции, в котором показатели эф-
фективности неимели значимых различий, но при 

этом в группе комбинированной терапии эндоско-
пическая ремиссия наступила раньше, чем в группе 
монотерапии [13]. в нашем исследовании оценивали 
эффективность терапии адалимумабом и его комби-
нации с азатиоприном у пациентов после илеоцекаль-
ной резекции и  правосторонней гемиколэктомии, 
которые были выполнены по поводу осложнений 
БК. По результатам исследования комбинированная 
терапия адалимумабом с азатиоприном оказалась на 
21,7% эффективнее, чем монотерапия адалимумабом 
в качестве профилактики ПОР БК (р = 0,001). 

Заключение
Данные представленного исследования продемон-
стрировали эффективность комбинированной тера-
пии (адалимумаб + азатиоприн) для профилактики 
ПОР БК. Также важно отметить, что активный эн-
доскопический мониторинг является неотъемлемым 
атрибутом в ведении пациента в послеоперационный 
период. С  учетом полученных результатов можно 
сделать вывод, что контрольную илеоколоноскопию 
следует проводить не позднее 12 месяцев после опе-
рации для своевременной оптимизации терапии, что 
не противоречит клиническим рекомендациям Рос-
сийской Федерации по болезни Крона [14]. в настоя-
щее время большинство исследований по эффектив-
ности применяемой терапии проводили в основном 
у неоперированных лиц. При этом существует про-
блема в исследованиях по послеоперационной про-
филактике рецидивов БК, все исследования весьма 
разнообразны по дизайну, что затрудняет их срав-
нение и анализ, а также возможность сделать одно-
значное заключение. в связи с этим необходимо про-
ведение множества сопоставимых исследований для 
выполнения качественного метаанализа.  

Авторы заявляют об отсутствии  
конфликта интересов.
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Таблица 8. Анализ показателей простой эндоскопической шкалы в группах, абс. (%)

Группа Активность  
(баллы)

Показатели SES-CD Р
Через 6 месяцев Через 12 месяцев

Монотерапия (n = 60) Ремиссия (0–2) 51 (85) 39 (65) 0,0007
Минимальная (3–5) 9 (15) 9 (15)
Умеренная (7–15) 0 12 (20)
высокая (> 16) 0 0

Комбинированная 
(n = 60)

Ремиссия (0–2) 57 (95) 52 (87) 0,08
Минимальная (3–5) 3 (5) 3 (5)
Умеренная (7–15) 0 5 (8,3)
высокая (> 16) 0 0

Р 0,07 0,02
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In spite of improvement of diagnostic capabilities and the emergence of new drug classes, the issue  
of postoperative recurrence prevention of Crohn's disease (CD) remains extremely relevant. CD has a very high 
probability developing of complications during the progression of the disease, and almost 80% of patients require 
surgical treatment due to the development of complications. Unfortunately, surgery does not cure the disease: 
approximately 70% of patients develop an endoscopic relapse within one year after surgery, and later about  
a third of these patients may require repeat surgery, which, in turn, may reduce their quality of life.
The aim of the study was to compare the effectiveness of biological therapy and its combination  
with immunosuppressants as an anti-relapse therapy for CD.
Material and methods. The Ryzhykh National Medical Research Center of Coloproctology conducted  
a retrospective analysis of the effectiveness of adalimumab and its combination with azathioprine in 120 patients 
after ileocecal resection and right-sided hemicolectomy from 2017 to 2022. Regardless of previous therapy after 
surgical treatment, patients were divided into 60 individuals in each group. Clinical assessment of disease activity 
was performed at 3, 6, and 12 months after surgery, laboratory dynamics was evaluated at 0, 3, 6, and 12 months, 
and instrumental assessment was performed at 6 and 12 months.
Results. Studies show that combination therapy with adalimumab and azathioprine is 21.7% more effective than 
adalimumab monotherapy in preventing postoperative Crohn’s disease recurrence (POR) (p = 0.001)
Conclusion. The data from the presented study demonstrated the effectiveness of combination therapy 
(adalimumab + azathioprine) for the prevention of CD POR. It is also important to note that active endoscopic 
monitoring is an essential attribute in the management of patients during the postoperative period. Taking into 
account the obtained results, we can conclude that control ileocolonoscopy should be performed no later than  
12 months after surgery for timely optimization of therapy, what does not contradict the clinical guidelines  
for Crohn's disease in the Russian Federation.
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Первичная и вторичная 
панкреатическая недостаточность: 
принципы диагностики и лечения 
с точки зрения европейских 
рекомендаций 2025 года

В статье представлена современная концепция диагностики и лечения синдрома экзокринной 
недостаточности поджелудочной железы (экзокринная панкреатическая недостаточность (ЭкзПН))  
на основании последних Европейских рекомендаций по диагностике и лечению ЭкзПН, в которых обобщены 
данные о распространенности этого состояния, его клинических проявлениях и подходах к диагностике  
и терапии. ЭкзПН определяется как снижение внешнесекреторной функции поджелудочной железы (ПЖ), что 
приводит к нарушению усвоения питательных веществ. Наиболее частыми причинами ЭкзПН являются 
заболевания ПЖ и хирургические вмешательства («первичная ЭкзПН»), кроме того, она может возникать 
вследствие нарушения стимуляции панкреатической секреции при заболеваниях тонкой кишки («вторичная 
ЭкзПН») или из-за изменения условий действия ферментов, когда нормальная панкреатическая секреция не 
обеспечивает полное переваривание нутриентов («относительная ЭкзПН»). Диагностика ЭкзПН нуждается 
в комплексном подходе, включающем оценку симптомов, связанных с мальдигестией, мальабсорбцией,  
а также анализ трофологического статуса. В условиях, когда доступные методы диагностики, такие как 
дыхательный тест с использованием меченых триглицеридов, являются сложными или малодоступными, 
рекомендуется ориентироваться на оценку нутритивных нарушений при доказанном поражении ПЖ.

Ключевые слова: экзокринная недостаточность поджелудочной железы, первичная, вторичная, 
нутритивная недостаточность
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Введение
Первоначальное представление об экзокринной пан-
креатической недостаточности (ЭкзПН) как исключи-
тельно о снижении панкреатической секреции при за-
болеваниях поджелудочной железы (ПЖ) в последние 
годы изменилось. Современный подход рассматри-
вает внешнесекреторную недостаточность в рамках 
синдрома мальабсорбции и включает как снижение 
экзокринной функции поджелудочной железы, так 
и снижение активности панкреатических ферментов 
в просвете тонкой кишки ниже уровня, необходимого 

для нормального переваривания и всасывания пита-
тельных веществ [1]. 
Помимо таких причин ЭкзПН, как острый и хро-
нический панкреатит, рак ПЖ, хирургические вме-
шательства и  муковисцидоз, в  настоящее время 
рассматривают и другие заболевания и состояния, 
не связанные с  разрушением паренхимы подже-
лудочной железы, такие как целиакия, бариатри-
ческие операции, воспалительные заболевания 
кишечника, хронические заболевания желудка, 
печени, почек. 
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Нарушение секреции панкреатических ферментов 
развивается вследствие потери нормально функци-
онирующей паренхимы ПЖ при панкреонекрозе, 
фиброзе, резекции, обструкции панкреатического 
протока или вследствие сниженной парасимпатиче-
ской (вагусной) или гормональной (низкий уровень 
холецистокинина и секретина) стимуляции на фоне 
операций в  гастродуоденальной зоне. Изменение 
анатомии и заболевания желудочно-кишечного трак-
та (ЖКТ) могут влиять на активацию панкреатиче-
ских ферментов в просвете тонкой кишки вследствие 
снижения секреции энтерокиназы тонкой кишки или 
изменения значения внутрипросветного рН ниже 
оптимального для активации ферментов (норма  – 
выше 4) [2–4]. 
Независимо от причины дефицит секреции и/или 
активности панкреатических ферментов приводит 
к нарушению переваривания и всасывания нутриен-
тов в тонкой кишке с вариабельными клиническими 
проявлениями синдрома мальабсорбции, которые 
уменьшаются на фоне адекватной заместительной 
ферментной терапии (зФТ). в тяжелых случаях поми-
мо гастроэнтерологической симптоматики (диарея, 
обильный стул с неприятным запахом, стеаторея, ме-
теоризм, постпрандиальная боль в животе) развива-
ются выраженная потеря веса, саркопения, остеопо-
роз, анемия [5, 6]. 
Клинические проявления мальабсорбции не явля-
ются специфичными для ЭкзПН, поэтому для по-
становки диагноза необходим комплексный подход 
с учетом наличия заболеваний и перенесенных опе-
раций, оценкой секреции и активности панкреатиче-
ских ферментов, клинических и лабораторных при-
знаков трофологической недостаточности, а также 
функции ПЖ. 
в настоящее время для оценки функции ПЖ в клини-
ческой практике применение прямых методов иссле-
дования (связанных с дуоденальным зондированием 
или канюляцией панкреатического протока) не реко-
мендуется, хотя они позволяют точно оценить сти-
мулированную панкреатическую секрецию (золотой 
стандарт), но не определяют активность ферментов 
в просвете кишечника и являются инвазивными, до-
рогостоящими и малодоступными. 
в клинической практике для оценки экзокринной 
функции ПЖ рекомендуются неинвазивные тесты, 
такие как определение панкреатической фекальной 
эластазы1 (Fe-1) в  кале и  дыхательный тест с  13С-
мечеными смешанными триглицеридами (13С-СТГ). 
Для диагностики внешнесекреторной недостаточ-
ности ПЖ уровень панкреатической эластазы в кале 
должен составлять менее 200  мкг/г, уровень ниже 
100 мкг/г считается признаком тяжелой недостаточ-
ности. Однако этот тест имеет невысокую специфич-
ность: чувствительность и специфичность его при 
значении 200 мкг/г составили 96 и 11,3%, при уровне 
не менее 100 мкг/г – 90 и 28,9% соответственно. Для 
диагностики стеатореи классическим методом яв-
ляется 72-часовой тест определения коэффициента 
абсорбции жира (в норме 93% и более), однако этот 

метод является сложным и неудобным в исполнении. 
13С-СТГ в настоящее время также не является обще-
доступным [7–9]. 
Независимо от причины развития при ЭкзПН необхо-
димо назначение зФТ. Рекомендуется назначение пре-
паратов панкреатина в виде микрогранул размером 
менее 2 мм, покрытых кишечнорастворимой оболоч-
кой. Сегодня этому требованию соответствуют только 
минимикросферы (Креон®).
в большинстве современных национальных руко-
водств рекомендуется начать зФТ с  дозы 40 000– 
50 000 еД липазы во время основных приемов пищи 
и дозы 20 000–25 000 еД во время перекусов. Началь-
ная доза ферментов для детей рассчитывается по 
массе тела (500–2500 еД липазы/кг/сут). Рандомизи-
рованные клинические исследования по сравнению 
различных доз ферментов не проводились.
При отсутствии эффекта доза фермента должна быть 
увеличена в два-три раза. Индивидуально решается 
вопрос о  целесообразности добавления антисекре-
торной терапии ингибиторами протонной помпы для 
оптимизации уровня рН химуса, попадающего в тон-
кую кишку. Необходимо исключить наличие других 
гастроэнтерологических заболеваний, симптомы 
которых могут быть похожи на ЭкзПН. зФТ совре-
менными препаратами панкреатина имеет хороший 
профиль безопасности, частота побочных явлений 
в большинстве исследований соответствовала плаце-
бо [1, 10, 11].

ЭкзПН при хроническом панкреатите
Частота ЭкзПН при хроническом панкреатите (хП) 
зависит от продолжительности, тяжести и  этио-
логии заболевания и оценивается в пределах от 20 
до 90%. По данным поперечного мультицентрово-
го исследования, в  Испании распространенность 
ЭкзПН составила 64,1% при медиане анамнеза пан-
креатита 58,7 месяца [37,7–95,4]. в группе пациентов 
с ЭкзПН по сравнению с пациентами, страдающи-
ми хроническим панкреатитом без ЭкзПН, были 
отмечены достоверно более низкие уровни индекса 
массы тела, витамина а (0,44 мг/л [0,35–0,57] и 0,53 
[0,47–0,63]; p = 0,048) и витамина е (11,2 ± 5,0 мкг/мл  
и 14,4 ± 4,3 мкг/мл соответственно; p = 0,03) [12]. 
Поперечное мультицентровое исследование на основе 
базы данных Скандинаво-Балтийского панкреатиче-
ского клуба, включавшее 1869 пациентов с хрониче-
ским панкреатитом, показало наличие ЭкзПН в 45,4% 
случаев. Основными факторами, ассоциированными 
с  развитием ЭкзПН, были курение, стеноз общего 
желчного протока, операции билиарного стентирова-
ния и резекции ПЖ [13]. в исследовании, включавшем 
пациентов с хроническим и рецидивирующим острым 
панкреатитом, которое продолжается в  настоящее 
время в  Северной америке (NaPS2), распростра-
ненность ЭкзПН (оценивалась по уровню Fe-1), по 
предварительным данным, составила 33%. Наиболее 
частыми симптомами были диарея или неоформлен-
ный стул, вздутие живота, стеаторея, снижение веса, 
признаки дефицита витаминов [14]. 
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в патогенезе ЭкзПН основное значение придается 
прогрессирующему снижению функционально-ак-
тивной паренхимы ПЖ вследствие фиброза. Другим 
фактором развития ЭкзПН может быть обструкция 
главного панкреатического протока вследствие сте-
ноза или кальцификации. Стеаторея и креаторея по-
являются только при снижении секреции панкреати-
ческой липазы и трипсина менее 10% от нормы [15]. 
Уменьшение ПЖ вследствие ее атрофии, которое 
определялось как суммарный осевой размер менее 
31 мм у женщин и 37,5 мм у мужчин, показало хоро-
шую специфичность для диагностики ЭкзПН (0,89 для 
мужчин и 0,96 для женщин), однако имело довольно 
низкую чувствительность [16]. 
Метаанализ исследований, включавших суммарно 
данные по 6522 пациентам с аутоиммунным панкре-
атитом (аИП), показал распространенность ЭкзПН 
45% (95%-ный доверительный интервал (95% ДИ) 
32,9–57,4) [17]. Ретроспективное когортное исследо-
вание, проведенное в Швеции, выявило экзокринную 
панкреатическую недостаточность в  32 (72,7%) из 
44 случаев, в 52,3% случаев – тяжелой степени (Fe-1 
менее 100  мкг/г). Медиана наблюдения составила 
62 месяца, без значительной динамики экзокринной 
недостаточности [18]. Ретроспективное когортное 
мультицентровое исследование, проведенное в Ита-
лии, показало развитие ЭкзПН в  59,2% случаев из  
54 обследованных пациентов с аИП первого и второ-
го типов, при этом не было значимых отличий в часто-
те и степени тяжести ЭкзПН между первым и вторым 
типом аутоиммунного панкреатита [19]. 
Метаанализы рандомизированных клинических ис-
следований показали, что зФТ значительно улучшает 
абсорбцию жиров и белков при ЭкзПН, приводя к по-
вышению коэффициента всасывания жиров и азота 
по сравнению с исходным уровнем и по сравнению 
с плацебо, повышению уровня ретинол-связывающе-
го белка, преальбумина сыворотки крови. Улучшение 
трофологического статуса и уменьшение выраженно-
сти желудочно-кишечных симптомов (вздутие и боль 
в животе) на фоне заместительной терапии положи-
тельно влияют на качество жизни [20]. 
зФТ ассоциируется с  небольшим количеством по-
бочных реакций и хорошо переносится пациентами 
с ЭкзПН. Частота развития побочных эффектов со-
поставима с плацебо. Наиболее частыми побочными 
явлениями были головная боль, рвота и диарея. в дол-
госрочных исследованиях сообщалось о незначитель-
ных побочных явлениях, среди которых наиболее часто 
встречались желудочно-кишечные симптомы. Серьез-
ные побочные реакции были редкими и несвязанными 
с лечением [21, 22]. Фиброзирующая колонопатия была 
зарегистрирована только у пациентов с муковисцидо-
зом на фоне заместительной терапии, но не у пациентов 
с хроническим панкреатитом [23, 24]. 
Наблюдательные исследования указывают на связь 
между ЭкзПН и общей заболеваемостью и смертно-
стью у пациентов с хП. Назначение зФТ может улуч-
шать долгосрочные результаты хирургического лече-
ния хронического панкреатита, в частности снижать 

смертность, как показало исследование немецких 
авторов, в котором отсутствие назначения зФТ при 
выписке из стационара после операции по поводу хП 
было связано с повышенным риском смерти в тече-
ние периода наблюдения от одного месяца до 12 лет 
(в среднем 5,3 года) [25]. 
Остеопороз наблюдается примерно у 21% пациентов 
с хП вследствие нарушения абсорбции жирораство-
римых витаминов, что приводит к риску переломов. 
зФТ в этом случае играет важную роль, улучшая аб-
сорбцию витамина D и снижая риск развития остео-
пении и остеопороза [26, 27]. 
в настоящее время нет единого мнения по алгоритму 
долгосрочного наблюдения за пациентами с ЭкзПН 
вследствие хП и  методов динамического контроля 
дефицита питательных веществ и микронутриентов. 
в экспертных руководствах предлагается проводить 
комплексную оценку, включающую клинические 
симп томы, антропометрические, инструментальные 
и лабораторные показатели трофологического стату-
са, каждые шесть месяцев [1, 28].
Для первичного скрининга недостаточности пита-
ния предлагается использовать оценку клинических 
симптомов, связанных с мальабсорбцией (постпран-
диальная боль в животе, вздутие, изменение конси-
стенции и кратности стула), антропометрические ме-
тоды (индекс массы тела, окружность середины плеча, 
отношение окружности талии к окружности бедер, 
толщина кожно-жировой складки) и такие инстру-
менты, как индекс пищевого риска (Nutritional Risk 
Screening, NRI), рекомендуемый европейским обще-
ством клинического питания и метаболизма (eSPeN), 
или Универсальный скрининговый инструмент для 
выявления неполноценности питания (Malnutrition 
Universal Screening Tool, MUST), рекомендуемый Бри-
танской ассоциацией парентерального и  энтераль-
ного питания (BaPeN). Оба этих скрининговых ин-
струмента включают первоначальную оценку индекса 
массы тела, непреднамеренного похудания более чем 
на 5–10% от массы тела за последние три – шесть меся-
цев, а также сопутствующие заболевания, влияющие 
на возможность полноценного питания или приводя-
щие к повышению потребности в нутриентах. 
Более детальная и серьезная оценка нутритивного ста-
туса пациента включает исследование ключевых ла-
бораторных маркеров, таких как общий анализ крови 
(для определения анемии, снижения абсолютного 
числа лимфоцитов), уровень глюкозы, альбумина, 
преальбумина, трансферрина, ретинол-связывающе-
го белка (синтезирующийся в жировой ткани белок-
переносчик витамина а, используется как маркер 
витамина а), жирорастворимых витаминов (включая 
витамин D), микроэлементов (магний, цинк, желе-
зо), витамина в12 и фолатов в плазме крови. Деталь-
ная оценка компонентного состава тела, в том числе 
с целью диагностики саркопении, проводится при по-
мощи клинических (окружность мышц плеча) и ин-
струментальных (биоимпедансометрия, двухэнерге-
тическая рентгеновская абсорбциометрия (DeXa), 
компьютерная томография с оценкой индекса пояс-
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ничной мышцы или скелетно-мышечного индекса) 
методов с рекомендуемым интервалом раз в два года 
при наличии ЭкзПН [1, 29, 30].

ЭкзПН при остром панкреатите
Распространенность ЭкзПН после острого панкреа-
тита составляет в среднем от 27 до 35%, встречается 
чаще при тяжелых формах, обширном панкреонекро-
зе, алкогольной этиологии острого панкреатита.
По результатам систематического обзора, включавше-
го 14 ретроспективных исследований и данные 779 па-
циентов, перенесших острый панкреатит (билиарной 
этиологии – 36%, алкогольной этиологии – 29%), ча-
стота ЭкзПН после острого панкреатита составила 
29% и была связана со снижением качества жизни [31].
Этиология острого панкреатита влияет на частоту 
и тяжесть развивающейся экзокринной недостаточ-
ности. Острый панкреатит алкогольной этиологии 
чаще сопровождается развитием ЭкзПН (78–100%), 
чем билиарный (17–40%) [32].
По данным национального когортного тайваньского 
исследования, среди 12284 пациентов с первичным 
эпизодом острого панкреатита у  45,7% развилась 
ЭкзПН с последующим назначением терапии панкре-
атическими ферментами. Риск развития экзокринной 
недостаточности после первого эпизода острого пан-
креатита был выше при алкогольной этиологии пан-
креатита (отношение шансов 1,89; 95% ДИ 1,52–2,27; 
p < 0,001) [33]. 
По данным проспективного когортного исследова-
ния, ЭкзПН (устанавливалась по снижению уров-
ня эластазы кала < 200 мкг/г) через 12 месяцев после 
острого панкреатита была выявлена у трети (34,1%) из 
85 пациентов. значимыми факторами риска были: по-
вторные эпизоды панкреатита по сравнению с единст-
венным приступом, алкогольный или идиопатический 
панкреатит [34]. 
По данным систематического обзора и метаанализа, 
средняя распространенность ЭкзПН через 36 меся-
цев после острого панкреатита составила 24–42%. 
С использованием прямых методов диагностики эк-
зокринной функции ПЖ выявляется более высокая 
распространенность экзокринной недостаточности. 
алкогольная этиология, тяжелый и  некротизирую-
щий панкреатит повышают риск развития панкреати-
ческой экзокринной недостаточности. Развитие экзо-
кринной недостаточности было установлено в 22,7% 
случаев (от 16,6 до 30,1%) после алкогольного острого 
панкреатита; в 10,2% (от 6,2 до 16,4%) после билиарно-
го (относительный риск (ОР) 1,79 [0,59–5,43]; p = 0,35); 
в 32–33% после тяжелого и некротического панкре-
атита (ОР 2,9 [0,5–16,7]; p = 0,24). Риск развития эк-
зокринной недостаточности при панкреонекрозе не 
зависел от области поражения ПЖ (головка, тело или 
хвост) [35, 36]. 
Патогенез ЭкзПН у пациентов с острым панкреатитом 
до конца не изучен. Предположительно, к развитию 
этого осложнения могут приводить потеря ацинарной 
панкреатической ткани вследствие некроза, стеноз 
или дефект стенки панкреатического протока.

После перенесенного острого панкреатита возмож-
но восстановление экзокринной функции ПЖ, кото-
рое происходит в течение нескольких месяцев: в 34% 
случаев через полгода и в 80% через год [37]. По дан-
ным метаанализа [36], в течение 12–36 месяцев после 
острого панкреатита наблюдалось снижение распро-
страненности экзокринной недостаточности с 59 до 
36% после тяжелого панкреатита и с 56 до 17% после 
умеренно-тяжелого панкреатита. 
Таким образом, максимальное снижение панкреати-
ческой секреции после острого панкреатита наблю-
дается в  первый месяц. Эти данные подтверждают 
необходимость проведения скрининга на панкреати-
ческую экзокринную недостаточность в ранние сроки 
после перенесенного острого панкреатита, особенно 
в группе риска, в которую входят пациенты с тяжелым 
некротическим панкреатитом и злоупотреблением ал-
коголем. При невозможности провести лабораторную 
диагностику ЭкзПН в  ранние сроки после острого 
панкреатита возможно назначение зФТ эмпириче-
ски при наличии характерных желудочно-кишечных 
симптомов, особенно в группе высокого риска. Паци-
ентам, получающим энтеральное питание, ферменты 
можно вводить через зонд [30].
Повторную оценку функции ПЖ у пациентов, нахо-
дящихся на зФТ после острого панкреатита, целе-
сообразно проводить с учетом возможности восста-
новления экзокринной функции ПЖ, в ближайшие 
месяцы и годы. Динамическое наблюдение за паци-
ентами после перенесенного острого панкреатита 
включает оценку клинических симптомов, трофоло-
гического статуса и экзокринной функции ПЖ неин-
вазивным методом (например, определение уровня 
Fe-1) через три, шесть и 12 месяцев после выписки 
из стационара. если по результатам обследования 
установлено восстановление внешнесекреторной 
функции, то дальнейшие обследования можно не 
проводить. Наблюдение в случае сохранения ЭкзПН 
в дальнейшем проводится каждые 6–12 месяцев и со-
ответствует наблюдению за пациентом с  хрониче-
ским панкреатитом [1]. 

ЭкзПН при раке ПЖ 
Развитие ЭкзПН при раке ПЖ обусловлено прежде 
всего обструкцией протоковой системы и нарушени-
ем поступления панкреатических ферментов и необ-
ходимых для нейтрализации соляной кислоты бикар-
бонатов в двенадцатиперстную кишку. важный вклад 
также вносят атрофия паренхимы ПЖ дистальнее 
места обструкции и  непосредственное замещение 
нормальной ткани опухолью и фиброзом [38]. По дан-
ным метаанализа [38], ЭкзПН при раке ПЖ регистри-
руется с частотой 72% (95% ДИ 55–86%), чаще – при 
опухолях головки (ОР 3,36; 95% ДИ 1,07–10,54) и на 
более поздних стадиях. Так, по результатам дыхатель-
ного теста с 13C-СТГ, при неоперабельном раке часто-
та ЭкзПН составляет 80%. в другой работе показано, 
что на момент диагностики рака головки ПЖ частота 
ЭкзПН составляла 66% и при наблюдении в течение 
двух месяцев она увеличилась до 92% [39]. 
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в систематическом обзоре [40] представлены данные 
по распространенности ЭкзПН при раке ПЖ на этапе 
до оперативных вмешательств: в группах, где плани-
ровалась панкреатодуоденэктомия, она составила 
44%, дистальная резекция – 20%, тотальная панкреа-
тэктомия – 63%; при местно-распространенном росте 
опухоли она выявлялась у 25–50% пациентов. Диаг-
ностика ЭкзПН при панкреатическом раке проводит-
ся по общим принципам. Проведение исследований, 
подтверждающих наличие ЭкзПН, не является обя-
зательным у перенесших панкреатодуоденальную ре-
зекцию или тотальную панкреатэктомию, поскольку 
в этих случаях ее вероятность может превышать 90%. 
ЭкзПН при раке ПЖ имеет важное клиническое зна-
чение, поскольку способствует нарушению трофоло-
гического статуса, развитию саркопении и дефицита 
жирорастворимых витаминов, снижению уровня 
альбумина. Похудание вызвано несколькими фак-
торами, среди которых ЭкзПН играет значительную 
роль. При прогрессирующем раке тяжелая ЭкзПН 
(по данным оценки активности Fe-1) коррелирует 
с низкой выживаемостью пациентов. активность эла-
стазы ≤ 20 мкг/г – неблагоприятный предиктор, при 
котором медиана выживаемости составляет семь ме-
сяцев по сравнению с 11 месяцами при более высокой 
активности фермента [41]. Саркопения у пациентов, 
получающих химиотерапию,  – важный показатель 
более низкой выживаемости. После оперативного 
лечения саркопения способствует повышению риска 
послеоперационных осложнений, отрицательно вли-
яет на показатель смертности в течение ближайших 
30 дней и общую выживаемость [42, 43]. 
Немаловажным аспектом является негативное вли-
яние ЭкзПН на качество жизни как пациентов, так 
и лиц, осуществляющих уход за ними. Наличие тяже-
лых симптомов и сложностей с питанием усиливает 
чувство социальной изоляции и способствует разви-
тию стресса у близких пациентов.
Лечение ЭкзПН при раке ПЖ строится по общим 
принципам. Эндоскопическое дренирование про-
токов при неоперабельном раке способствует зна-
чительной регрессии проявлений ЭкзПН [44]. зФТ 
уменьшает выраженность симптомов, способствует 
улучшению показателей трофологического статуса 
и общей выживаемости. Как показало пилотное иссле-
дование, выраженность диареи и боли уменьшились 
уже через неделю зФТ; через три недели наблюдалось 
значительное уменьшение боли и вздутия живота [45]. 
У пациентов, получающих химиотерапию гемцитаби-
ном/наб-паклитакселом, зФТ привела к  значитель-
ному уменьшению стеатореи через три месяца; число 
пациентов с увеличением массы тела удвоилось [46]. 
в рандомизированных плацебо-контролируемых ис-
следованиях получены несколько противоречивые 
данные о влиянии зФТ на трофологический статус 
пациентов с неоперабельным раком головки подже-
лудочной железы, а метаанализ [47] показал только 
тенденцию к сохранению массы тела. в одном из ис-
следований получены весьма позитивные данные: 
зФТ способствовала поддержанию массы тела паци-

ентов в течение восьми недель; отмечено увеличение 
коэффициента абсорбции жира на 12% в группе зФT  
(в группе плацебо он снизился на 8%) [47]. в метаанализе 
[38] перспективных и ретроспективных наблюдатель-
ных исследований показано положительное влияние 
зФТ – увеличение выживаемости пациентов на 3,8 ме-
сяца, повышение массы тела и тенденция к улучшению  
качества жизни. 
Принципиально важно проводить регулярный конт-
роль эффективности зФТ, чтобы оценить адекват-
ность рекомендованной дозы и необходимость допол-
нительной нутритивной поддержки для коррекции 
дефицита витаминов и  микроэлементов. Многие 
эксперты подчеркивают обоснованность индивиду-
ального подхода к  подбору поддерживающих мер. 
Проблему может представлять также недостаточное 
следование рекомендациям по зФТ. 

ЭкзПН при муковисцидозе и других заболеваниях, 
ассоциированных с мутациями гена CFTR
ЭкзПН развивается вследствие обструкции прото-
ков ПЖ вязким секретом и  прогрессирующей по-
тери функционирующей паренхимы поджелудоч-
ной железы. вследствие мутации гена CFTR (Cystic 
Fibrosis Transmembrane Conductance Regulator; англ. – 
трансмембранный регулятор муковисцидоза) наруша-
ется функция хлоридного мембранного канала, умень-
шается объем панкреатического секрета и происходит 
гиперконцентрация его белковых компонентов. Белок 
осаждается в просвете протоков, вызывая их обструк-
цию и прогрессирующее повреждение паренхимы, ко-
торое выражается в форме острого рецидивирующего 
или хронического панкреатита. Распространенность 
ЭкзПН при заболеваниях, ассоциированных с мута-
цией CFTR, достигает 80–90%; риск ее развития и тя-
жесть течения определяется типом мутации [48]. При 
«тяжелых» биаллельных мутациях (классы I, II, III, vI) 
ЭкзПН развивается в раннем возрасте (при муковис-
цидозе в 85% случаев уже на первом году жизни). При 
носительстве более «легких» мутаций с сохранением 
некоторой активности хлоридных каналов (классы Iv 
и v) или одной «тяжелой» и одной «легкой» мутаций 
функция ПЖ может нарушаться позднее [48]. Однако 
и в этих случаях риск развития ЭкзПН повышен более 
чем в пять раз [49]. 
Диагностика ЭкзПН при муковисцидозе проводится 
по общим правилам. При распознавании муковисци-
доза необходимо провести скрининг на ЭкзПН. Поло-
жительный результат теста должен быть подтвержден 
вторым тестом в течение трех месяцев. При получе-
нии отрицательного или сомнительного результата 
необходимо продолжить контроль функционально-
го состояния поджелудочной железы. Как правило, 
детям с сохранной функцией ПЖ ежегодно оценива-
ют активность Fe-1; оценка «вне графика» показана 
в случаях задержки развития, похудания, при болях 
в животе, атаках острого панкреатита, диарее, дефи-
ците жирорастворимых витаминов. в возрасте старше 
16 лет при сохранной функции ПЖ наблюдение также 
продолжают по индивидуализированному плану  – 
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в соответствии с установленными мутациями. если 
установлено носительство двух мутаций классов I–III, 
при которых риск развития ЭкзПН промежуточный 
или высокий, показана оценка активности Fe-1 еже-
годно; оценка «вне графика» показана при появлении 
характерных клинических симптомов. если установ-
лено носительство мутаций классов Iv–vI, характе-
ризующихся более низким риском развития ЭкзПН, 
обследование целесообразно проводить только при 
появлении подозрительных симптомов. При наличии 
других заболеваний, ассоциированных с мутациями 
гена CFTR, также необходимо провести скрининго-
вое исследование для исключения ЭкзПН. Положи-
тельный результат теста должен быть подтвержден 
вторым тестом в течение трех месяцев. План дальней-
шего наблюдения строится индивидуально. ЭкзПН 
оказывает значительное влияние на течение муковис-
цидоза, риск развития осложнений, связанных с на-
рушением трофологического статуса (в том числе со 
стороны легких) и продолжительности жизни паци-
ентов [50]. выявление и лечение экзокринной недо-
статочности, как и нутритивная поддержка, особен-
но важны в раннем возрасте для нормального роста 
и предотвращения дефицита питательных веществ. 
в отсутствие нарушений экзокринной функции даль-
нейшее течение заболевания предсказать сложно. 
Особое внимание регулярному обследованию с целью 
выявления ЭкзПН следует уделять при наличии атак 
острого панкреатита или выявлении хронического 
панкреатита (исследование активности Fe-1 не реже 
одного раза в год) [1]. всем пациентам с муковисци-
дозом и  сохраненной экзокринной функцией ПЖ 
показан мониторинг клинических и  лабораторных 
признаков экзокринной недостаточности (стеаторея, 
потеря массы тела, дефицит жирорастворимых вита-
минов) и эпизодов дистальной кишечной непрохо-
димости. Лечение ЭкзПН проводится в соответствии 
с общими рекомендациями; дозу панкреатина рас-
считывают в соответствии с возрастом и массой тела 
пациента [50]. Младенцам ферменты дают в гранулах 
с ложки со сцеженным грудным молоком, молочной 
смесью или яблочным пюре; в ряде случаев прибега-
ют к назначению «незащищенных» порошкообраз-
ных ферментов. Порошкообразные ферменты также 
могут использоваться при энтеральном зондовом пи-
тании, их следует вводить в виде болюсов, не смеши-
вая с пищей, а добавление ингибиторов протонной 
помпы в подобных случаях помогает предотвратить 
инактивацию липазы в кислой среде. в России по-
рошкообразные ферменты в настоящее время не при-
меняются, а минимикросферы могут использоваться 
при зондовом питании.
зФТ, а  также высококалорийная диета с  повышен-
ным содержанием жира способствуют нормальному 
развитию и  повышению выживаемости пациентов 
с муковисцидозом. На фоне лечения необходимо регу-
лярно контролировать антропометрические и трофо-
логические показатели, оценивать симптомы со сто-
роны органов пищеварения – это помогает оценивать 
адекватность терапии. 

ЭкзПН после оперативных вмешательств

Операции на поджелудочной железе 
ЭкзПН после операций на поджелудочной железе 
может иметь сложный патогенез: удаление функцио-
нирующей паренхимы, нарушение постпрандиальной 
стимуляции панкреатической секреции при резекции 
двенадцатиперстной кишки, неадекватное смешива-
ние панкреатических ферментов с содержимым при 
нарушении анатомии ЖКТ. Частота развития ЭкзПН 
после операций зависит от типа вмешательства, ис-
ходного состояния секреции; на результаты оцен-
ки также влияет тип диагностического теста и срок 
его проведения. После тотальной панкреатэктомии 
ЭкзПН развивается в 100% случаев; стоит отметить, 
что более чем у  половины пациентов характерные 
симптомы не развиваются [2, 51]. Частота ЭкзПН 
после панкреатодуоденальной резекции (ПДР) дости-
гает 92%. После дистальной и центральной резекции 
с панкреатикогастростомией она варьирует от 10 до 
80%; объем остаточной ПЖ < 39,5% рассматривается 
как предиктор развития ЭкзПН [51–53]. При панкреа-
тикогастростомии возможна инактивация панкреати-
ческих ферментов соляной кислотой желудка. 
Диагностика ЭкзПН после операции на поджелудоч-
ной железе проводится по общим правилам, но при 
этом нужно выделить два важных момента: после то-
тальной панкреатэктомии подтверждение ЭкзПН не 
требуется; после ПДР оценка активности Fe-1 по тра-
диционным пороговым значениям не является адек-
ватным методом из-за изменения анатомии верхних 
отделов ЖКТ (присоединение «относительной недо-
статочности»). Таким образом, объективное подтвер-
ждение ЭкзПН у оперированных пациентов может 
представлять определенные сложности. Ряд экспертов 
рассматривает в качестве наиболее приемлемого мето-
да расчет коэффициента абсорбции жира [54]. Также 
применяют дыхательный тест с  13C-СТГ, хотя этот 
метод не стандартизован и он недоступен в России. 
Клиническое значение ЭкзПН у пациентов, перенес-
ших операции на поджелудочной железе, аналогично 
таковым при других заболеваниях. 
Лечение ЭкзПН после операций на поджелудочной 
железе проводится по общим принципам, однако 
после тотальной панкреатэктомии и  ПДР целесоо-
бразно назначать более высокую начальную дозу пан-
креатина. Контроль эффективности зФТ строится 
по общим правилам. если на фоне зФТ симптомы со 
стороны ЖКТ не регрессируют, необходимо исклю-
чить другие причины, в частности нарушение крово-
обращения в системе верхней брыжеечной артерии, 
избыточный бактериальный рост в  тонкой кишке, 
демпинг-синдром, мальабсорбцию желчных кислот, 
инфекцию, вызываемую Clostridiodes difficile, и другие 
заболевания кишечника.

Операции на верхних отделах ЖКТ
ЭкзПН после операции на верхних отделах ЖКТ 
может развиваться вследствие нарушений гумораль-
ной и нервной регуляции панкреатической секреции, 

Обзор



52 Эффективная фармакотерапия. 22/2025

асинхронии билиопанкреатической секреции и опо-
рожнения желудка, а также избыточного бактериаль-
ного роста в тонкой кишке. После эзофагоэктомии 
снижение панкреатической функции регистрируют 
у 16–57% пациентов [55]. Частота ЭкзПН после опе-
рации на желудке исследована недостаточно полно. 
в  тесте со стимуляцией секретином и  церулеином 
показано, что после операции на желудке снижает-
ся секреция бикарбоната и липазы, у 67% пациентов 
развивается стеаторея [56]. После тотальной гастр-
эктомии тяжелая ЭкзПН развивается в течение бли-
жайших трех месяцев у всех пациентов. После субто-
тальной гастрэктомии стеаторея развивается у двух 
третей пациентов, чаще после наложения анастомоза 
по Ру [57]. После бариатрических операций частота 
ЭкзПН, по данным эластазного теста, составляет от 
4,2–9% при использовании рукавной гастропласти-
ки и проксимального шунтирования желудка по Ру 
до 48% после дистального желудочного шунтирова-
ния. По данным дыхательного теста с 13C-СТГ, частота 
ЭкзПН после билиопанкреатического шунтирования 
составила 75% [58]. Необходимо отметить, что анализ 
активности Fe-1 не является надежным тестом для 
оценки ЭкзПН после операции на верхних отделах 
ЖКТ, поскольку он не позволяет оценить эффект по-
стпрандиальной асинхронии опорожнения желудка 
и  билио-панкреатической секреции. Более инфор-
мативны дыхательный тест с 13C-СТГ, а также опре-
деление коэффициента абсорбции жира; оба метода 
фактически оценивают переваривание и всасывание 
жира. При подозрении на развитие ЭкзПН рекомен-
дуется ориентироваться на возникновение характер-
ной симптоматики. Клинические последствия ЭкзПН 
после операций на верхних отделах ЖКТ могут быть 
аналогичны таковым при других заболеваниях. Лече-
ние проводится согласно общим принципам. зФТ спо-
собствует повышению качества жизни, улучшению 
общего самочувствия и снижению смертности, свя-
занной с трофологической недостаточностью [2, 51].  
Недостаточно изучен вопрос о  целесообразности 
приема гранул панкреатина без капсулы, чтобы обес-
печить их лучшее перемешивание с пищей, с кислой 
жидкостью (pH < 5,5). После бариатрической операции 
при подтвержденной ЭкзПН или наличии характер-
ных кишечных симптомов и признаков дефицита нут-
риентов зФТ составляет часть алгоритма лечения [59].  
вопрос о влиянии зФТ на достижение целевой массы 
тела после бариатрических вмешательств недостаточ-
но изучен.

ЭкзПН у пациентов с сахарным диабетом
Развитие ЭкзПН у  пациентов с  диабетом  – много-
факторный процесс, который связан с потерей тро-
фического и стимулирующего действия инсулина на 
ацинарные клетки, атрофией островков. значитель-
ную роль играет дисфункция вегетативной нервной 
системы. Фиброз и липоматоз поджелудочной желе-
зы, нарушение секреции глюкагона и соматостатина 
также считаются значимыми патогенетическими фак-
торами.

По результатам исследований, проведенных у пациен-
тов с сахарным диабетом (СД) 1-го и 2-го типов, с ис-
пользованием эластазного теста снижение секреции 
ПЖ обнаруживают часто, однако истинная частота 
ЭкзПН при СД считается неустановленной. Сниже-
ние показателей Fe-1 наблюдается при СД с частотой 
от 10 до 50%. По результатам недавнего метаанали-
за средняя частота при СД 2-го типа составляет 22% 
(95% ДИ 15–31%) [60]. Низкие результаты эластазного 
теста чаще выявляют при СД 1-го типа, чем при СД 
2-го типа [61], низкая активность эластазы кала кор-
релирует с продолжительностью СД. 
Диагностику ЭкзПН у пациентов с СД проводят так 
же, как и в других ситуациях. Клиническая симпто-
матика мальдигестии обычно слабо выражена при 
диабете. Дискомфорт в животе, диарея и метеоризм 
могут быть неверно истолкованы как побочные эф-
фекты антидиабетических препаратов (метформин, 
аГПП-1). Слабая корреляция между экскрецией жира 
с калом, показателями функциональных тестов ПЖ 
и уровнем Fe-1 у пациентов с СД обусловливает поиск 
других причин стеатореи (целиакия, синдром избы-
точного бактериального роста) [62]. Одновременное 
разрушение экзокринной и эндокринной паренхимы 
ПЖ (при хроническом панкреатите, раке поджелудоч-
ной железы, после оперативных вмешательств на ПЖ, 
реже – вследствие острого панкреатита, муковисци-
доза или гемохроматоза) приводит к развитию ЭкзПН 
у пациентов с СД 3c типа. 
Клинические последствия ЭкзПН у пациентов с СД 
аналогичны другим клиническим состояниям. При 
выявлении ЭкзПН у пациентов с СД необходимо со-
блюдать повышенную настороженность в отношении 
возможных основных заболеваний ПЖ для ранней 
диагностики и  лечения. Клинические проявления 
ЭкзПН у пациентов с СД сходны с таковыми при дру-
гих патологических состояниях. Скрининг пациентов 
с СД на наличие ЭкзПН показан только при наличии 
соответствующих симптомов или при нарушении ну-
тритивного статуса. зФТ может оказывать положи-
тельное влияние на гомеостаз глюкозы, хотя имеющи-
еся данные противоречивы. адекватная коррекция 
ЭкзПН потенциально может снизить риск сердечно-
сосудистых заболеваний у пациентов с СД.

ЭкзПН при прочих состояниях
ЭкзПН может возникать не только из-за потери па-
ренхимы органа, как, например, при хроническом 
панкреатите, после панкреонекроза или резекции ПЖ 
(«первичная ЭкзПН»), но и  вследствие нарушения 
стимуляции панкреатической секреции при заболе-
ваниях тонкой кишки («вторичная ЭкзПН») или из-за 
изменения условий действия ферментов, когда нор-
мальная панкреатическая секреция не обеспечивает 
полное переваривание нутриентов («относительная 
ЭкзПН»).
С возрастом наблюдается тенденция к  снижению 
внешнесекреторной функции ПЖ. Старение приводит 
к изменению объема, структуры и кровотока в ПЖ. 
Несмотря на противоречивость некоторых исследова-
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ний роли возраста как фактора риска ЭкзПН, ряд работ 
показывает снижение продукции ферментов и/или би-
карбонатов после стимуляции секретином у пожилых 
[63], что подтверждается результатами эластазного 
теста. По результатам большого популяционного ис-
следования (n = 914, возраст – 50–75 лет) выявлен низ-
кий уровень Fe-1 (< 200 мкг/г) у 11,5% участников [64].  
в другом исследовании (n = 159) сниженный уровень 
Fe-1 обнаружен у 21,7% лиц старше 60 лет [65]. Такти-
ка ведения пожилых пациентов с доказанной ЭкзПН 
не должна отличаться от стандартных подходов к ле-
чению данного состояния у других пациентов.
Низкие результаты эластазного теста обнаружены 
у 9,5–35,5% пациентов с так называемой неалкоголь-
ной жировой болезнью ПЖ (липоматозом ПЖ) [66]. 
Клиническая значимость данных наблюдений оста-
ется спорной: в наблюдательном исследовании, в ко-
тором участвовало 25% пациентов с низким уровнем 
Fe-1, ни у  кого не было обнаружено клинических 
проявлений ЭкзПН. При этом отмечено, что у всех 
обследованных с низкими показателями Fe-1 были 
нормальные результаты дыхательного теста с 13C-СТГ 
и отсутствовали отклонения биохимических маркеров 
трофологической недостаточности [66]. в большом 
популяционном исследовании с  участием 1458 до-
бровольцев обнаружена обратная зависимость между 
содержанием жира в ПЖ, определяемым при МРТ, 
и уровнем Fe-1, что свидетельствует о потенциаль-
ной взаимосвязи стеатоза ПЖ и нарушения ее экзо-
кринной функции [67]. По результатам исследования 
с участием 109 пациентов, которым проводили бен-
тиромид-тест, выявлены патологические результаты 
у 56,9% обследуемых, однако корреляции между коли-
чеством жира в ПЖ, по данным компьютерной томо-
графии, и наличием ЭкзПН не было установлено [68]. 
Таким образом, вопросы о клинической значимости 
липоматоза ПЖ и его причинно-следственной связи 
с развитием ЭкзПН остаются открытыми.
ЭкзПН может развиваться у  пациентов с  хрониче-
скими заболеваниями печени вне зависимости от на-
личия панкреатита в анамнезе, при этом печеночная 
недостаточность и ЭкзПН характеризуются различ-
ными темпами прогрессирования. Согласно совре-
менным данным, пока не удается оценить риски раз-
вития ЭкзПН при хронических заболеваниях печени 
и желчевыводящих путей как при чрезмерном упо-
треблении алкоголя, так и при неалкогольной ЖБП.
У пациентов с впервые выявленной целиакией низкие 
уровни Fe-1 и низкие результаты бентиромид-теста 
отмечают в 10,5–46,5% случаев (общая частота – 26,2%, 
на фоне безглютеновой диеты – 8%) [69]. Патогенез 
ЭкзПН при впервые диагностированной целиакии, 
вероятно, связан с нарушением высвобождения сти-
муляторов панкреатической секреции – холецистоки-
нина и секретина из пораженной слизистой оболочки 
тонкой кишки [70]. Кроме того, снижается усвоение 
аминокислот в тонкой кишке, что снижает доступ-
ность предшественников синтеза ферментов ПЖ. 
На фоне белковой недостаточности могут возникать 
и морфологические изменения в паренхиме ПЖ. Об-

следование для исключения ЭкзПН следует проводить 
при тяжелой трофологической недостаточности в де-
бюте целиакии или при персистирующих симптомах, 
сохраняющихся на фоне соблюдения безглютеновой 
диеты. Установленный диагноз целиакии повышает 
потребность в зФТ в 5,3 раза. 
Общая частота ЭкзПН у  пациентов с  синдромом 
раздраженного кишечника (СРК) составляет 4,6% 
(22/478), в диапазоне от 1,8 до 6,1% [71]. К этим оценкам 
нужно относиться очень осторожно, поскольку суще-
ствует пересечение симптоматики между СРК с пре-
обладанием диареи (СРК-Д) и ЭкзПН. Низкие значе-
ния Fe-1 выявлены у 4–13% пациентов с СРК-Д [71].  
Клиническая значимость СРК и сочетание с ЭкзПН 
до сих пор неясны. Снижение активности эласта-
зы кала, которое может быть связано с  ЭкзПН, 
обнаружено у  4,6% (95% ДИ 2,2–8,3%) (n = 10),  
у 5 (2,53%) пациентов (95% ДИ 0,8–5,3%) были призна-
ки ЭкзПН тяжелой степени. Лишь у 2 (1%) пациентов 
из общего числа обследованных обнаружены призна-
ки хронического панкреатита, по данным лучевых 
методов диагностики [72]. Эффективность зФТ при 
СРК недостаточно документирована, рандомизиро-
ванные или слепые исследования не проводили. От-
крытое исследование показало значительное улучше-
ние симптомов у пациентов с низким уровнем Fe-1 
(< 100 мкг/г) по сравнению с пациентами с нормаль-
ной активностью эластазы [73].
Для более детального освещения ЭкзПН при билиар-
ной патологии, после холецистэктомии, на фоне язвен-
ной болезни желудка и двенадцатиперстной кишки, 
функциональной диспепсии необходимы дальнейшие 
исследования.

Заключение
Диагностика вторичной ЭкзПН представляет собой 
более сложную задачу по сравнению с  первичной 
ЭкзПН. Этиологическими факторами как первич-
ной, так и вторичной ЭкзПН являются хроническое 
употребление алкоголя и табакокурение. Патология 
пищеварительного тракта без явного вовлечения 
ПЖ в 30–50% случаев сопровождается снижением ее 
экзокринной функции. При сахарном диабете внеш-
несекреторная недостаточность ПЖ наблюдается 
с частотой 22%, чаще – при СД 1-го типа. Пациен-
там с  функциональными гастроэнтерологически-
ми расстройствами необходимо включение в схему 
комплексной терапии панкреатических ферментов 
в адекватных дозировках. Объем активной паренхи-
мы и функция ПЖ снижаются с возрастом: ЭкзПН 
выявляется у 5% лиц старше 70 лет и у 10% пациентов 
старше 80 лет. вторичная ЭкзПН сочетается не толь-
ко со снижением качества жизни, но и с клинически 
значимыми нарушениями трофологического статуса. 
заместительная терапия в сочетании с нутритивной 
поддержкой (витамины/микроэлементы) сущест-
венно снижает риски вторичных нутритивных на-
рушений. Препаратом выбора, согласно актуальным 
клиническим рекомендациям, является панкреатин 
в капсулах с размером частиц до 2 мм (Креон®).  
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The article presents a modern concept of pancreatic exocrine insufficiency syndrome (PEI) based  
on the latest European guidelines for PEI diagnosis and management. The concept summarizes the latest data 
on PEI prevalence, its clinical manifestations and approaches to diagnostics and therapy. PEI is defined  
as a decrease in the exocrine function of the pancreas which leads to the impaired absorption of nutrients.  
The most common causes of PEI are pancreatic diseases and surgical resection ("primary PEI"). Besides,  
it may be caused by the impaired stimulation of pancreatic secretion in case of diseases of the small intestine 
("secondary PEI") or in case of changes in the enzyme activity when preserved pancreatic secretion does not 
ensure normal digestion of nutrients ("relative PEI"). PEI diagnostics requires a comprehensive approach, 
including assessment of the symptoms associated with maldigestion, malabsorption, and of the nutritional 
status. If diagnostic techniques are not available or poorly accessible, such as the breathing test with labeled 
triglycerides, it is recommended to focus on nutritional disorders with the proven pancreatic disease.
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Инфекция Helicobacter pylori 
в стареющей популяции: 
актуальные аспекты 
клинической практики

Старение населения – увеличение количества пожилых (лиц старше 60 лет) в общей численности популяции  
является глобальным трендом XXI века. Для пожилых лиц характерно увеличение числа сопутствующих 
заболеваний, большее число принимаемых лекарственных средств, кроме того, изменяется физиология 
различных органов и систем, что может приводить к особенностям течения инфекции Helicobacter pylori  
(H. pylori) и обусловливает необходимость учета различных факторов при подборе терапии.  
Цель исследования – предоставить читателям современные представления о течении инфекции H. pylori 
у пожилых пациентов, особенностях диагностики и лечения в этой возрастной группе. Проведен поиск 
научных публикаций в базах данных PubMed/Medline, Embase, Cyberleninka, Elibrary с использованием ключевых 
слов Helicobacter pylori в сочетании с Elderly, и/или Treatment, и/или Diagnosis и их русскоязычных эквивалентов 
в отечественных базах данных. Обзор основан на анализе источников, соответствующих критериям поиска. 
Инфекция H. pylori усугубляет возрастные изменения слизистой оболочки желудка и обусловливает более 
высокий риск осложнений, таких как желудочные кровотечения. Длительность течения инфекции может 
вносить вклад в формирование «внежелудочных» проявлений, которые осложняют течение сопутствующих 
заболеваний у пожилых. Серологическая диагностика H. pylori недостаточно надежна у пациентов старших 
возрастных групп, в связи с чем для подтверждения наличия инфекции целесообразно использование 
подтверждающих тестов, в том числе инвазивных, в особенности при наличии «тревожных симптомов». 
Эффективность антихеликобактерной терапии у пожилых является достаточно высокой, особенно с 
учетом наличия сопутствующих заболеваний. При этом риски нежелательных явлений при проведении 
лечения у лиц старшего возраста сопоставимы с таковыми у более молодых пациентов. Рациональное 
назначение антихеликобактерной терапии с учетом данных о региональной частоте выявления 
устойчивости H. pylori к антибиотикам и при соблюдении приверженности к приему препаратов позволяют 
уменьшить риски осложнений и вносят существенный вклад в обеспечение здорового долголетия.

Ключевые слова: Helicobacter pylori, пожилые пациенты, клиническое течение, диагностика, лечение
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Введение
Старение населения – увеличение количества пожилых 
(старше 60 лет) лиц в общей численности популяции – 
является тенденцией, характерной для большинства 
стран в XXI в. По прогнозам Организации Объединен-
ных Наций, количество пожилых лиц в мире удвоится 
к 2050 г. и будет составлять не менее 1,6 млрд человек [1]. 
Тенденция к увеличению доли пожилых лиц в обществе 
затрагивает практически все развитые страны, включая 
Россию. Так, в соответствии с данными Федеральной 
службы государственной статистики, доля лиц в воз-
расте 65 лет и старше в России увеличилась с 2014 по 
2024 г. с 19,4 до 24% (рис. 1) [2]. Это приводит к необхо-
димости определения новых подходов к здоровьесбере-
жению, которые, в свою очередь, должны основываться 
на данных актуальных исследований, касающихся эпи-
демиологии, течения заболеваний в пожилом возрасте, 
подходов к их профилактике и лечению. 
Основные проблемы, свойственные людям старшего 
возраста, связаны с увеличением доли приобретенных 
заболеваний – прежде всего сердечно-сосудистой сис-
темы, опорно-двигательного аппарата, органов дыха-
ния и других. С одной стороны, это создает предпосыл-
ки к развитию неблагоприятных изменений слизистой 
оболочки желудочно-кишечного тракта вследствие на-
рушений кровоснабжения и восстановления слизистой 
оболочки в ответ на повреждения, с другой – наличие 
этих заболеваний ассоциировано с приемом большого 
количества лекарственных препаратов, рисков поли-
прагмазии и, как следствие, более высокими рисками 
нежелательных явлений [3]. Немаловажным является 
изменение анатомических и  функциональных осо-
бенностей органов и систем организма с возрастом, 
а также возможное изменение скорости метаболизма, 
в том числе после приема различных лекарственных 
препаратов, в связи с чем необходима индивидуали-
зация лекарственной терапии с  учетом указанных 

особенностей [4]. Наконец, в случае инфекционных 
заболеваний особенно важен анализ предшествующей 
лекарственной (в том числе антибактериальной) тера-
пии, поскольку опыт применения фармакологических 
средств различных групп возрастает, что определяет 
увеличение вероятности множественной резистентно-
сти микроорганизмов к используемым препаратам.
Инфекция Helicobacter pylori (HP), обусловленная гра-
мотрицательной бактерией, колонизирующей слизи-
стую оболочку желудка, и определяющая развитие ряда 
заболеваний, в том числе хронического гастрита, язвен-
ной болезни, аденокарциномы желудка и MaLT-лим-
фомы, несмотря на значительные успехи, достигнутые 
в последнее десятилетие благодаря внедрению единых 
протоколов диагностики и  лечения, остается одной 
из наиболее распространенных инфекций в  России 
и в мире [5–7]. Эпидемиологические исследования сви-
детельствуют, что распространенность HP в мире со-
ставляет более 70% у лиц старшего возраста с наличием 
заболеваний желудочно-кишечного тракта и около 60% 
у пожилых людей без клинических проявлений [8–9]. 
По данным исследования, охватывающего большин-
ство федеральных округов, в России более трети лиц 
старших возрастных групп инфицированы данным 
микроорганизмом [10]. Помимо общеизвестных ри-
сков, связанных непосредственно с наличием инфек-
ции, таких как воспаление слизистой оболочки желуд-
ка и  двенадцатиперстной кишки, у  пожилых людей 
HP может сопровождаться рисками, обусловленными 
длительным, зачастую практически бессимптомным 
течением инфекции [11]. Эти риски могут проявляться 
как со стороны органов желудочно-кишечного тракта, 
так и системно, затрудняя терапию других заболеваний 
[12]. Это подчеркивает актуальность систематизации 
данных об особенностях течения заболевания, диаг-
ностики, профилактики и лечения этого заболевания 
у пациентов пожилого возраста.
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Рис. 1. Возрастная структура населения России по данным Росстата (2014–2024 гг.) [по 2, цифровые данные преобразованы 
в графический вид]
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Цель исследования – провести анализ современных дан-
ных об особенностях течения, диагностики и лечения 
инфекции HP у пожилых лиц.

Материал и методы
Для проведения анализа проведен поиск научных пу-
бликаций в  базах данных PubMed/Medline, embase, 
Cyberleninka, eLibrary с использованием ключевых слов 
Helicobacter pylori в сочетании с elderly, и/или Treatment, 
и/или Diagnosis и  их русскоязычных эквивалентов 
в отечественных базах данных. При включении в анализ 
принимали во внимание наличие описания применяв-
шегося воздействия, анализируемых исходов, данные 
статистической обработки результатов. Дублирующи-
еся публикации исключали из анализа. ввиду крайней 
разнородности результатов различных исследований, 
обусловленной гетерогенностью демографических дан-
ных групп пациентов, невозможностью полного учета 
как клинической картины, так и сопутствующих забо-
леваний и применяемых видов лечения, а также вари-
абельности методов получения данных, материал был 
структурирован в соответствии с ключевыми элемента-
ми, соответствующими цели проведенного обзора.

Результаты
в ходе работы было выявлено 213 исследований. После 
исключения дублирующихся публикаций и анализа ре-
левантных были проанализированы 58 исследований, 
включенных в настоящий обзор и сгруппированных 
с учетом его цели. 

Клинические проявления инфекции HP у пожилых лиц 

Проявления со стороны пищеварительной системы 
Морфологическое и функциональное ремоделирова-
ние слизистой оболочки желудка в пожилом возрасте 
создает более благоприятные условия для HP, а также 
создает предпосылки к формированию особенностей 
течения заболевания. в частности, к таким особенно-
стям относятся снижение кровотока в слизистой обо-
лочке желудка, увеличение концентраций активных 
форм кислорода и, как следствие, гипоксия и апоптоз ее 
клеток [13–14]. в исследовании a.S. Tarnawski и соавт. 
было показано, что кровоток в слизистой оболочке же-
лудка у пожилых людей снижается более чем на 60%, 
что способствует прогрессированию атрофии [15].  
еще одной характерной чертой изменений слизистой 
оболочки желудка при старении является нарушение 
процессов ангиогенеза [16]. атрофия может вызывать 
уменьшение выработки бикарбонатов и простагланди-
нов в желудке [17]. Помимо этого, атрофия и снижение 
кровотока способствуют изменению микробного раз-
нообразия в слизистой желудка – с возрастом наблю-
дается снижение количества бактерий типа Firmicutes, 
таких родов как Fusobacterium, Rothia и Prevotella, что 
считается более благоприятным для персистирования 
инфекции HP [18]. в совокупности эти изменения при-
водят к прогрессированию гипоксии клеток, развитию 
дистрофических изменений, а также повышенной вос-
приимчивости к  действию повреждающих агентов, 

таких как прием нестероидных противовоспалитель-
ных препаратов (НПвП). Усиливает действие поврежда-
ющих факторов, а также способствует формированию 
особенностей клинических проявлений, свойственное 
старшим возрастным группам уменьшение выражен-
ности и активности мышечной ткани, в частности стен-
ки желудка [19]. Следствием этого может быть более 
длительное нахождение повреждающего агента на сли-
зистой оболочке, развитие «застойных явлений», кли-
нически выражающихся в формировании симптомов 
диспепсии, и «анорексии старения», которые, в свою 
очередь, могут приводить к нарушению обеспеченно-
сти нутриентами и дальнейшему ухудшению трофики 
стенки желудка [20]. 
Считается, что в большинстве случаев НР как в целом, 
так и у лиц пожилого возраста, протекает бессимптомно 
или с минимальными клиническими проявлениями [21].  
Эти проявления могут включать хроническую диспеп-
сию (дискомфорт в верхней части живота), боль в эпи-
гастральной области, вздутие живота, тошноту или 
отрыжку, однако в пожилом возрасте эти симптомы 
зачастую недооцениваются, расцениваются как «воз-
растные проблемы» желудочно-кишечного тракта, что 
может приводить к поздней диагностике и осложнени-
ям, обусловленным прогрессированием болезни. Яз-
венная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки 
является основным проявлением HP во всех возраст-
ных группах, однако заболеваемость ею увеличивается 
с возрастом и у пожилых людей это заболевание имеет 
свои особенности. Прежде всего, к ним относится более 
частая манифестация язвенной болезни в виде крово-
течения и прободения [8]. Результаты исследований 
свидетельствуют о том, что риск осложненного течения 
язвенной болезни у лиц старше 60 лет в 61 раз выше по 
сравнению с другими возрастными группами, что объ-
ясняется возрастными особенностями желудочно-ки-
шечного тракта, описанными выше, более высокой рас-
пространенностью HP у пожилых лиц и более частым 
приемом различных лекарственных средств для лече-
ния хронических заболеваний, бремя которых выше 
в старших возрастных группах, прежде всего – НПвП, 
бифосфонатов, дезагрегантов (аспирина) и варфарина 
[22]. хроническая инфекция HP во всех случаях приво-
дит к хроническому гастриту, который с годами может 
прогрессировать до атрофического гастрита и кишеч-
ной метаплазии. Распространенность атрофического 
гастрита в возрасте 50 лет составляет в среднем 4,8%, 
в то время как в группе 65–70 лет практически удваива-
ется, достигая 8,7% [23]. 
атрофический гастрит является предраковым состо-
янием, особенно если он сопровождается кишечной 
метаплазией. в связи с этим всем людям, инфициро-
ванным HP, включая пожилых людей, рекомендуется 
эрадикационная терапия, если нет серьезных про-
тивопоказаний. Эрадикация HP у пожилых пациен-
тов может частично обратить вспять или остановить 
прогрессирование атрофии желудка и таким образом 
помочь предотвратить рак желудка [24] – заболевание, 
чаще встречающееся у пожилых людей, при котором 
HP является наиболее важным и устранимым факто-
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ром риска [25]. HP повышает вероятность развития 
рака желудка, а успешная эрадикация микроорганизма 
снижает заболеваемость раком желудка и смертность 
в группах высокого риска. в исследовании L. Hudak 
и соавт. было показано, что рак желудка развился лишь 
у 1,6% (из 4206) участников исследования, которым 
проводилась эрадикационная терапия, в то время как 
у тех, кому лечение не проводилось, частота развития 
этого заболевания составила 3,0% (из 4117), авторами 
исследования также было продемонстрировано сниже-
ние смертности от рака желудка при успешном излече-
нии инфекции [26]. 
Таким образом, хотя у многих пожилых лиц инфек-
ция HP не сопровождается явными проявлениями, 
заболевание может характеризоваться формировани-
ем рефрактерной диспепсии, более высокими рисками 
развития язвенной болезни (часто осложняющейся кро-
вотечением) и повышенным риском неоплазии желудка 
из-за длительного течения воспалительного процесса, 
развития атрофии и метаплазии слизистой оболочки.

Системные проявления инфекции HP у пожилых лиц
Помимо пищеварительной системы, инфекция HP 
вследствие ассоциированных с ней системных воспали-
тельных и иммунных реакций может приводить к ряду 
проявлений вне желудочно-кишечного тракта, что осо-
бенно актуально у пожилых людей. 
Железодефицитная анемия (ЖДА). Распространен-
ность идиопатической ЖДа у пожилых людей выше, 
чем у молодых лиц, что, вероятно, может быть связано 
и с длительным течением инфекции HP [27–28]. хро-
ническое воспаление слизистой желудка, вызванное 
НР, может приводить к микроскопической кровопо-
тере или язвенному кровотечению, а также снижению 
всасывания железа из-за атрофии слизистой оболоч-
ки желудка и уменьшения кислотопродукции (и как 
следствие  – невозможности трансформации железа 
в форму, доступную для усвоения в нижележащих от-
делах желудочно-кишечного тракта) [29]. У лиц, ин-
фицированных HP, концентрации железа в сыворотке 
крови ниже и  распространенность ЖДа выше, чем 
у неинфицированных [21]. в соответствии с текущи-
ми рекомендациями по диагностике и лечению HP, при 
выявлении идиопатической ЖДа целесообразно про-
водить диагностику инфекции HP и лечение в случае 
обнаружения [24]. 
Дефицит витамина В12 является распространенным 
состоянием у пожилых пациентов, при этом одной из 
причин его развития считается инфекция HP. Дейст-
вительно, хроническое воспаление слизистой оболочки 
желудка на фоне хеликобактериоза может приводить 
к уменьшению выработки внутреннего фактора Касла 
и нарушать доступность витамина в12, поступающего 
с пищей [30]. Клиническими проявлениями дефици-
та в12 являются макроцитарная анемия, полинейропа-
тия, глоссит, а также более быстрое прогрессирование 
атеросклероза [31]. При этом как железодефицитная, 
так и в12-дефицитная анемия могут ухудшать течение 
сердечно-сосудистых заболеваний, таких как ишеми-
ческая болезнь сердца. в то же время эрадикационная 

терапия позволяет предотвратить прогрессирование 
дефицитных состояний и  препятствовать развитию 
осложнений.
Неврологические нарушения. Деменция и  болезнь 
альцгеймера являются заболеваниями, ассоциирован-
ными с возрастом, и имеют высокое социальное значе-
ние. Их распространенность удваивается каждые пять 
лет после достижения 65 лет. Эпидемиологические ис-
следования, проведенные в последнее время, свидетель-
ствуют о том, что HP может участвовать в развитии этих 
проявлений вследствие различных механизмов [32]. 
Было высказано предположение о непосредственном 
вовлечении бактерии HP в процессы нейродегенерации 
из-за возможного прохождения через гематоэнцефа-
лический барьер по орально-назально-обонятельному 
пути или при помощи циркулирующих моноцитов, ин-
фицированных HP при дефектной аутофагии. Также 
предполагают наличие аутоиммунных механизмов, 
индуцируемых НР. Метаанализ 10 исследований сви-
детельствовал о том, что в случае наличия инфекции 
НР риск развития деменции был выше на 36% (сум-
марный относительный риск составил 1,36), хотя чет-
кой значимой связи с развитием болезни альцгеймера 
выявлено не было [33]. возможность предотвращения 
рисков развития нейродегенеративных заболеваний 
в настоящее время изучена мало, однако проведение 
эрадикационной терапии целесообразно во всех случа-
ях выявления HP у взрослых пациентов [21].
Инфекция НР также была связана с другими возраст-
ными заболеваниями, включая хронические сердеч-
но-сосудистые и метаболические нарушения. Являясь 
фактором напряжения иммунного ответа, НР может 
приводить к ряду иммунно-опосредованных состоя-
ний, таких как аутоиммунный тиреоидит с развитием 
гипотиреоза, тромбоцитопеническая пурпура и других 
[34–35]. выявление подобных взаимосвязей подчерки-
вает возможную вовлеченность НР в формирование 
«внежелудочных» проявлений и важность своевремен-
ной диагностики и лечения.

Диагностика инфекции НР у пожилых лиц 
хотя диагностика инфекции НР строится по единым 
принципам с использованием инвазивных и неинва-
зивных тестов, у пожилых лиц имеется ряд особенно-
стей с необходимостью внимания клинициста, которые 
лишь частично отражены в международных рекомен-
дациях [24]. 
Поскольку у пожилых пациентов имеется более высо-
кий риск развития онкологических заболеваний, одним 
из положений текущих Маастрихтских соглашений 
больным c диспепсией старше 50 лет рекомендуется 
проводить эндоскопическое исследование верхних от-
делов пищеварительного тракта, а исследование анти-
тел к НР (IgG) рассматривается как дополнительный 
диагностический инструмент. Неинвазивные тесты 
могут применяться в качестве скрининговых у пожи-
лых пациентов без симптомов, а также для подтвер-
ждения успешности эрадикации. в то же время следует 
принимать во внимание ряд аспектов, связанных с осо-
бенностями неинвазивных тестов у пожилых лиц. 
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Неинвазивные тесты для диагностики HP у пожилых 
лиц. К методам неинвазивной диагностики HP у пожи-
лых лиц относят уреазный дыхательный тест, опреде-
ление антигена НР в кале и определение антител в сы-
воротке крови. 
Уреазный дыхательный тест с 13С мочевиной (13С-УДТ) 
является золотым стандартом диагностики НР. его точ-
ность достигает 96%, и он широко используется как для 
первичной диагностики инфекции, так и для контроля 
ее эрадикации [36]. У пожилых пациентов вследствие 
замедления эвакуации содержимого из желудка и более 
низких исходных концентраций CO2

 показатели 13CO2 
могут быть выше, что, вероятно, требует повышения 
пороговых значений для определения положитель-
ных результатов теста. Кроме того, прогрессирующая 
атрофия слизистой оболочки желудка или развитие 
кишечной метаплазии часто являются причиной лож-
ноположительных результатов 13С-УДТ [37]. На резуль-
таты 13С-УДТ могут влиять недостаточная перфузия 
газов в легких и снижение всасывания их в слизистой 
оболочке желудка, что также может способствовать 
и получению ложноотрицательных результатов [38]. 
С учетом указанных фактов подтверждение наличия 
инфекции должно проводиться как минимум двумя те-
стами (что соответствует рекомендациям Московских 
соглашений по диагностике и лечению HP) и является 
особенно оправданным для лиц старше 60 лет [39]. 
Серологическая диагностика с определением антител 
класса IgG к НР в меньшей степени зависит от морфоло-
гических изменений слизистой оболочки желудка. Ди-
агностическая точность этого метода ниже, чем 13С-УДТ, 
и достигает лишь 67% [40]. в то же время следует при-
нимать во внимание, что у пожилых пациентов высок 
риск ложноположительных результатов, поскольку 
в ряде случаев, даже у ранее не леченных (целенаправ-
ленно от HP) лиц в возрасте 60 лет и старше, наблюда-
ется исчезновение инфекции спонтанно или вследст-
вие ранее проведенного лечения антибактериальными 
средствами по поводу других причин, в то время как 
положительный результат исследования антител 
будет отражать предшествующий контакт с HP [41].  
в связи с этим серологическое исследование само по 
себе не может являться единственным для подтвержде-
ния диагноза у пожилых пациентов, однако оно может 
быть полезно в сочетании с 13С-УДТ или исследованием 
кала на антиген НР для повышения чувствительности. 
Например, положительный анализ на НР IgG при отри-
цательном 13С-УДТ может являться показанием к про-
ведению эндоскопической биопсии, чтобы уточнить, 
действительно ли инфекция была устранена или обсе-
мененность микроорганизмами слизистой оболочки 
желудка имеет низкую плотность. 
Исследование антигена НР в образцах кала многими 
исследователями считается методом, компенсирую-
щим недостатки других неинвазивных диагностиче-
ских тестов. Действительно, он практически не зависит 
от функциональных особенностей дыхательной сис-
темы и наличия атрофии слизистой желудка. Общая 
диагностическая точность метода является высокой, 
достигая 92% [42]. Однако следует иметь в виду, что 

чувствительность его у пожилых пациентов может за-
висеть от других параметров, например от скорости 
транзита кишечного содержимого и  консистенции 
стула, что также определяет необходимость его комби-
нации с другими неинвазивными тестами, или подтвер-
ждения при помощи морфологического или молеку-
лярно-генетического (полимеразная цепная реакция, 
ПЦР) исследования биоптатов слизистой оболочки же-
лудка, полученных в ходе эндоскопического исследова-
ния. Последнее может быть особенно важно при «тре-
вожных симптомах» (анемия, снижение веса, наличие 
симптомов диспепсии, неблагоприятного семейного 
анамнеза в отношении рака желудка и/или результатов 
предыдущих исследований, свидетельствующих о на-
личии атрофии или метаплазии) (рис. 2). 
Инвазивные тесты для диагностики HP у  пожилых 
лиц. Эндоскопическое исследование позволяет не толь-
ко оценить состояние слизистой оболочки желудка, но 
также выполнить биопсию слизистой оболочки желуд-
ка для гистологического исследования и/или проведе-
ния быстрого уреазного теста. 
Быстрый уреазный тест обычно характеризуется высо-
кими показателями чувствительности (85–95%) и спе-
цифичности (95%). Однако чувствительность у пожи-
лых пациентов может быть ниже (57% в сравнении с 75% 
у лиц моложе 60 лет) вследствие меньшей обсемененно-
сти слизистой оболочки, в связи с чем для повышения 
диагностической точности метода требуется взятие ма-
териала из нескольких отделов желудка [43]. Несмотря 
на то, что для гистологического исследования биоптатов 
с проведением специальных окрасок на HP, взятых из 
нескольких участков слизистой оболочки желудка, тре-
буется больше времени, это исследование является наи-
более точным и по сути референсным методом, позволя-
ющим подтвердить диагноз даже при наличии атрофии 
и низкой микробной обсемененности HP [39]. 
в случае забора образцов слизистой оболочки желуд-
ка для гистологического исследования или проведе-
ния быстрого уреазного теста представляется целесо-
образным проведение ПЦР-исследования, поскольку 
данный метод позволяет не только определить наличие 
HP в исследуемом материале, но и выявить наличие 
мутаций в  геноме микроорганизма, определяющих 
устойчивость к антибактериальным средствам – кла-
ритромицину, левофлоксацину, тетрациклину и рифа-
бутину, что может быть особенно важно для пожилых 
пациентов с учетом большой вероятности приема анти-
бактериальных препаратов в течение жизни и развития 
устойчивости микроорганизма к этим препаратам [24, 
44]. Необходимо отметить, что Маастрихтским консен-
сусом пересмотра vI допускается возможность прове-
дения ПЦР-анализа материала, использованного для 
быстрого уреазного теста [24].

Лечение пожилых пациентов, инфицированных HP 
Несмотря на то что современные стратегии лечения 
подразумевают единые подходы к лечению пациентов 
с наличием инфекции HP как у пожилых, так и более 
молодых лиц, необходимость проведения терапии в по-
жилом возрасте продолжает активно обсуждаться. 
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в частности, в качестве аргументов против проведе-
ния эрадикационной терапии приводятся соображе-
ния соотношения стоимости/эффективности. в то же 
время результаты недавно проведенного фармакоэко-
номического анализа с моделированием различных 
аспектов, связанных с HP, продемонстрировали более 
высокие показатели выживаемости с QaLY (длитель-
ность жизни с поправкой на качество) – 7,5 в случае 
проведения эрадикации в сравнении с отсутствием 
лечения [45].
аргументом в пользу проведения эрадикации является 
также то, что при успешном ее проведении снижается 
риск рака желудка даже через 10 лет после окончания 
лечения [25, 46]. Кроме того, успешное излечение от ин-
фекции у пожилых является фактором, предотвраща-
ющим риск развития язвенного кровотечения, которое 
для этой группы больных может оказаться фатальным 
вследствие снижения общих компенсаторных возмож-
ностей организма, а также снижения вероятности раз-
вития (или остановки прогрессирования) тех прояв-
лений, о которых было сказано выше. в связи с этим 
многие авторы сходятся во мнении, что возраст сам по 
себе не должен являться препятствием для проведе-
ния антихеликобактерной терапии – скорее, решение 
должно зависеть от клинического состояния и пред-
почтений пациента. в случаях, когда нет веских аргу-
ментов против (например, когда побочные эффекты 
антибиотиков превышают пользу от их применения, 
истощенное состояние пациента или при крайне низ-
кой ожидаемой продолжительности жизни), большая 
часть экспертов рекомендуют эрадикационную тера-
пию пожилым людям, инфицированным HP.
Индивидуализация терапии подразумевает комплекс-
ную оценку соотношения пользы и риска с учетом не 
только возраста пациента, но и общего состояния его 
здоровья, сопутствующих заболеваний и медикамен-

тозной нагрузки. Следует помнить, что пожилые люди 
часто принимают для лечения сопутствующей пато-
логии комплекс других лекарственных средств, для 
чего необходим учет их возможного взаимодействия 
с препаратами, входящими в состав схем эрадикации. 
Например, кларитромицин может замедлять скорость 
метаболизма некоторых статинов и антиаритмических 
препаратов, повышая их концентрацию в крови, а оме-
празол может ослаблять антитромбоцитарный эффект 
клопидогрела (что может обусловить необходимость 
замены омепразола на пантопразол) [47–48]. 
При наличии сопутствующих заболеваний может по-
требоваться коррекция лечения: например, пациентам 
с почечной недостаточностью или тяжелой печеночной 
недостаточностью, возможно, понадобится коррекция 
доз амоксициллина и кларитромицина [49]. Риски ан-
тибиотик-ассоциированной диареи выше у лиц старше 
60 лет в случае приема двух и более антибактериальных 
средств более двух недель. в случае планирования про-
ведения антибактериальной терапии пациентам пожи-
лого возраста представляется целесообразным назначе-
ние пробиотиков с целью уменьшения рисков развития 
антибиотик-ассоциированной диареи [50–52]. 
Предшествующий опыт использования антибактери-
альных препаратов важен с точки зрения подбора схем 
эрадикационной терапии. Пожилые пациенты имеют 
большую вероятность приобрести резистентность 
к применяемым антибиотикам в течение жизни [53]. 
Например, для лечения респираторных инфекций часто 
используются макролиды и фторхинолоны, а для лече-
ния урогенитальных инфекций  – метронидазол [54]. 
Результаты исследования, проведенного в Китае, свиде-
тельствуют о том, что риски одновременной устойчиво-
сти к двум антибиотикам – метронидазолу и левофлок-
сацину – среди прочих факторов были наиболее тесно 
связаны с возрастом (и у лиц старше 40 лет отношение 

Обзор

Рис. 2. Возможный диагностический алгоритм при инфекции HP у лиц пожилого возраста
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шансов выявления двойной резистентности состави-
ли 1,94 (95%-ный доверительный интервал (95% ДИ) 
1,37–2,75). Полноценный сбор лекарственного анамнеза 
может помочь в индивидуализации терапии у пожилых 
пациентов, однако это не всегда возможно в силу ряда 
причин. в отсутствие доступа к рутинному определению 
чувствительности HP к антибиотикам, рекомендованно-
му международными и отечественными соглашениями, 
стратегией является выбор схемы антибактериальной 
терапии на основе данных об устойчивости НР к анти-
биотикам по результатам популяционных исследова-
ний. Для нашей страны в среднем устойчивость к кла-
ритромицину составляет 24%, к левофлоксацину – 27%, 
к метронидазолу – 29%, однако данные могут отличать-
ся в зависимости от региона [55]. Такие показатели су-
щественно ограничивают возможность использования 
схем с  включением кларитромицина, метронидазола 
и левофлоксацина в нашей стране и требуют использо-
вания в качестве терапии первой линии квадротерапии 
с препаратами висмута сроком не менее 14 дней. Для 
определения более подходящей схемы с учетом данных 
об устойчивости к антибактериальным препаратам в по-
пуляции разработаны специальные алгоритмы ведения 
терапии [24, 56].
Немаловажным фактором достижения более высоких 
результатов эрадикационной терапии является соблю-
дение комплаентности. Это особенно важно для пожи-
лых пациентов, у которых возможно возникновение 
трудностей с соблюдением режима приема препаратов 
из-за когнитивных нарушений или развития побочных 
эффектов. в целом в ходе сравнительных исследований 
не было выявлено отличий в приверженности прие-
му лекарственных препаратов у получавших терапию 
пожилых пациентов в сравнении с лицами молодого 
возраста (у обеих групп она составила 95–97%, без ста-
тистических различий) [40]. Однако в реальной кли-
нической практике эти данные могут несколько отли-
чаться. Для обеспечения комплаентности и успешного 
завершения курса представляется целесообразным 
соблюдение простых мер с предоставлением четких 
инструкций, использованием пеналов для лекарств 
и электронных устройств, сигнализирующих о необхо-
димости приема препарата. При соблюдении компла-
ентности и использовании стандартных схем лечения 
эффективность антихеликобактерной терапии у пожи-
лых и более молодых пациентов статистически не отли-
чалась по результатам ряда исследований, что позволя-
ет сделать вывод о том, что биологический возраст не 
является фактором, влияющим на эффективность раз-
личных режимов лечения [57–58]. Следует отметить, 
что несмотря на распространенное мнение о том, что 
эрадикационная терапия хуже переносится пожилы-
ми пациентами, результаты клинических исследований 
этого не подтверждают. Так, было показано, что общая 
частота нежелательных явлений у пожилых лиц состав-
ляла 23% (95% ДИ 24–26%) в сравнении с 25% (95% ДИ 
22–24%) у лиц моложе 60 лет соответственно, p < 0,05. 
Необходимость отмены терапии в связи с развитием 
нежелательных явлений оказалась сопоставимой и со-
ставила 1–1,5% [57]. 

Обсуждение
Инфекция НР у пожилых людей представляет осо-
бую опасность ввиду возможности ряда рисков, ас-
социированных с возрастом. в то же время НР оста-
ется модифицируемым фактором риска развития 
более тяжелого течения заболеваний органов пище-
варения. У пожилых людей вследствие длительного 
течения инфекции может формироваться атрофия 
и  метаплазия слизистой оболочки желудка с  воз-
можным формированием рака желудка. Длительное 
бессимптомное течение заболевания в этой возраст-
ной группе подчеркивает важность своевременной 
диагностики НР. Следует учитывать, что диагности-
ческая точность стандартных тестов у пожилых па-
циентов несколько отличается по сравнению с други-
ми возрастными группами, что создает предпосылки 
к более широкому использованию комбинации ди-
агностических тестов и  в перспективе, возможно, 
особых пороговых значений, использующихся для 
подтверждения наличия инфекции. 
Общее мнением большинства авторов публикаций: 
при выявлении инфекции НР у пожилых пациентов 
требуется назначение эффективной эрадикационной 
терапии за исключением случаев, когда вероятные 
риски превышают возможную пользу (ослабленные 
пациенты с тяжелой сопутствующей патологией, по-
липрагмазия, низкая ожидаемая продолжительность 
жизни). Такой подход может предотвратить риски 
формирования повреждений желудочно-кишечного 
тракта и прогрессирования атрофии, уменьшить риск 
тяжелых (зачастую фатальных) исходов при обостре-
нии язвенной болезни, снизить риск рака. Кроме того, 
антихеликобактерная терапия может приостановить 
формирование внежелудочных проявлений хелико-
бактериоза. При выборе тактики ведения следует учи-
тывать описанные особенности лечения и выбирать 
схемы лечения с меньшим риском наличия резистент-
ности. важно, чтобы пациент был привержен к прово-
димой терапии. Обеспечить соблюдение схемы лече-
ния можно с использованием простых приемов. При 
соблюдении адекватности приема препаратов име-
ющиеся в распоряжении схемы лечения позволяют 
добиться у пациентов пожилого возраста не меньших 
результатов, чем у молодых. 
Следует отметить, что при подготовке данного обзора 
выявлена значительная неоднородность сравнивае-
мых групп пациентов и использовавшихся дизайнов. 
Результаты проведенных в разных странах исследо-
ваний зависят от распространенности инфекции, 
устойчивости НР к  антибактериальным средствам, 
социально-экономических особенностей этих стран. 
Например, в крупном европейском реестре Hp-euReg 
зарегистрированы 32 страны с  различными пред-
почтительными схемами лечения и  показателями 
резистентности; как отметили авторы, эти многоцен-
тровые данные по своей сути имели «возможную ге-
терогенность» из-за различий в местных протоколах 
и микробиологических профилях. Несмотря на это, 
объединив большую выборку, можно было бы сделать 
общее заключение о  превосходстве квадротерапии 
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в европе. Напротив, в исследованиях, проведенных 
в восточной азии (Япония, Китай), часто сообщает-
ся о более высоких показателях излечения при трой-
ной терапии, что свидетельствует о  более низкой 
устойчивости к  кларитромицину и, возможно, об 
особенностях метаболизма лекарственных препара-
тов у населения этого региона. Это подтверждает, что 
каждое из клинических исследований должно интер-
претироваться с учетом различных факторов. Также 
следует отметить, что понятие «пожилого возраста» 
неоднократно пересматривалось и может отличать-
ся в разных странах и в разных исследованиях, про-
веденных в разные годы. в части цитируемых работ 
под пожилым возрастом понимается таковой лиц  
60 лет и старше, в других – порог смещается до 65 или 
даже 75 лет. в целом, однако, согласованность данных, 
опубликованных разными авторами, обнадеживает: 
практически все из них сходятся во мнении, что у по-
жилых людей с наличием инфекции НР выше риски 
клинических проявлений и  осложненного течения 
язвенной болезни, а  эрадикационная терапия при 
правильном ее проведении позволяет добиться сопо-
ставимых с молодыми лицами результатов эффектив-
ности. Следует отметить, что данные исследований, 
как правило, отличаются по количественным показа-
телям (например, по частоте побочных эффектов при 
использовании аналогичных схем эрадикации, что 
может быть связано с особенностями состава обследу-

емых групп), хотя структура регистрируемых явлений 
(качественные характеристики) является однородной. 
вариабельность значений, в частности по показателям 
успешности лечения и профиля побочных эффектов, 
можно объяснить различиями в устойчивости к ан-
тибиотикам и  особенностями выборки участников 
исследования (включая генетические особенности, 
непосредственно влияющие на метаболизм лекарст-
венных средств). 
Данные опубликованных за последнее десятилетие 
исследований подтверждают, что стратегия «диаг-
ностируй и лечи» является не менее актуальной для 
лиц старше 60 лет, как и для лиц молодого и среднего 
возраста, а возможно, и в большей степени с учетом 
более высоких рисков, связанных с возможным со-
храняющимся течением хеликобактериоза. Дости-
жение успешного излечения пожилых пациентов от 
инфекции НР на основе современных фактических 
данных и персонализации лечения может позволить 
улучшить их качество жизни, предотвратить ослож-
нения и способствовать здоровому долголетию.  
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The population’s aging means the increase in the proportion of elderly people (over 60 years) in the total population, 
and it is a global trend in the XXI century. Characteristic features for the elderly are increased number of concomitant 
diseases, a greater number of medications taken, and a change of the physiology of various organs and systems,  
which may lead to the differences of the course of Helicobacter pylori (H. pylori) infection and cause the need  
for consideration of various factors when the treatment is administered. The aim of this review was to provide readers 
with up-to-date understanding of the course of H. infection. pylori in elderly patients, diagnostic and treatment 
strategies in this age group. PubMed/Medline, Embase, Cyberleninka, and Elibrary databases were searched  
for scientific publications using keywords Helicobacter pylori in combination with Elderly, and/or Treatment,  
and/or Diagnosis and their Russian-language equivalents for local databases. The review is based on the analysis  
of sources matching the search criteria. H. pylori infection exacerbates age-related changes in the gastric mucosa  
and causes higher risks of complications such as upper gastrointestinal tract bleeding. Persistence of the infection may 
contribute to the development of "extra-gastric" manifestations that complicate the course of concomitant diseases  
in the elderly. Serology-based diagnosis of H. pylori is not enough reliable in older people, therefore it is reasonable  
to use confirmatory tests, including invasive ones, to detect the infection, which is especially important when 
"alarming symptoms” are present. Efficacy of eradication in the elderly is high; however, the presence of comorbidity 
should be taken into the account. At the same time, the risks of treatment-related adverse events are comparable 
between the elderly and younger patients. Rational administration of eradication therapy based on the data  
of the regional rates of H. pylori resistance to antibiotics and the use of measures to ensure adherence to treatment 
can reduce the risks of complications and make significant contribution to the healthy longevity.
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Роль микробиоты ротовой 
полости в развитии заболеваний 
желудочно-кишечного тракта

Микробиом ротовой полости – одна из наиболее разнообразных микробных экосистем организма, 
включающая свыше 700 видов бактерий. Нарушение ее баланса под влиянием эндогенных и экзогенных 
факторов (наследственность, хронические заболевания, возрастные изменения) способствует развитию 
дисбиоза и воспалительных процессов. Концепция оси «полость рта – кишечник» отражает взаимосвязь 
между этими микробными сообществами, взаимодействующими через энтеральный, гематогенный пути 
передачи и иммунные механизмы. Транслокация микроорганизмов ротовой полости в различные отделы 
желудочно-кишечного тракта может оказывать влияние на состав кишечной микробиоты, барьерную 
функцию и иммунный статус кишечника. Дисбиоз ротовой полости ассоциирован с заболеваниями желудка, 
включая гастрит и рак желудка. Миграция бактерий в кишечник приводит к конкурентному вытеснению 
комменсальной микрофлоры и снижению микробного разнообразия. Установлена роль микробиоты полости рта 
в развитии метаболически ассоциированной жировой болезни печени через колонизацию Porphyromonas gingivalis 
и активацию фиброгенных механизмов. При раке поджелудочной железы выявлены специфические изменения 
орального микробиома, включая снижение количества Neisseria elongata и Streptococcus mitis и увеличение – 
Granulicatella adiacens. В данном обзоре обобщены современные данные о взаимосвязи дисбиоза ротовой полости 
и заболеваний органов пищеварения, подчеркивающие значение поддержания здоровья полости рта для 
профилактики системных патологий.
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Обзор

Введение 
в полости рта человека обитает одно из наиболее раз-
нообразных микробных сообществ организма, включа-
ющее более 700 видов бактерий, архей, грибов, вирусов 
и простейших [1]. Основу микробиома ротовой поло-
сти составляют представители филумов Actinomycetota, 
Bacteroidota, Bacillota, Fusobacteriota, Pseudomonadota, 
Saccharibacteria и Spirochaetota. Среди них доминируют 
такие роды, как Corynebacterium, Rothia, Actinomyces, 
Prevotella, Capnocytophaga, Fusobacterium, Streptococcus, 
Granulicatella, Neisseria и Haemophilus [2]. Микроорга-
низмы полости рта способны колонизировать различ-
ные биотические и абиотические поверхности, включая 
зубы, слизистую оболочку, имплантаты и реставраци-

онные материалы. При этом они формируют биоплен-
ки – структурированные микробные сообщества, за-
ключенные во внеклеточную матрицу, состоящую из 
полисахаридов, белков, липидов и нуклеиновых кислот. 
Процесс образования биопленки начинается с адгезии 
ранними колонизаторами, такими как Streptococcus, 
которые используют слюнные гликопротеины в каче-
стве субстрата [3]. По мере роста микробной массы 
формируются сложные многослойные структуры 
с градиентами оксигенации, что создает условия для 
прикрепления протеолитических облигатных анаэро-
бов – поздних колонизаторов, таких как Fusobacterium 
nucleatum (F. nucleatum), Porphyromonas gingivalis 
(P. gingivalis), Tannerella forsythia (T. forsythia) и Treponema 
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denticola (T. denticola). Особое значение в формирова-
нии биопленки имеет F. nucleatum, выполняющая роль 
связующей бактерии, способствующей агрегации дру-
гих видов благодаря экспрессии поверхностных адге-
зинов [4, 5]. 
Различные экзогенные и эндогенные факторы, а также 
возраст оказывают существенное влияние на состоя-
ние полости рта и ее микробиома. К таким факторам 
относятся наследственность, наличие ряда хрониче-
ских заболеваний (ожирение, сахарный диабет (СД) 
2-го типа) [6]. Нарушения равновесия микробиоты 
полости рта, вызванные как внешними, так и внутрен-
ними факторами, могут приводить к дисбиозу и раз-
витию воспалительных заболеваний, таких как кариес 
и пародонтит. в норме в ротовой полости преоблада-
ют представители филума Bacillota (ранее Firmicutes), 
однако при пародонтите увеличивается доля пато-
генных видов, включая P. gingivalis (Bacteroidota),  
T. forsythia (Bacteroidota), T. denticola (Spirochaetota)  
и F. nucleatum (Fusobacteriota), что способствует разви-
тию воспаления и разрушению альвеолярной кости. 
Таким образом, состав и структура биопленок играют 
ключевую роль в патогенезе наиболее распространен-
ных стоматологических заболеваний [7].
Результаты исследований свидетельствуют о  связи 
дисбиоза микробиома ротовой полости с развитием 
различных хронических заболеваний, таких как ожи-
рение, СД 2-го типа, болезнь альцгеймера, ревмато-
идный артрит, сердечно-сосудистые и онкологические 
заболевания [8].
Современные данные свидетельствуют о значитель-
ном влиянии паттернов питания на состав и устойчи-
вость микробиома полости рта. Наибольшее воздей-
ствие оказывают простые углеводы, способствующие 
росту кислотопродуцирующих бактерий, в частности 
Streptococcus mutans, участвующих в развитии кариеса 
[9]. Микробиом ротовой полости не только реагирует 
на состав пищи, но и активно участвует в метаболиз-
ме питательных веществ, включая расщепление са-
харов и гликопротеинов. Кроме того, антиоксиданты 
и противовоспалительные компоненты растительных 
продуктов модулируют иммунный ответ и микробное 
равновесие в полости рта [10].
влияние курения и  табачного дыма проявляется 
в  снижении количества Pseudomonadota и  увели-
чении  – представителей Bacillota (ранее Firmicutes) 
и Actinomycetota, что отражает сдвиг в сторону пато-
генных сообществ. Курение также снижает активность 
пероксидазы и нарушает метаболизм эпителиальных 
клеток, способствуя анаэробному гликолизу [11]. 
Помимо питания, курения и алкоголя, на микроби-
ом полости рта влияют гигиена полости рта, систем-
ные заболевания и прием лекарственных препаратов. 
Недостаточная гигиена способствует накоплению 
зубного налета и размножению патогенных микро-
организмов [12]. Системные заболевания, такие как 
нарушения обмена веществ (СД), сердечно-сосуди-
стые и аутоиммунные заболевания, могут нарушать 
микробный баланс вследствие изменения иммунной 
активности и pH среды [13]. антибиотики и иммуно-

депрессанты влияют на состав микробиоты, провоци-
руя дисбиоз и способствуя росту Candida [14]. 
Цель исследования – систематизация и анализ совре-
менных данных о взаимосвязи дисбиоза микробиома 
ротовой полости с заболеваниями желудочно-кишеч-
ного тракта (ЖКТ).

Ось «ротовая полость – кишечник» 
Концепция оси «полость рта – кишечник» описывает 
сложные взаимосвязи между двумя крупнейшими ми-
кробными экосистемами в организме человека – рото-
вой полостью и кишечником [15]. Ротовая полость и ки-
шечник представляют собой тесно связанные звенья 
пищеварительной системы, обладающие уникальными, 
но взаимосвязанными микробиомами. взаимодейст-
вие между ними осуществляется через энтеральный, 
гематогенный пути передачи и иммунные механизмы 
[16]. в нормальных условиях миграция бактерий из 
полости рта в кишечник ограничена благодаря защит-
ным барьерам – химическим в виде соляной кислоты 
желудка и биологическим в виде колонизационной ре-
зистентности. Однако патогены, такие как P. gingivalis, 
F. nucleatum, Klebsiella и другие, способны преодолевать 
эти барьеры, особенно у лиц с пониженной секреци-
ей кислоты, например при применении ингибиторов 
протонной помпы [17]. Исследования свидетельству-
ют, что изменения микробного состава слюны, ассо-
циированные с пародонтитом, могут способствовать 
развитию кишечного дисбиоза [18]. Рассматриваются 
две основные гипотезы, объясняющие относительное 
увеличение численности бактерий ротовой полости 
в кишечнике. Согласно первой, так называемой гипо-
тезе экспансии, микроорганизмы полости рта проника-
ют в кишечную экосистему и активно колонизируют ее, 
согласно второй – гипотезе маркера, – предполагается, 
что увеличение доли бактерий ротовой полости в ки-
шечнике отражает снижение численности других, ре-
зидентных представителей кишечной микробиоты [19].
Транслокация бактерий из ротовой полости в кишеч-
ник может осуществляться гематогенным путем. При 
воспалительных заболеваниях пародонта нарушается 
целостность эпителиального барьера, что позволяет 
патогенным микроорганизмам, таким как P. gingivalis, 
F. nucleatum и другие пародонтальные патогены, про-
никать в кровеносные сосуды [20]. Исследования по-
казывают, что оральные бактерии способны транс-
лоцироваться в  желудочно-кишечный тракт через 
гематогенный и энтеральный пути, что может усугуб-
лять различные заболевания ЖКТ [21]. Этот процесс 
может способствовать усилению системного воспале-
ния вследствие продукции провоспалительных цито-
кинов, таких как фактор некроза опухоли α (ФНО-α) 
и интерлейкин 6 (ИЛ-6). К возможным негативным 
последствиям также можно отнести нарушение це-
лостности слизистых барьеров и изменение состава 
кишечного микробиома, что, в свою очередь, может 
усугублять воспалительные процессы в различных ор-
ганах и тканях [22]. 
Иммунные пути играют существенную роль во вза-
имодействии микробиоценозов ротовой полости 
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и кишечника [23]. Дисбиоз ротовой полости спосо-
бен активировать иммунные клетки и модулировать 
воспалительные процессы в  кишечнике. Оральные 
бактерии активируют врожденную иммунную сис-
тему через паттерн-распознающие рецепторы (PRR), 
включая Toll-подобные рецепторы (TLR) [24]. При 
попадании в кишечник патогенные бактерии, такие 
как P. gingivalis, активируют TLR4 и другие рецепто-
ры врожденного иммунитета. Этот процесс приво-
дит к активации транскрипционного фактора NF-κB 
и запуску каскада воспалительных реакций. а, напри-
мер, штаммы бактерий рода Klebsiella, выделенные из 
слюны пациентов с воспалительными заболеваниями 
кишечника (взК), могут колонизировать кишечник 
и вызывать воспалительный ответ [25]. 
P. gingivalis, один из основных этиологических фак-
торов пародонтита, обладает высокой вирулентно-
стью и  способна стимулировать как врожденный, 
так и адаптивный иммунитет [26]. Присутствие этого 
микроорганизма в кишечнике ассоциировано с дис-
бактериозом, воспалительными заболеваниями ки-
шечника, колоректальным раком, метаболическим 
синдромом и системными воспалительными заболе-
ваниями. влияние P. gingivalis на ассоциированную 
с кишечником лимфоидную ткань (GaLT-комплекс) 
ведет к активации дендритных клеток, дифференци-
ровке Т-клеток и секреции цитокинов, способствуя 
системной иммунной дисрегуляции [27]. аналогич-
но F. nucleatum и T. denticola могут транслоцироваться 
в кишечник, нарушать иммунную регуляцию и мета-
болическую активность кишечной микробиоты [28]. 
Оральные бактерии взаимодействуют с кишечной ми-
кробиотой, нарушая баланс между полезными и пато-
генными микроорганизмами. Они могут подавлять 
рост полезных бактерий, таких как представители 
родов Bifidobacterium и Lactobacillus, и способствовать 
размножению патогенов [29].
Микроорганизмы ротовой полости способны сущест-
венно изменять микробиом кишечника, влияя на его 
состав, барьерные функции и иммунные реакции. Эти 
изменения могут играть роль в развитии различных 
заболеваний, что подчеркивает важность поддержа-
ния здоровья полости рта для общего благополучия 
организма.

Заболевания желудка
Микробиота полости рта играет значительную роль 
в патогенезе заболеваний желудка, включая гастрит, 
предраковые заболевания, такие как атрофический 
гастрит с кишечной метаплазией, а также рак желуд-
ка. Исследования демонстрируют изменения в составе 
микробиома ротовой полости у пациентов с этими со-
стояниями, что подчеркивает его потенциал как диаг-
ностического биомаркера и фактора риска [30].
У пациентов с  гастритом наблюдается снижение 
α-разнообразия микробиома полости рта по сравне-
нию со здоровыми лицами, что отражено в значени-
ях индекса Шеннона [31]. Секвенирование 16S рРНК 
показало снижение численности таких видов, как 
Veillonella parvula, Corynebacterium matruchotii, Kingella 

oralis, Atopobium rimae и  Aggregatibacter aphrophilus, 
наряду с  увеличением доли Streptococcus infantis, 
Treponema vincentii, Campylobacter rectus, Selenomonas 
flueggei и представителей рода Leptotrichia у пациен-
тов с  гастритом. Эти изменения указывают на по-
тенциал использования микробиоты языка как диаг-
ностического биомаркера гастрита [32]. Кроме того, 
было показано, что в слюне пациентов с гастритом 
повышено содержание Lactobacillaceae, Porphyromonas 
и Faecalibaculum, что также может свидетельствовать 
в пользу участия микробиоты полости рта в патогене-
зе заболевания [33].
При переходе атрофического гастрита к  раку же-
лудка, особенно на стадиях атрофического гастрита 
и  кишечной метаплазии, наблюдается увеличение 
разнообразия микробиоты желудка с  одновремен-
ным увеличением присутствия микроорганизмов, 
ассоциированных с полостью рта [34]. в частности,  
P. gingivalis, Campylobacter gracilis и Granulicatella elegans 
могут присутствовать в желудочном соке при гастри-
те [35]. После эрадикации Helicobacter pylori в составе 
микробиоты сохраняются патогенные представители 
полости рта, включая Peptostreptococcus, Parvimonas, 
Prevotella и  Rothia. вместе с  тем при кишечной ме-
таплазии определенные виды, такие как S. mutans  
и S. sanguinis, были представлены в меньшем количе-
стве в микробиоте как полости рта, так и желудка [36].
Рак желудка остается одним из наиболее распростра-
ненных и смертельных видов онкологических заболе-
ваний [37]. Несмотря на роль хронической инфекции 
H. pylori как одного из основных этиологических фак-
торов, растущее число случаев H. pylori-негативного 
рака желудка указывает на возможный потенциаль-
ный вклад и других микроорганизмов [38]. Также про-
демонстрирована связь гигиены полости рта с риском 
злокачественных новообразований: нерегулярный 
уход и чистка зубов связаны с увеличением риска рака 
желудка. По данным одного из исследований наличие 
пародонтита по результатам опроса (анкетирования) 
было связано с повышенным риском аденокарцино-
мы желудка и смертности, что подтверждает потенци-
альную пользу выявления наличия пародонтита при 
оценке рисков [39].
Микробиом разных участков полости рта (слюна, налет 
на языке, зубной налет, ткани пародонта) был связан 
с предраковыми поражениями желудка [40]. Состав 
микробиоты слюны относительно стабилен и отража-
ет состояние различных экологических ниш ротовой 
полости. Так, метагеномные исследования выявили 
следующие изменения в составе микробиоты: наличие 
Peptostreptococcus stomatis, Johnsonella ignava, Neisseria 
elongata и N. flavescens у пациентов с метаплазией [41]. 
Изменения состава микрофлоры поверхности языка 
были связаны с  наличием предраковых состояний, 
а Campylobacter concisus оказался более распространен 
у пациентов с атрофическим гастритом. Также выяв-
лены значимые микробные изменения в зависимости 
от текстуры налета, включая увеличение Alloprevotella, 
Atopobium и Megasphaera, что подчеркивает диагности-
ческий потенциал этих бактерий [42].

Обзор



71Гастроэнтерология

Пародонтальные патогены, включая F. nucleatum,  
P. gingivalis, T. denticola и Aggregatibacter  actinomycetemcomitans, 
также могут играть определенную роль в предраковых 
изменениях [43]. Описано, что F. nucleatum способствует 
прогрессированию опухолей ЖКТ и ассоциирована с на-
личием гастрита, в то время как для T. forsythia продемон-
стрировано наличие обратной взаимосвязи [44]. H. pylori 
в тканях пародонта чаще обнаруживается у пациентов 
с атрофическим гастритом и пародонтитом, что указыва-
ет на возможное участие оральной H. pylori в обострении 
пародонтита и патогенезе гастропатий [45]. У пациентов 
с плоскоклеточным раком пищевода выявлено снижение 
общего разнообразия микробиоты полости рта и увели-
чение доли Prevotella, Streptococcus и Porphyromonas, что 
указывает на возможное участие этих бактерий в канце-
рогенезе [46].
Таким образом, дисбиоз полости рта тесно связан 
с предраковыми заболеваниями желудка и может иг-
рать роль не только в их диагностике, но и в терапии.

Заболевания кишечника 
воспалительные заболевания кишечника, такие как 
болезнь Крона и язвенный колит, представляют собой 
хронические воспалительные состояния, при которых 
наблюдается патологическая активация иммунной си-
стемы, что приводит к деструктивному неспецифиче-
скому воспалению слизистой оболочки и более глу-
боких слоев кишечной стенки, сопровождающемуся 
рецидивирующим течением с чередованием периодов 
обострения и ремиссии, а также широким спектром 
кишечных и внекишечных проявлений [47]. Дисби-
оз микробиоты ротовой полости может играть суще-
ственную роль в патогенезе взК. в норме слизистый 
барьер препятствует проникновению микроорганиз-
мов, однако при нарушении его целостности оральные 
бактерии, включая F. nucleatum и P. gingivalis, способ-
ны колонизировать кишечник, индуцируя локальные 
иммунные ответы, включая активацию Th1-клеток, 
ИЛ-9, CD4+- и T-клеток [48]. 
Дополнительный вклад в патогенез кишечных заболе-
ваний вносит взаимодействие бактерий, характерных 
для полости рта, с местной микробиотой. Поступая 
в кишечник, они могут конкурировать с комменсаль-
ными бактериями, вытесняя пробиотические штам-
мы, такие как Faecalibacterium prausnitzii, и усиливать 
рост условно патогенных микробов. Это ведет к по-
тере микробного разнообразия, нарушению метабо-
лических функций микробиоты и увеличению про-
ницаемости кишечного барьера [49] и способствует 
развитию воспалительных процессов в кишечнике. 
Кроме того, пародонтит, являясь хроническим воспа-
лительным заболеванием, сопровождается увеличени-
ем видового разнообразия и бактериальной нагрузки 
в поддесневой биопленке, и часто сопутствует взК. 
У пациентов с обоими заболеваниями наблюдается 
более тяжелое течение пародонтита и выше выражен-
ность воспалительных изменений [50]. 
Исследования показали, что при язвенном колите 
отмечается повышение представленности в  слюне 
Veillonella и Prevotella, что коррелирует с повышенны-

ми уровнями системных и локальных воспалитель-
ных маркеров, таких как ИЛ-1β. Подобные изменения 
микробиома наблюдаются и в поддесневой биоплен-
ке, особенно у детей с болезнью Крона, где зафикси-
ровано повышение содержания Capnocytophaga spp. 
и Rothia spp. [51].
Для болезни Крона характерно повышенное при-
сутствие бактерий, типичных для полости рта, 
включая роды Veillonella, Haemophilus, Streptococcus 
и Fusobacterium, в фекалиях и биоптатах кишечника 
[52]. Примечательно, что микробиом ротовой полости 
у пациентов с болезнью Крона также имеет отличия 
от здоровых людей. в частности, было показано, что 
численность Veillonella dispar, Megasphaera stantonii, 
Prevotella jejuni, Dolosigranulum pigrum и Lactobacillus 
backii была выше у взрослых с болезнью Крона [53].
Особое внимание вызывает роль F. nucleatum в пато-
генезе колоректального рака. Этот микроорганизм, 
редко встречающийся в кишечнике у здоровых людей, 
способен распознавать и связываться с опухолевыми 
клетками через рецепторы N-ацетил-D-галактоза-
мина (Gal-GalNac) и ингибировать активность нату-
ральных киллеров (NK-клеток) через фактор адгезии 
F. nucleatum (Fap2), взаимодействующий с иммуно-
глобулиновым рецептором Т-клеток с  доменами Ig 
и ITIM (TIGIT) на иммунных клетках. в совокупности 
это способствует иммуносупрессии в микросреде опу-
холи и позволяет злокачественным клеткам избегать 
гибели [54].
P. gingivalis также была обнаружена в опухолевых тка-
нях, где она может способствовать усилению воспале-
ния и злокачественной трансформации клеток. Данная 
бактерия продуцирует липополисахариды (ЛПС), гин-
гипаины и другие факторы вирулентности, которые 
активируют Toll-подобные рецепторы (в особенности 
TLR2 и  TLR4), инициируя продукцию провоспали-
тельных цитокинов (ИЛ-6, ИЛ-8, ФНО-α) и активируя 
транскрипционный фактор NF-κB [55, 56]. хрониче-
ское воспаление, вызванное этими сигнальными путя-
ми, является признанным катализатором опухолевого 
роста, ангиогенеза и метастазирования.
Кроме того, в  образцах биопсии опухолевой ткани 
наряду с F. nucleatum и P. gingivalis обнаруживаются  
T. denticola, P. intermedia и Peptostreptococcus anaerobius. 
Последний, например, способствует образованию ак-
тивных форм кислорода, повреждению ДНК и нару-
шению клеточного цикла, поддерживая таким обра-
зом канцерогенез [57].
Совокупность данных подтверждает гипотезу о на-
личии оси «полость рта – кишечник», при которой 
оральная микробиота способна влиять на состав 
и функцию кишечного микробиома, вызывая разви-
тие воспалительных и опухолевых заболеваний [58]. 

Заболевания печени и поджелудочной железы 
Метаболически ассоциированная жировая болезнь 
печени (МаЖБП) представляет собой форму пато-
логии печени, тесно связанную с  метаболическим 
синдромом и  сопровождающуюся системными по-
следствиями, включая высокий сердечно-сосудистый 
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риск [59]. Одним из факторов, участвующих в пато-
генезе МаЖБП, является дисбиоз микробиоты по-
лости рта, особенно повышенное содержание таких 
микроорганизмов, как P. gingivalis, Treponema, Filifactor 
и Desulfobulbus. P. gingivalis признан прямым факто-
ром риска МаЖБП, его липополисахариды способ-
ны транслоцироваться в кишечник, вызывая дисби-
оз и активацию воспалительных сигнальных путей 
в  печени, включая TLR2, ФНО-α и  ИЛ-17, а  также 
активируя звездчатые клетки печени, способствуя 
фиброзу [60]. аналогичные эффекты демонстрирует  
A. actinomycetemcomitans, влияя на микробиоту ки-
шечника и метаболизм глюкозы [61].
Дисбактериоз при МаЖБП сопровождается сниже-
нием разнообразия микробиоты кишечника, увеличе-
нием доли провоспалительных бактерий (Bacteroidota, 
Fusobacteriota, Escherichia-Shigella) и уменьшением со-
держания защитных бактерий (Bacillota). Нарушение 
кишечного барьера позволяет микробным продуктам, 
включая ЛПС и метаболиты, проникать в печень через 
воротную вену, где они активируют воспалительные 
и фибротические процессы [62]. в рамках оси «кишеч-
ник – печень» продукты метаболизма микробиоты, 
включая короткоцепочечные жирные кислоты (SCFa), 
триметиламин-N-оксид и  компоненты клеточной 
стенки, воздействуют на печень, нарушая гомеостаз 
глюкозы, липидов и иммунные механизмы [63].
Дополнительно установлено участие микробиоты по-
лости рта в патогенезе МаЖБП. Колонизация печени 
P. gingivalis, выявленная в тканевых срезах, сопровожда-
ется активацией фиброзообразующих путей, включая 
TGF-β1 и  галектин-3. Протеазы, транспортируемые 
везикулами внешней мембраны P. gingivalis, нарушают 
инсулинзависимую сигнализацию в гепатоцитах [64].  
Клинические данные показывают, что устранение  
P. gingivalis приводит к снижению воспаления и фибро-
за печени. Терапия пародонта может оказывать систем-
ный противовоспалительный эффект, снижая уровни 
печеночных трансаминаз (аЛТ, аСТ) у  пациентов 
с МаЖБП и улучшая состояние микробиоты [65].
У пациентов с циррозом печени наблюдается харак-
терное увеличение численности микробиоты ротовой 
полости в кишечнике, что связано с нарушением се-
креции желчи и желудочной кислоты. Метагеномные 
исследования выявили преобладание бактерий рото-
вой полости в кишечной микробиоте при циррозе, 
а системная терапия для лечения заболеваний паро-
донта способствует снижению эндотоксемии и норма-
лизации микробного метаболизма [66]. 
Что касается гепатоцеллюлярной карциномы (ГЦК), 
то она часто развивается на фоне хронических забо-
леваний печени, включая МаЖБП. Изменения в ми-
кробиоме полости рта у пациентов с ГЦК включают 
снижение альфа-разнообразия и увеличение доли так-
сонов, таких как Cyanobacteria, продуцирующих гепа-
тотоксины (например, микроцистины), которые могут 
играть роль в канцерогенезе печени [67]. P. gingivalis, 
Fusobacteria и другие патогены также чаще выявляют-
ся при ГЦК. в совокупности данные подтверждают 
наличие взаимосвязи между микробиотой ротовой 

полости, кишечника и функцией печени, подчеркивая 
значимость концепции оси «рот – кишечник – печень» 
в патогенезе заболеваний печени и потенциал тера-
пии, направленной на восстановление микробного 
гомеостаза [68]. 
При раке поджелудочной железы выявлены харак-
терные изменения состава орального микробиома: 
у пациентов наблюдается снижение количественно-
го содержания Neisseria elongata, S. mitis, P. gingivalis 
и  A. actinomycetemcomitans наряду с  повышением 
уровня Granulicatella adiacens и представителей рода 
Leptotrichia. Эти данные свидетельствуют о возможной 
этиопатогенетической связи между дисбиозом ораль-
ной микробиоты и развитием рака поджелудочной 
железы [69]. Увеличение количества Capnocytophaga, 
Citrobacter, Haemophilus и Parvimonas также наблюда-
лось в микросреде опухолей поджелудочной железы, 
при этом для некоторых из них показана онкогенная 
активность в других органах [70]. На рисунке пред-
ставлены патогены, характерные для дисбиоза микро-
биома ротовой полости и заболеваний ЖКТ. 

Возможности профилактики и терапии
Микробиом ротовой полости играет важную роль 
в патогенезе заболеваний полости рта и ЖКТ, одна-
ко механизмы его влияния на указанные патологии 
остаются недостаточно изученными, а эффективные 
клинические подходы к лечению пока не разработа-
ны. Современные стратегии профилактики и терапии 
таких заболеваний включают устранение патогенных 
микробов, применение антибиотиков, пребиотиков, 
генной инженерии, систем таргетной доставки и кор-
рекцию образа жизни [71].
Микробиом оказывает значительное влияние на 
устойчивость опухолей к химиотерапии и иммуно-
терапии. в частности, F. nucleatum способствует ре-
зистентности колоректального рака к оксалиплатину 
через индукцию аутофагии и снижение уровня miR-
4802 и miR-18a, регулирующих экспрессию генов [72]. 
Механическая гигиена полости рта, включая чистку 
зубов, способствует снижению количества пародон-
топатогенов, однако ее неспецифичность может при-
водить к потере полезной микрофлоры. Это обосно-
вывает необходимость точечной антибактериальной 
терапии, предпочтительно местной, что позволяет по-
высить концентрацию препаратов в очаге инфекции 
и снизить системные побочные эффекты [73]. При-
менение антибиотиков, например комбинации амок-
сициллина и метронидазола, демонстрирует эффек-
тивность в снижении уровня P. gingivalis, P. intermedia  
и T. forsythia, однако сопровождается риском развития 
резистентности, особенно при длительном применении, 
как показано у детей, получающих амоксициллин [74].
Микробиом полости рта подвержен влиянию пище-
вых привычек. Употребление чая связано с увеличе-
нием разнообразия микрофлоры, включая таксоны, 
такие как Fusobacterium, тогда как потребление кофе 
не оказывает значимого влияния. Курение ассоции-
ровано с изменениями микробного состава, включая 
снижение Proteobacteria и увеличение Streptococcus, что 
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указывает на потенциально неблагоприятное влияние 
на микробиоту и общее состояние здоровья [75].
Пробиотики, определяемые как живые микроорга-
низмы, оказывающие положительное воздействие на 
здоровье хозяина, находят все большее применение 
в стоматологии. Они способствуют росту полезных 
бактерий, подавлению патогенов и регуляции иммун-
ного ответа [76]. Пробиотики, такие, как Streptococcus 
salivarius M18 и K12, Lactobacillus plantarum, L. reuteri, 
L. salivarius и Bifidobacterium lactis, доказали свою эф-
фективность в подавлении патогенов, предотвраще-
нии воспаления и кариеса. S. salivarius продуцирует 
бактериоцины и оказывает противовоспалительное 
действие, взаимодействуя с эпителием десны. L. reuteri 
и L. salivarius уменьшают галитоз и кариесогенность 
вследствие ингибирования роста S. mutans и сниже-
ния кислотности зубного налета [77]. B. lactis HN019 
улучшает пародонтальные показатели и  снижает 
уровни воспалительных цитокинов, а  L. plantarum 
подавляет рост S. mutans и Candida albicans, нарушая 
формирование биопленок [78].
Пептиды, короткие цепочки аминокислот, приобре-
тают все большее значение в стоматологии благодаря 
своим антимикробным, реминерализующим и проти-
вовоспалительным свойствам [79]. антимикробные 
пептиды (aMP), такие как дефензины и кателициди-
ны, селективно нарушают мембраны микробных кле-
ток, сохраняя при этом целостность эукариотических 
клеток. естественные пептиды слюны, например ги-
статины, оказывают фунгицидное действие, особенно 
против C. albicans, через образование пор в мембранах 
патогенов и выведение ионов, таких как калий. Пеп-
тид P11-4 представляет собой инновационное средст-
во для реминерализации зубной эмали: он формирует 
структуру, способствующую осаждению гидроксиапа-
тита и восстановлению твердых тканей зуба, особенно 
в сочетании с фторидами [80].

Заключение 
Современные данные свидетельствуют, что ми-
кробиом ротовой полости не только представля-
ет собой локальную экосистему, обеспечивающую 
гомеостаз полости рта, но и оказывает системное 
влияние, в частности на состояние ЖКТ. Наруше-
ния его состава и функциональной активности ас-
социированы с развитием широкого спектра забо-
леваний ЖКТ, включая гастрит, язвенную болезнь, 
воспалительные заболевания кишечника, синдром 
раздраженного кишечника и колоректальный рак. 
Одним из ключевых патогенетических механизмов 
является миграция периодонтопатогенных бакте-
рий, таких как P. gingivalis, F. nucleatum, P. intermedia 
и T. forsythia, из ротовой полости в кишечник, где 
они способны нарушать локальный микробный 
баланс, индуцировать воспаление, модулировать 
иммунные реакции и  изменять метаболические 
процессы. Кроме того, растет интерес к роли ораль-
ной микробиоты в  формировании устойчивости 
к терапии злокачественных новообразований ЖКТ 
вследствие инактивации препаратов, изменения 
барьерной функции и влияния на опухолевое ми-
кроокружение. в этом контексте микробиом рото-
вой полости рассматривается как перспективный 
биомаркер и терапевтическая мишень. Дальнейшие 
исследования необходимы для уточнения причин-
но-следственных связей и разработки персонали-
зированных стратегий микробиомной коррекции 
в клинической практике.   

Конфликт интересов
Конфликт интересов отсутствует.

Источник финансирования
Научно-исследовательская работа по подготовке 

рукописи проведена за счет средств субсидии на вы-
полнение государственного задания FGMF-2025-0003.
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The oral microbiome represents one of the most diverse microbial ecosystems in the human body, comprising over 
700 bacterial species. Its balance can be disrupted by various endogenous and exogenous factors, such as genetic 
predisposition, chronic diseases, and age-related changes, contributing to dysbiosis and inflammatory processes.
The "oral-gut axis" concept reflects the interconnection between the microbial communities of the oral cavity  
and the gastrointestinal tract, which interact via enteral and hematogenous transmission routes as well as immune 
mechanisms. Oral microorganisms can migrate to different segments of the gastrointestinal tract, influencing  
the composition of the gut microbiota, intestinal barrier integrity, and immune responses. Oral dysbiosis has been 
associated with gastric pathologies, including gastritis, precancerous lesions, and gastric cancer.
The translocation of oral bacteria to the gut may lead to the competitive displacement of commensal microbiota 
and a reduction in microbial diversity. The oral microbiome, particularly Porphyromonas gingivalis, has been 
implicated in the development of non-alcoholic fatty liver disease through gut colonization and activation  
of fibrogenic pathways. In pancreatic cancer, specific alterations in the oral microbiome have been identified, 
including a decrease in Neisseria elongata and Streptococcus mitis and an increase in Granulicatella adiacens.
This review summarizes current evidence on the relationship between oral dysbiosis and gastrointestinal diseases, 
emphasizing the importance of maintaining oral health for the prevention of systemic disorders.
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Клиническая практика

Современные возможности 
эндоскопической диагностики целиакии: 
от макроскопических признаков  
до искусственного интеллекта

Целиакия, распространенность которой достигает 1% в популяции, может манифестировать в любом 
возрасте, включая пожилых пациентов. Несмотря на разработанные клинические рекомендации 
и согласительные документы, заболевание часто остается нераспознанным в течение длительного 
времени, что обусловлено как неспецифичностью клинических проявлений, так и недостаточной 
настороженностью врачей в отношении внекишечных симптомов. При этом своевременная диагностика 
и назначение безглютеновой диеты способствуют быстрому улучшению состояния пациентов 
и восстановлению слизистой оболочки тонкого кишечника, купированию гастроинтестинальных 
и системных проявлений. Важную роль в повышении выявляемости целиакии играет эндоскопическое 
исследование двенадцатиперстной кишки с оценкой характерных визуальных изменений и обязательной 
биопсией. Современные эндоскопические методы и технологии машинного обучения позволяют обнаруживать 
патологические изменения слизистой даже при частичной и неравномерной атрофии ворсинок тонкого 
кишечника.

Ключевые слова: целиакия, глютеновая энтеропатия, глютен, глиадин, атрофия ворсинок, хромоэндоскопия, 
увеличительная эндоскопия 
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Введение 
Целиакия, ранее считавшаяся редким заболеванием 
с исключительно детской манифестацией, в настоя-
щее время признана достаточно распространенной 
патологией с  популяционной частотой около 1%. 
Современные эпидемиологические данные свиде-
тельствуют о  возможности дебюта клинических 
проявлений в любом возрастном периоде, включая 
пожилой возраст [1]. Основные подходы к диагно-
стике уточнены и оформлены в согласительных доку-
ментах и клинических рекомендациях профильных 
сообществ [2, 3]. Тем не менее заболевание по-преж-
нему остается недодиагностированным, прежде 
всего в группах так называемой неклассической или 
бессимптомной целиакии, не только ввиду слабой 
выраженности или неспецифичности кишечных 

симптомов, но и в силу отсутствия настороженно-
сти узких специалистов в отношении внекишечных 
проявлений, которые могут превалировать в клини-
ческой картине или же быть единственным симп-
томом заболевания. в то время как своевремен ная 
диагностика и одномоментный переход на безглю-
теновый рацион в большинстве случаев позволяют 
добиться быстрого регресса симптомов и  восста-
новления слизистой тонкого кишечника. Повысить 
выявляемость целиакии при малосимптомном или 
«неклассическом» течении могла бы более детальная 
оценка врачом-эндоскопистом комплекса визуаль-
ных признаков заболевания с обязательной биопси-
ей у пациентов, обратившихся для проведения ру-
тинного эндоскопического исследования по поводу 
диспепсии или для скрининга.
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Клинические проявления
Целиакия рассматривается как постоянная имму-
ноопосредованная реакция на глютен, содержа-
щийся в пшенице, ячмене и ржи [4]. Первоначаль-
но целиакия считалась однородным заболеванием 
с клиническими проявлениями поражения желу-
дочно-кишечного тракта, проявляющимися пре-
жде всего симптомами мальабсорбции – диареей, 
стеатореей, задержкой роста и потерей веса. Такая 
клиническая картина глютеновой энтеропатии 
исторически описывалась в литературе как «ти-
пичная», а нарушения со стороны других органов 
и  систем  – как «атипичная» целиакия. Сегодня 
целиакия уже не рассматривается как изолиро-
ванное кишечное расстройство, скорее, как забо-
левание, имеющее широкий спектр клинических 
проявлений, когда в  патологический процесс 
может вовлекаться практически любой орган или 
система организма. И несмотря на то что диарея 
и  вздутие живота продолжают рассматриваться 
как типичные симптомы целиакии, большинство 
пациентов имеют другие, не гастроинтестиналь-
ные проявления, такие как остеопороз, анемия, 
бесплодие, частая головная боль и мигрень, ней-
ропсихиатрические симптомы или необъяснимое 
повышение уровня печеночных ферментов [5–10]. 
Частота встречаемости данных признаков в  со-
вокупности превосходит частоту встречаемости 
диареи как основного симптома целиакии, что ло-
гично привело к смене терминологии. Целиакия не 
рассматривается более как типичная и атипичная, 
но определяются ее классическая и  неклассиче-
ская формы. Отсутствие какого-либо характерно-
го клинического симптома целиакии обусловли-
вает комплексный подход в диагностике данного 
заболевания, включая серологические тесты и ги-
стологический анализ биоптатов тонкого кишеч-
ника у лиц с признаками или симптомами, подо-
зрительными на целиакию. за прошедшие годы 
было выявлено несколько серологических марке-
ров целиакии, обладающих различной диагности-
ческой точностью, но только три из них – антитела 
к тканевой трансглутаминазе, антиэндомизиаль-
ные и антитела к деамидированным пептидам гли-
адина в настоящее время оцениваются в повсед-
невной клинической практике [11]. Сывороточный 
иммуноглобулин a (Iga) к тканевой трансглута-
миназе признан как наиболее чувствительный тест 
и рекомендован в качестве скринингового маркера 
в международных и отечественных руководствах 
[12]. антиэндомизиальные антитела Iga, почти на 
100% специфичные для целиакии, менее чувстви-
тельны, дороги и более зависимы от оператора, что 
делает данный маркер идеальным тестом второй 
линии серологической диагностики [13]. Диагно-
стическая ценность антител класса Igа к тканевой 
трансглутаминазе и эндомизию резко ограниче-
на у пациентов с сопутствующим дефицитом об-
щего Iga, в связи с чем требуется изучение у дан-
ной группы пациентов соответствующих антител 

класса IgG. Кроме того, до 2% пациентов с цели-
акией вообще не имеют циркулирующих сероло-
гических маркеров чувствительности к глютену, 
что определяется как серонегативная целиакия 
[14]. все диагностические серологические исследо-
вания должны проводиться у пациентов, находя-
щихся на диете, содержащей глютен. Генетическое 
исследование предполагает выявление наличия 
у пациента характерных аллелей HLA-DQ2/DQ8. 
Отрицательный результат генетического типиро-
вания имеет высокую прогностическую ценность, 
позволяя с высокой долей вероятности исключить 
целиакию. До 40% здорового населения имеют 
гаплотипы HLA-DQ2/DQ8, поэтому генетическое 
типирование может быть использовано только 
для исключения целиакии в сложных диагности-
ческих случаях и не может применяться в каче-
стве скринингового метода диагностики [15]. в то 
же время показана потенциальная роль и редких 
комбинаций аллелей, что еще больше снижает 
прогностическую ценность данного метода диаг-
ностики [16]. Серологический скрининг позволяет 
выявлять людей с атипичными или едва заметны-
ми симптомами или даже бессимптомные случаи. 
Но из-за разнообразных клинических проявлений 
целиакии пациенты могут обращаться к  другим 
специалистам, помимо гастроэнтерологов и педи-
атров, в том числе и для проведения рутинного эн-
доскопического исследования. И в этой ситуации 
нацеленность врача-эндоскописта на выявление 
минимальных/характерных макроскопических 
проявлений глютеновой энтеропатии может стать 
основой для ранней диагностики заболевания.

Эндоскопическая диагностика
Современная эндоскопическая диагностика зани-
мает важное место в  выявлении макроскопиче-
ских изменений тонкого кишечника, характерных 
для целиакии. Совершенствование методов эндо-
скопической визуализации позволило определить 
комплекс визуальных признаков заболевания, 
обладающих высокой диагностической значимо-
стью по показателям чувствительности и специ-
фичности.
Исторически первый макроскопический признак 
целиакии – исчезновение складок тонкой кишки – 
был идентифицирован почти 100 лет назад, в 30-х 
годах XX века, при помощи контрастной рентге-
нографии [17]. Однако качественный прорыв в ди-
агностике заболевания произошел лишь с  вне-
дрением эндоскопических методов, позволивших 
осуществлять прямую визуализацию слизистой 
оболочки и  выполнять прицельный забор биоп-
сийного материала из двенадцатиперстной кишки 
(ДПК) для морфологической верификации диаг-
ноза. Первыми описанными эндоскопическими 
признаками целиакии были фестончатость и ис-
чезновение складок ДПК [18]. 
за время изучения целиакии диагностические под-
ходы претерпели значительные изменения. Пер-
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воначально всем пациентам с неспецифическими 
гастроинтестинальными жалобами выполняли 
дуоденальную биопсию во время эндоскопическо-
го исследования, однако впоследствии такой под-
ход был признан неоптимальным. Исследование 
M.T. Bardella и соавт. продемонстрировало низкую 
диагностическую значимость рутинной биопсии 
ДПК у пациентов с диспепсией: атрофия ворсинок 
была выявлена лишь в 0,5% случаев (трое из 517 па-
циентов) [19]. Сходные результаты были получены 
в другом исследовании, где рутинная дуоденаль-
ная биопсия позволила подтвердить диагноз цели-
акии только у 0,7% из 5347 пациентов с диспепсией 
и у 0,6% из 2974 пациентов с симптомами рефлюк-
са [17]. На основании полученных данных рутин-
ное проведение дуоденальной биопсии у пациен-
тов с неспецифическими желудочно-кишечными 
симптомами и  низкой априорной вероятностью 
целиакии было признано нецелесообразным ввиду 
низкой диагностической эффективности и высо-
ких экономических затрат.
Современные эндоскопические критерии целиа-
кии включают такие структурные изменения, как 
атрофия слизистой (с визуализацией подслизисто-
го сосудистого рисунка), мозаичный или микро-
нодулярный рельеф, наличие трещин (линейных 
углублений между складками), уменьшение или 
полное исчезновение складок, а также уплощение 
или фестончатость складок Керкринга. Для каж-
дого из этих признаков установлены соответству-
ющие показатели чувствительности и специфич-
ности [20]. Наиболее характерные изменения, как 
правило, локализуются в нисходящем отделе ДПК, 
тогда как патологические изменения в луковице 
описаны менее детально и оцениваются в меньшей 
степени в диагностических алгоритмах [19].
Следует отметить, что наблюдаемые макроскопи-
ческие изменения слизистой оболочки не явля-
ются патогномоничными для целиакии и  могут 
встречаться при других патологических состоя-
ниях. К их числу относятся: инфекционные забо-
левания (синдром избыточного бактериального 
роста (СИБР), вИЧ-ассоциированная энтеропатия, 
лямблиоз); медикаментозные воздействия (прием 
олмесартана, микофенолата мофетила, метотрек-
сата); аутоиммунные процессы (аутоиммунная 
энтеропатия, болезнь Крона); другие нозологии 
(тропическая спру, коллагеновая спру, общий ва-
риабельный иммунодефицит, неклассифициро-
ванная спру) [21]. Таким образом, интерпретация 
эндоскопической картины требует дифференци-
ального подхода с  учетом возможных альтерна-
тивных диагнозов.
Что касается диагностической эффективности 
каждого маркера в отдельности, по данным ряда 
исследований, наиболее надежными признаками 
целиакии являются зубчатый вид складок, мо-
заичность (узловатость) слизистой и  вид исчер-
ченности, трещин слизистой оболочки. высокая 
диагностическая точность указанных признаков 

заставила некоторых авторов сделать вывод о том, 
что их отсутствие исключает диагноз целиакия [22]. 
Среди эндоскопических маркеров целиакии наи-
меньшей диагностической надежностью облада-
ет уменьшение или полное исчезновение складок 
в дистальном отделе ДПК. Как продемонстриро-
вали S. Niveloni и соавт., согласованность в оцен-
ке данного признака между эндоскопистами 
оказалась существенно ниже (каппа = 0,41), чем 
для таких критериев, как мозаичный рисунок 
слизистой (каппа = 0,76) или фестончатость скла-
док (каппа = 0,83) [23]. Эти данные согласуются 
с  результатами исследования H.  Reyes и  соавт., 
подтвердившего, что изолированное выявление 
уменьшения дуоденальных складок при отсутст-
вии других характерных эндоскопических призна-
ков не может служить достоверным диагностиче-
ским критерием целиакии [24].
Помимо классических эндоскопических при-
знаков целиакии описаны поражения слизистой 
луковицы ДПК в  виде красных пятен, которые 
представляют собой небольшие, дискретные 
«красные пятна» без явных изменений окружаю-
щей слизистой. По сравнению с известными эн-
доскопическими маркерами целиакии пораже-
ния в виде «красных пятен» имели сопоставимую 
чувствительность, специфичность, положитель-
ную прогностическую ценность и отрицательную 
прогностическую ценность 31, 94, 80 и 64% соот-
ветственно [25].
При эндоскопической диагностике целиакии спе-
циалисты сталкиваются с  существенными диаг-
ностическими ограничениями, поскольку макро-
скопические изменения слизистой оболочки часто 
отсутствуют при начальных стадиях заболевания 
(гистологические изменения Marsh 1–2) и  могут 
быть минимально выражены даже при частичной 
атрофии ворсин (Marsh 3a). Более того, неравно-
мерное распределение патологических изменений 
по слизистой ДПК дополнительно снижает чувст-
вительность визуальной оценки. Соответственно, 
нельзя в полной мере полагаться только на визу-
альные данные, а стратегия отказа от биопсии при 
нормальном виде ДПК пока не может быть при-
нята [26]. Гистологическое исследование остается 
обязательным компонентом диагностического ал-
горитма при любом клиническом подозрении на 
целиакию, независимо от наличия или отсутствия 
эндоскопических маркеров заболевания.
Тем не менее распознавание эндоскопических 
маркеров целиакии остается важным. Согласно 
недавнему исследованию, почти у 10% пациентов 
с  впервые установленным диагнозом целиакии 
в течение пяти лет, предшествующих верифика-
ции заболевания, проводилось как минимум одно 
эндоскопическое исследование, в ходе которого не 
были обнаружены характерные изменения слизи-
стой оболочки и не осуществлялся забор биопта-
тов [27]. вероятно, у части этих пациентов присут-
ствовали эндоскопические признаки целиакии, 
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которые остались нераспознанными во время 
исследования, что могло способствовать отсро-
ченной диагностике заболевания [28]. Кроме того, 
документирование наличия данных маркеров 
при эндоскопическом исследовании может играть 
важную роль в разрешении диагностических про-
тиворечий между результатами серологических 
и гистологических методов исследования.
Современные эндоскопические методики позво-
ляют повысить точность визуализации признаков 
целиакии. Одним из широко используемых под-
ходов является метод водной иммерсии, который 
заключается в заполнении просвета тонкого ки-
шечника водой. Данная методика отличается про-
стотой выполнения, безопасностью и отсутствием 
дополнительных финансовых затрат. Техника про-
ведения включает аспирацию воздуха с последу-
ющим введением 90–150 мл воды в просвет ДПК. 
Это обеспечивает оптическое увеличение, улучша-
ющее детализацию рельефа слизистой оболочки 
и  визуализацию атрофии ворсинок. Процедура 
увеличивает длительность эндоскопии всего на 
25–30 секунд по сравнению со стандартным ис-
следованием. Метод водной иммерсии обладает 
значительным диагностическим потенциалом: 
повышает точность визуализации атрофических 
изменений, что может сократить количество не-
обходимых биопсий; и, благодаря высокой специ-
фичности метода, позволяет избежать биопсии 
у  пациентов с  высокой предтестовой вероятно-
стью целиакии и эндоскопически подтвержденной 
полной атрофией ворсинок [29].
Следует отметить, что из-за простоты и быстроты 
выполнения, а  также из-за высокой надежности 
методики в оценке ворсинок ДПК метод водной 
иммерсии потенциально может использоваться 
в качестве рутинной процедуры во время тради-
ционной эндоскопии верхних отделов желудочно-
кишечного тракта. в проспективном исследовании 
396  пациентов с  диспепсией чувствительность, 
специфичность, положительная и отрицательная 
прогностическая ценность метода водной иммер-
сии для выявления атрофии ворсинок составили 
90,9; 99,5; 83,3 и 99,7% соответственно [30]. 

Хромоэндоскопия 
хромоэндоскопия с  использованием различ-
ных красителей широко используется и доказала 
свою эффективность (для улучшения визуализа-
ции различных патологических изменений сли-
зистой верхних и  нижних отделов желудочно-
кишечного тракта) прежде всего в  диагностике 
ранних неоплазий и предраковых состояний, од-
нако ее эффективность в  диагностике целиакии 
остается недостаточно изученной. Имеющиеся 
данные демонстрируют противоречивые резуль-
таты: исследование S. Niveloni и соавт. показало, 
что применение метиленового синего не обеспе-
чивает преимуществ в визуализации изменений 
слизистой по сравнению со стандартной эндо-

скопией [23]. в противоположность этим данным 
M.W. Bonatto и соавт. разработали эндоскопиче-
скую классификацию, основанную на использова-
нии 0,5% раствора индигокармина с увеличением, 
что позволило улучшить визуализацию атрофии 
ворсинок. авторы продемонстрировали повыше-
ние уровня соответствия между эндоскопически-
ми и гистологическими заключениями при приме-
нении данной методики [31]. Эти противоречивые 
результаты указывают на необходимость дальней-
ших исследований для определения: оптимальных 
красителей для хромоэндоскопии при целиакии; 
стандартизированных протоколов визуализации; 
объективных критериев интерпретации получен-
ных данных. 
Особый интерес представляет интеграция хро-
моэндоскопии с технологиями оптического уве-
личения и цифровой обработки изображений, что 
может существенно повысить диагностическую 
эффективность при целиакии. в  исследовании 
P. Iovino и соавт. оценивали диагностическую точ-
ность увеличительной эндоскопии и хромоэндо-
скопии с индигокармином у пациентов с трудной 
диагностикой (несогласованные результаты серо-
логических тестов и/или влияние безглютеновой 
диеты, начатой до постановки диагноза целиакии). 
Была показана высокая точность диагностики 
целиакии (площадь под ROC = 0,99), в  группе со 
сложной диагностикой точность эндоскопии была 
ниже (площадь под ROC = 0,83), но она увеличи-
лась после исключения результатов пациентов 
с целиакией на безглютеновой диете (площадь под 
ROC = 0,88) [32].

Технологии улучшенного изображения 
Современные технологии улучшенного изобра-
жения активно применяются в эндоскопической 
диагностике патологий желудочно-кишечного 
тракта, включая целиакию. Наиболее изученной 
является узкоспектральная визуализация NBI 
(Narrow Band Imaging), однако в клинической пра-
ктике также используются и другие методы, такие 
как i-SCaN и FICe, эффективность которых под-
тверждена рядом исследований.
NBI обычно используется для оценки полипов, 
пищевода Барретта и раннего рака желудка. Од-
нако ее редко используют для оценки слизистой 
оболочки ДПК за пределами экспертных центров 
и  клинических исследований. Технология NBI 
обеспечивает высокую контрастность изображе-
ния благодаря избирательному взаимодействию 
света с тканями: излучение определенной длины 
волны отражается слизистой оболочкой, но погло-
щается гемоглобином в сосудах, что подчеркивает 
их архитектонику. Многочисленные исследова-
ния подтверждают диагностическую значимость 
данного метода, особенно в дифференциации не-
опластических и доброкачественных поражений 
желудочно-кишечного тракта. Именно искажение 
микроструктуры и сосудистого рисунка слизистой 
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ДПК, наблюдаемое при различной степени атро-
фии ворсинок, имеет потенциал для оптической 
диагностики целиакии даже на ранних стадиях. 
в метаанализе было показано, что NBI имеет сум-
марную чувствительность 93% (95%-ный довери-
тельный интервал (95% ДИ) 81–98%) и суммарную 
специфичность 95% (95% ДИ 92–98%) для обнару-
жения атрофии ворсинок [28]. 
Предварительные исследования современных си-
стем виртуальной хромоэндоскопии демонстри-
руют их потенциальную эффективность в диагно-
стике целиакии: система Fujinon Intelligent Chromo 
endoscopy (FICe) в сочетании с оптическим увели-
чением показала 100% точность в оценке структу-
ры кишечных ворсин; технология i-SCaN (Pentax 
Medical, Япония) продемонстрировала высокую 
диагностическую ценность при выявлении полной 
атрофии ворсинок [33, 34]. Однако следует отме-
тить, что полученные результаты требуют сторон-
ней валидации. в  настоящее время отсутствуют 
исследования, подтверждающие воспроизводи-
мость этих данных, необходимы масштабные кли-
нические испытания для оценки диагностической 
эффективности технологий в рутинной практике. 

Эндоскопия с увеличением
Новое поколение эндоскопических инструмен-
тов – эндоскопы с увеличением (или «зумом») – 
может обеспечить увеличенные изображения (до 
100–135 раз) с высоким разрешением, улучшая де-
тализацию по сравнению с обычной эндоскопи-
ей. в нескольких исследованиях оценивали роль 
эндоскопии с увеличением в диагностике целиа-
кии. Первое исследование, в котором сообщалось 
о точности эндоскопического увеличения для об-
наружения атрофии ворсинок, показало впечатля-
ющие результаты с чувствительностью 95% и спе-
цифичностью 99% [30]. в  другом исследовании 
эндоскопия с увеличением имела более высокую 
чувствительность в обнаружении атрофии ворси-
нок по сравнению с эндоскопией с высоким разре-
шением в белом свете (86,4% в сравнении с 78,4%, 
p = 0,0005) [35]. 
Роль увеличительной эндоскопии в  сочетании 
с  водной иммерсией в  диагностике целиакии 
была проанализирована в  рамках исследования 
R. Badreldin и соавт.: чувствительность состави-
ла 90,7%, специфичность – 62,9%, положительная 
прогностическая ценность  – 83% и  отрицатель-
ная прогностическая ценность – 77,2% для диаг-
ностики любой степени атрофии ворсинок [36]. 
G.  Cammarota и  соавт. исследовали сочетание 
эндоскопии с увеличением и техники водной им-
мерсии у пациентов с подозрением на заболевание 
ДПК, показав 100% соответствие с морфологиче-
скими заключениями для верификации отсутст-
вия или наличия ворсинок. Чувствительность, 
специфичность, положительная прогностическая 
ценность и отрицательная прогностическая цен-
ность для обнаружения полной атрофии ворсинок 

составили 100%, но цифры были значительно ниже 
для диагностики частичной атрофии ворсинок 
и нормальных ворсинок [30].
Современные исследования демонстрируют высо-
кий потенциал компьютерного анализа эндоско-
пических изображений для диагностики различ-
ных заболеваний, включая целиакию. a.  Molder 
и  соавт. применили алгоритмы машинного об-
учения и  глубокого обучения для диагностики 
целиакии на основании эндоскопических при-
знаков. При использовании морфологической 
диагностики в качестве стандарта была отмечена 
высокая диагностическая точность для всех про-
тестированных алгоритмов, при этом многослой-
ная сверточная нейронная сеть имела наилучшую 
производительность с чувствительностью 99,67% 
и  положительной прогностической ценностью 
98,07% [37].

Клиническое наблюдение
Пациентка 35 лет обратилась с жалобами на хрони-
ческую диарею до четырех раз в сутки, выраженный 
метеоризм. Жалобы имели стойкий рецидивирую-
щий характер, сохранялись, несмотря на многократ-
ные курсы антибактериальных препаратов, поли-
ферментов и энтеросорбентов. Гинекологический 
анамнез: привычное невынашивание беременно-
сти – наблюдалась у репродуктолога, проводилась 
подготовка к ЭКО. По результатам ранее выполнен-
ного обследования: фекальный кальпротектин  – 
в пределах нормы, видеоколоноскопия – без органи-
ческой патологии, диагностирован СИБР в тонком 
кишечнике (положительный водородно-метановый 
дыхательный тест). в  рамках обследования перед 
ЭКО выполнена эзофагогастродуоденоскопия. Эн-
доскопические находки: пищевод и  желудок без 
грубой органической патологии, луковица ДПК – 
узловатая трансформация слизистой, уплощение 
складок. Постбульбарные отделы ДПК: выражен-
ный мозаичный рисунок слизистой, субэпители-
альные линейные борозды, сглаживание складок. 
При vIST-визуализации: редукция ворсинок, рас-
ширение межворсинчатых пространств (рисунок). 
С учетом выявленных эндоскопических маркеров, 
характерных для глютеновой энтеропатии, выпол-
нена мультифокальная биопсия слизистой ДПК. 
Получено морфологическое заключение: фрагменты 
слизистой оболочки ДПК с субтотальной атрофией 
ворсинок и очаговым удлинением крипт, что имеет 
сходство со структурой слизистой оболочки тол-
стой кишки, сетчатым и мелкоочаговым склерозом, 
очагово-диффузной, местами густой лимфоцитар-
но-плазмоцитарной инфильтрацией собственной 
пластинки слизистой с примесью умеренного числа 
сегментоядерных лейкоцитов с преобладанием эо-
зинофилов. Отмечается выраженное увеличение 
числа межэпителиальных лимфоцитов (более 40 на 
100 эпителиоцитов). заключение: гистологическая 
картина не противоречит диагнозу целиакии, ста-
дия Marsh 3С. 
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По результатам лабораторного обследования вы-
явлены характерные серологические маркеры 
целиакии, включая повышенные титры антител 
к тканевой трансглутаминазе (классов Iga и IgG). 
Параллельно обнаружены лабораторные признаки 
латентного железодефицита. 
Данное клиническое наблюдение иллюстрирует 
существующие сложности диагностики целиакии 
у взрослых пациентов, обусловленные значитель-
ным полиморфизмом клинических проявлений 
данного заболевания. У  пациентки отмечается 
клинический парадокс: при относительно умерен-
ной гастроинтестинальной симптоматике наблю-
дались серьезные системные последствия в виде 
репродуктивной дисфункции. Это соответствует 
современным данным о  существовании «мол-
чащих» форм целиакии, при которых кишечные 
проявления минимальны (вздутие, нерегулярный 
стул), внекишечные симптомы доминируют (в дан-
ном случае – акушерская патология), отсутствуют 
классические признаки мальабсорбции. Также не 
была дана должная клиническая оценка СИБР, 

который стал «диагностической ловушкой»: вы-
явленный избыточный бактериальный рост был, 
по-видимому, вторичным на фоне моторных нару-
шений и изменений кишечного микробиоценоза, 
характерных для целиакии. 
Данный клинический случай подчеркивает необ-
ходимость междисциплинарного взаимодействия 
гастроэнтерологов и гинекологов для своевремен-
ной диагностики целиакии. Раннее выявление за-
болевания могло быть достигнуто при комплекс-
ной оценке клинико-анамнестических данных, 
целенаправленном применении современных 
серологических и инструментальных методов ис-
следования, а также при соблюдении принципов 
преемственности в ведении пациенток с сочетан-
ной гастроэнтерологической и  репродуктивной 
патологиями.

Заключение
Целиакия продолжает оставаться сложной ди-
агностической проблемой в  гастроэнтерологии. 
Отсутствие патогномоничных симптомов и сход-
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Эндофото ДПК: выраженный мозаичный рисунок слизистой, субэпителиальные линейные борозды, сглаживание 
складок, редукция ворсинок, расширение межворсинчатых пространств: А – осмотр в белом свете; Б – хромоскопия 
с индигокармином; В – осмотр с водной иммерсией; Г – осмотр с водной иммерсией и режимом мультиспектральной 
визуализации VIST

а
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Modern Possibilities of Endoscopic Diagnostics of Celiac Disease: 
from Macroscopic Signs to Artificial Intelligence
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Celiac disease, the prevalence of which reaches 1% in the population, can be manifested at any age, including 
elderly patients. Despite the developed clinical guidelines and consensus documents, the disease often remains 
unrecognized for a long time, which is due to both the nonspecificity of clinical manifestations and insufficient 
alertness of doctors regarding extraintestinal symptoms. At the same time, timely diagnosis and prescription  
of the gluten-free diet contribute to a rapid improvement in patient’s  condition and restoration of the small 
intestinal mucous as well as  to the  relief of gastrointestinal and systemic manifestations. An important role  
in the improved detection of celiac disease belongs  to  endoscopic examination of the duodenum  with mandatory 
biopsy, which helps to reveal characteristic visual changes. Modern endoscopic methods and machine learning 
technologies can  detect pathological changes in the mucous even in case of  partial and uneven atrophy  
of small intestine villi . 

Keywords: celiac disease, gluten enteropathy, gluten, gliadin, villous atrophy, chromoendoscopy, magnifying 
endoscopy
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Особенности диагностики и лечения 
стероид-индуцированных нарушений 
углеводного обмена у пациентов 
с воспалительными заболеваниями 
кишечника на клиническом примере 

Применение глюкокортикостероидов (ГКС) в рамках индукции ремиссии воспалительных заболеваний 
кишечника (ВЗК) может быть сопряжено с риском ряда осложнений, в частности с развитием гипергликемии, 
частота которой не уточнена. Пациентка 47 лет была госпитализирована в отделение гастроэнтерологии 
cо среднетяжелой атакой левостороннего язвенного колита с необходимостью назначения системных ГКС. 
Контроль глюкозы капиллярной крови четыре раза в сутки (натощак, через два часа после еды дважды в день 
и перед сном) позволил зафиксировать постпрандиальную гипергликемию во второй половине дня (в 15:30). 
Установлен диагноз стероид-индуцированного сахарного диабета (СИСД), назначено лечение пероральным 
сахароснижающим препаратом с последующим стойким достижением целевых уровней контроля гликемии. 
Приведенный клинический пример демонстрирует особенности диагностики стероид-индуцированных 
нарушений углеводного обмена. На данный момент необходима разработка рекомендаций, основанных 
на междисциплинарном подходе, с учетом особенностей развития СИСД для диагностики и определения 
дальнейшей тактики ведения пациентов с ВЗК, получающих системные ГКС. 

Ключевые слова: глюкокортикостероиды, стероид-индуцированный сахарный диабет, стероид-
индуцированная гипергликемия, воспалительные заболевания кишечника
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Введение
Опыт применения глюкокортикостероидов (ГКС) 
при лечении различных иммуновоспалительных 
заболеваний, в том числе воспалительных забо-
леваний кишечника (взК), насчитывает несколь-
ко десятилетий и свидетельствует об их высокой 
эффективности. в то же время развитие нежела-
тельных явлений, особенно при системном при-
менении ГКС, является серьезной проблемой 
в клинической практике [1, 2]. в настоящее время 
ГКС используют при лечении взК только с целью 
индукции ремиссии при обострении язвенного 
колита или болезни Крона (БК), и период их на-

значения ограничен 12 неделями [3, 4]. Глобаль-
ной целью терапии взК является достижение дол-
госрочной бесстероидной ремиссии [5]. 
Спектр неблагоприятных эффектов ГКС во мно-
гом обусловлен их видом, дозой и длительностью 
применения. Стандартная тактика назначения 
ГКС при взК направлена на снижение возможных 
осложнений, однако не исключает их появления. 
К  нежелательным явлениям с  необходимостью 
мониторинга относится гипергликемия, развитие 
которой в свою очередь может быть связано с по-
вышенным риском осложнений взК [6]. Установ-
лено, что пациенты с взК и сахарным диабетом 
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(СД) имеют более высокую частоту госпитализа-
ций с  необходимостью неотложной помощи по 
сравнению с пациентами с взК без СД [7].

Клиническое наблюдение
Пациентка Л., 1977 г. р., поступила в отделение га-
строэнтерологии Челябинской областной клини-
ческой больницы (ЧОКБ) с жалобами на жидкий 
стул с примесью крови в каждой порции до пяти 
раз в день, тенезмы, похудение на 7 кг за послед-
ние три месяца.
Анамнез заболевания. Считает себя больной 
с 2018 г., когда впервые отметила появление при-
меси крови в стуле. По результатам дообследова-
ния выставлен диагноз язвенного колита в форме 
проктита легкой степени тяжести по Truelove  – 
Witts. Пациентке было назначено местное лече-
ние суппозиториями с  1 г месалазина, на фоне 
которого достигнута клинико-эндоскопическая 
ремиссия. в  дальнейшем пациентка продолжа-
ла местную терапию месалазином (1 г ректально 
три раза в неделю). С 2022 г. отметила появление 
крови в стуле. Гематохезия сохранялась на фоне 
эскалации дозы ректальных форм месалазина, 
в  связи с  чем к  лечению были добавлены перо-
ральный месалазин в максимальной терапевти-
ческой дозе и ректальные формы ГКС в течение 
двух месяцев с положительным эффектом в виде 
отсутствия примеси крови в кале. в дальнейшем 
на фоне поддерживающей терапии месалазином 
внутрь и ректально чувствовала себя удовлетво-
рительно до 2024 г., когда стала отмечать помарки 
крови в стуле и учащение дефекаций до четырех 
раз в сутки. амбулаторно рекомендовано увели-
чение дозы месалазина до 4 г в сутки, однако по-
ложительный эффект не был достигнут. в течение 
трех месяцев до госпитализации пациентка отме-
чала постепенное ухудшение симптомов: учаще-
ние стула с кровью до пяти раз в сутки, появление 
ложных позывов к дефекации, снижение массы 
тела на 7 кг. в связи с отсутствием эффекта от ам-
булаторного лечения пациентка госпитализиро-
вана в гастроэнтерологическое отделение ЧОКБ. 
Анамнез жизни. У  пациентки гипертоническая 
болезнь. Прием лозартана в дозе 25 мг в сутки по-
зволил достигнуть целевых уровней артериаль-
ного давления. С целью контрацепции пациентка 
принимает комбинированный пероральный кон-
трацептивный препарат диеногест + эстрадиола 
валерат. в анамнезе отмечает курение в течение 
10 лет, индекс курения 2,5 пачка/лет (прекратила 
курить 15 лет назад). 
При поступлении состояние удовлетворитель-
ное, телосложение нормостеническое, индекс 
массы тела (ИМТ) 21,14 кг/м2. Температура тела 
36,4 °С. Кожные покровы обычной окраски, чи-
стые. Распределение подкожно-жировой клет-
чатки равномерное. Окружность талии 75 см. 
Периферические лимфоузлы не пальпируются. 
Костно-мышечная система внешне не изменена. 

Дыхание через нос свободное. Грудная клетка 
внешне не изменена, межреберные промежутки 
не расширены. Границы легких в пределах нормы. 
При аускультации легких дыхание везикуляр-
ное, хрипов нет, частота дыхательных движений 
17 в минуту. Прекардиальная область внешне не 
изменена. При аускультации сердца тоны рит-
мичные, шумов нет, частота сердечных сокраще-
ний 82 удара в  минуту, артериальное давление 
125/80 мм рт. ст. Язык влажный, чистый. Живот 
не увеличен, симметричен, участвует в акте дыха-
ния, при пальпации мягкий, болезненный в левой 
подвздошной области. Печень не увеличена. Се-
лезенка не пальпируется. Мочеиспускание сво-
бодное, безболезненное. 
По данным лабораторных методов обследования 
выявлены ускорение скорости оседания эритро-
цитов до 50 мм/ч, увеличение уровня С-реактив-
ного белка до 24,2 мг/мл в сыворотке крови. ДНК 
цитомегаловируса методом полимеразной цепной 
реакции в крови не обнаружено. Токсины а и в 
Clostridioides difficile в кале не выявлены. Фекаль-
ный кальпротектин составил 230 мкг/г. 
Пациентке проведена илеоколоноскопия в  пол-
ном объеме, по результатам которой слизистая 
оболочка сигмовидной кишки и прямой кишки 
диффузно гиперемирована, резко отечная, кон-
тактно кровоточит, с  язвами полигональной 
формы  от 1 до 3  см, средней глубины, дно язв 
покрыто фибрином, сосудистый рисунок отсут-
ствует, складки не определяются, просвет кишки 
сужен из-за отека слизистой. заключение: язвен-
ный колит выраженной степени активности с по-
ражением прямой кишки и сигмовидной кишки.
в соответствии с  клиническими рекомендаци-
ями [3] пациентке были назначены азатиоприн 
в дозе 2,5 мг на 1 кг массы тела в сутки (150 мг) 
и преднизолон внутрь в дозе 1 мг на 1 кг массы 
тела в сутки (60 мг). С целью контроля гликемии 
на фоне приема ГКС в  соответствии с  исследо-
ванием, одобренным этическим комитетом Фе-
дерального государственного бюджетного обра-
зовательного учреждения высшего образования 
Южно-Уральского государственного медицин-
ского университета Министерства здравоохране-
ния Российской Федерации (выписка из прото-
кола № 6 от 09.09.2024), проведена оценка уровня 
глюкозы капиллярной крови четыре раза в сутки: 
натощак перед едой (в 7.30), через два часа после 
еды дважды (в 10.30 и 15.30) и перед сном (в 20.30). 
Гликемический профиль оценивали два раза в не-
делю. Пациенткой было подписано информиро-
ванное добровольное согласие на медицинское 
вмешательство. На фоне приема преднизолона 
отмечен положительный клинический эффект 
в  виде сокращения частоты стула до двух раз 
в  день, уменьшения примеси крови, отсутст-
вия тенезмов. На четвертые сутки приема 60 мг 
преднизолона внутрь через два часа после обеда 
(в 15.30) зафиксирован диабетический уровень 
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гликемии: 11,7 ммоль/л. На седьмой день приема 
ГКС в это же время (15.30) зафиксирована глике-
мия 13,7 ммоль/л (рис. 1). До начала терапии ГКС 
определен уровень гликированного гемоглобина, 
который составил 5,9%. 
Пациентке установлен диагноз: «язвенный колит, 
хроническое рецидивирующее течение, левосто-
роннее поражение, среднетяжелая атака. Стеро-
ид-индуцированный сахарный диабет». Целевой 
уровень гликированного гемоглобина  – менее 
6,5%, целевой уровень гликемии натощак  – до 
6,5 ммоль/л, через два часа после еды до 8,0 ммоль/л. 
Проведена консультация эндокринолога, реко-
мендовано начать прием гликлазида 30 мг в сутки. 
На фоне лечения у  пациентки отмечено насту-
пление клинической ремиссии, уровень глюкозы 
крови находился в  пределах целевых значений. 
Через три месяца после отмены преднизолона при 
продолжающейся сахароснижающей терапии 
глюкоза натощак – 4,2 ммоль/л (венозная), глю-
коза через два часа после обеда – до 8,0 ммоль/л 
(капиллярная), гликированный гемоглобин 
(Hba1c) – 5,7%. С учетом стойкой нормализации 
гликемического профиля при прекращении тера-
пии ГКС рекомендована отмена гликлазида.

Обсуждение 
Распространенность нарушений углеводного об-
мена, вызванных ГКС, неизвестна, по результатам 
большинства исследований их частота находит-
ся в пределах от 12 до 30% [8–11]. Риск развития 
гипергликемии существенно зависит от дозы, 
способа и длительности применения ГКС. Наи-
большее количество работ посвящено перораль-
ным и внутривенным формам ГКС, для которых 
доказано, что эскалация дозы ведет к  увеличе-
нию риска гипергликемии. в исследовании J. Wu 
и соавт. (2019) были изучены более 100 000 паци-
ентов с иммуноопосредованными заболеваниями 
без СД, которым проводили терапию ГКС, в том 
числе 29 000 пациентов с взК. Результаты иссле-
дований показали дозозависимое увеличение 

риска развития стероид-индуцированного СД 
(СИСД): через год наблюдения совокупный риск 
составил 2,1% при суточной дозе < 5 мг и 5,0% при 
суточной дозе ≥ 25,0 мг эквивалентной преднизо-
лону [12]. Данные о развитии стероид-индуциро-
ванной гипергликемии и СД в когорте больных 
взК малочисленны и предполагают их высокую 
распространенность. M. McDonnell и соавт. (2020) 
показали, что 60% пациентов с взК, получивших 
внутривенную терапию ГКС, столкнулись с  ги-
пергликемией, в  том числе лица без предшест-
вующего СД в 57% случаев имели высокий уро-
вень гликемии (более 11,1 ммоль/л) [13]. Схожие 
данные получили B. Mitchell и соавт. (2019) при 
постоянном электронном мониторинге глюкозы 
крови у пациентов с взК без предшествующего 
СД: на фоне терапии КС у  60% диагностирован 
СИСД [14].
Повышение уровня глюкозы при назначении ГКС 
обусловлено различными механизмами. К  ним 
относятся: прямое повреждающее действие на 
β-клетки поджелудочной железы [15, 16], влияние 
на липидный обмен [17, 18], усиление глюконеоге-
неза в печени [19]. Скелетные мышцы в большей 
степени участвуют в опосредованном инсулином 
захвате глюкозы, а  ГКС ингибируют инсулино-
зависимые переносчики в миоцитах (глюкозные 
транспортеры 4-го типа) [19, 20]. влияние на вы-
работку различных нейромедиаторов  – нейро-
пептида Y, проопиомеланокортина и агути-свя-
занного белка может стимулировать аппетит, 
что приводит к увеличению суточного калоража 
и повышению уровня циркулирующих жирных 
кислот [17]. 
взаимосвязь между нарушениями углеводного 
обмена и взК является предметом дискуссий [21]. 
высказываются предположения о  единых путях 
патогенеза, включающих изменения кишечной ми-
кробиоты и  нарушения эпителиального барьера 
кишки [22, 23]. Данные факторы сопряжены с ак-
тивацией Т-хелперов 17-го типа, которые в  свою 
очередь являются важным звеном патогенеза БК 
и сахарного диабета первого типа [24, 25]. вклад на-
иболее изученных факторов риска сахарного диабе-
та второго типа (СД 2) (пожилой возраст, высокий 
ИМТ [26], нарушение толерантности к глюкозе [27], 
гестационный СД, семейный анамнез СД) в генез 
СИСД при взК нуждается в детальном рассмотре-
нии. Так, в представленном клиническом примере 
у пациентки отсутствовали традиционные факто-
ры риска за исключением возраста старше 45 лет 
и артериальной гипертензии.
Общепринятыми терминами, характеризующи-
ми нарушение углеводного обмена на фоне прие-
ма ГКС, являются следующие [28]:
1. СИСД  – гипергликемия, впервые возникшая 
на фоне использования ГКС у пациентов без СД 
в анамнезе;
2. Стероид-индуцированная гипергликемия – де-
компенсация СД на фоне использования ГКС.

Клиническая практика

Рис. 1. Гликемический профиль при приеме преднизолона в утренние часы (08.00)
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Диагностика СИСД должна проводиться в соот-
ветствии с общепринятыми критериями [29]: уро-
вень глюкозы в плазме натощак ≥ 7,0 ммоль/л; уро-
вень глюкозы в плазме крови через два часа после 
нагрузки ≥ 11,1 ммоль/л; Hba1c ≥ 6,5%; случайный 
уровень глюкозы в крови ≥ 11,1 ммоль/л. При этом 
необходимо учитывать особенности гиперглике-
мии во время терапии ГКС при использовании 
диагностических тестов [30, 31] (таблица). 
До настоящего времени не определены часто-
та и  кратность контроля глюкозы крови у  па-
циентов, получающих ГКС. Рекомендации ди-
абетологического общества великобритании 
предлагают устанавливать диагноз СИСД или ги-
пергликемии при концентрации глюкозы крови 
более 12 ммоль/л при случайном определении 
[32]. авторы рекомендуют проводить мониторинг 
гликемии у пациентов без ранее установленного 
СД не реже одного раза в день: при приеме ГКС 
в утренние часы – перед обедом или ужином, или 
через один-два часа после обеда или ужина. При 
уровне глюкозы в  крови менее 12 ммоль/л сле-
дует продолжать тестирование один раз в  день 
перед обедом или ужином или после них. если 
последующие значения уровня глюкозы в капил-
лярной крови превышают 12 ммоль/л, частоту 
тестирования следует увеличить до четырех раз 
в день. С учетом общепринятой при взК схемы 
назначения преднизолона или метилпреднизо-
лона, относящихся к ГКС со средней продолжи-
тельностью действия, рационально определение 
постпрандиальной гликемии во второй полови-
не дня. в  продемонстрированном клиническом 
случае максимальные цифры гликемии были за-
регистрированы после 15 часов в  первую неде-
лю приема, что может служить основанием для 
дальнейших исследований и рекомендаций по ди-
агностике стероид-индуцированных нарушений 
углеводного обмена (рис. 2). 
Рекомендации по выбору терапии стероид-ин-
дуцированных нарушений углеводного обмена 
варьируют в руководствах разных стран, а иссле-
дования по поводу эффективности пероральной 
сахароснижающей терапии и инсулинотерапии 
значительно отличаются друг от друга дизайном, 

изучаемой патологией и видом ГКС. Общеприз-
наны требования относительно необходимо-
сти коррекции питания и введения ежедневных 
умеренных физических нагрузок в качестве со-
ставной части комплексного лечения СИСД [33]. 
Среди пероральных сахароснижающих лекар-
ственных средств наиболее изученными в  дан-
ной клинической ситуации являются препара-
ты сульфонилмочевины. e. Mills и соавт. (2015) 
указывают, что препараты сульфонилмочевины 
могут быть эффективны для тех пациентов, ко-
торым назначают ГКС средней продолжитель-
ности действия в утреннее время [34]. Ряд работ 
позволяют рассматривать метформин как эф-
фективный вариант лечения стероид-индуциро-
ванных нарушений углеводного обмена [35, 36]. 
Помимо этого метформин активно изучается 
как потенциальный препарат для лечения раз-
личных иммуноопосредованных заболеваний, 
в  том числе взК [37–39]. Тем не менее преиму-
щества использования метформина для лечения 
пациентов с СИСД при взК до сих пор не ясны. 
Результаты исследований ингибиторов дипеп-
тидилпептидазы 4 и агонистов рецепторов глю-
кагоноподобного пептида 1 при CИСД на сегод-
няшний день ограничены и  не позволяют дать 
однозначные рекомендации [40–42]. Как и в слу-
чае с  пероральными сахароснижающими сред-
ствами, существует лимитированное количество 
исследований с подтверждением эффективности 
инсулинотерапии при стероид-индуцированных 
нарушениях углеводного обмена. Считается, что 
базально-болюсный режим введения инсулина 
является наиболее гибким вариантом контроля 
гипергликемии, в  том числе у  пациентов, при-
нимающих ГКС [11, 43, 44]. Однако при терапии 
инсулином особого внимания требует монито-
ринг гликемии: при снижении дозы ГКС может 
потребоваться снижение дозы инсулина для про-
филактики ятрогенной гипогликемии [32].
Тактика ведения пациентов с СИСД, продолжаю-
щих получать ГКС на амбулаторном этапе, должна 
включать регулярный контроль гликемии с  ис-
пользованием глюкометра и продолжение медика-
ментозной терапии. При постепенном снижении 
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Особенности диагностики гипергликемии во время терапии ГКС
Глюкоза крови натощак чаще остается в пределах нормальных значений  
(особенно при традиционном применении ГКС в утренние часы после еды)
характерна постпрандиальная гипергликемия, время появления которой зависит от того, какой ГКС применяется  
(для преднизолона и метилпреднизолона – через восемь часов после приема/введения) 
Hba1с (гликированный гемоглобин) также часто может иметь низкие значения, особенно у пациентов, получающих ГКС впервые, 
поскольку он отражает гликемическую ситуацию в течение нескольких недель до момента измерения*
Пероральный глюкозотолерантный тест (ПГТТ) признан неподходящим для оценки стероид-индуцированных нарушений углеводного 
обмена в связи с риском недооценки типичного повышения уровня глюкозы, которое в основном происходит в более позднее время,  
и его проведение противопоказано при острых заболеваниях

* Определение Hba1c может быть полезным для оценки гликемического контроля у пациентов, получающих длительную терапию ГКС, или для 
дифференциации впервые возникшего и ранее существовавшего СД в ситуации гипергликемии после начала ГКС.
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дозы ГКС может потребоваться деэскалация саха-
роснижающей терапии, темпы которой должны 
быть подобраны индивидуально. если после пре-
кращения приема ГКС гипергликемия сохраняет-
ся, необходимо провести переоценку клинической 
ситуации. Это связано с тем, что часть пациентов, 
у  которых была обнаружена гипергликемия на 
фоне терапии ГКС, имели ранее существовавший 
и недиагностированный СД 2. в этой связи особую 
важность приобретает предварительная оценка 
факторов риска СД и возможность определения 
уровня Hba1с до начала терапии ГКС. Общепри-
нятой тактики наблюдения пациентов с  СИСД 
после отмены ГКС нет, многие авторы рекоменду-
ют, помимо контроля гликемии натощак, прове-
дение ПГТТ через шесть недель после окончания 
приема ГКС [45]. Hba1с в данной ситуации над-
лежит исследовать не ранее чем через три месяца 
[32], единой позиции о необходимости дальнейше-
го мониторинга этого показателя нет. Также до на-
стоящего времени не уточнено, как влияет СИСД 
на течение взК и являются ли стероид-индуциро-
ванные нарушения углеводного обмена фактором, 

связанным с дальнейшим развитием кардиомета-
болических нарушений. Необходимы дальнейшие 
исследования для оптимизации мониторинга гли-
кемии у пациентов с взК, получающих ГКС, под-
бора сахароснижающей терапии и амбулаторного 
ведения пациентов с  СИСД с  целью повышения 
качества медицинской помощи данной категории 
пациентов.

Заключение
Диагностика стероид-индуцированных нару-
шений углеводного обмена у  пациентов с  взК 
является сложной задачей с  необходимостью 
междисциплинарного подхода с  привлечением 
эндокринолога. Приведенный клинический слу-
чай демонстрирует особенности диагностики 
СИСД у пациентов, принимающих ГКС: необхо-
димость определения постпрандиальной глике-
мии в вечернее время и оценки факторов риска 
развития СД. Необходимы дальнейшие исследо-
вания для разработки алгоритма ведения паци-
ентов с взК и СИСД на стационарном и амбула-
торном этапах.  
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Оценка факторов риска
Определение HbA1c

Пациент с ВЗК
ГКС (перорально или внутривенно) 

в утренние часы

Измерение глюкозы натощак и через два часа после обеда или ужина

Глюкоза 11,1 ммоль/л и более

СД в анамнезе?
Да Нет

Стероид-индуцированная 
гипергликемия

Стероид -индуцированный 
СД

Гликлазид 40 мг один раз в день
или

Метформин 850 мг один или два раза 
в день

Инсулин**Коррекция 
сахароснижающей терапии

Пациент получает иДПП-4 или 
аГПП-1?

Да*

или

• СД 1
• Кетоацидоз
• Оперативное лечение/высокий риск 

оперативного лечения
• Декомпенсация сопутствующих 

заболеваний

Нет

или

Примечание. иДПП-4 – ингибитор дипептидилпептидазы 4; аГПП-1 – агонист рецепторов глюкагоноподобного пептида 1.
  *  Данных об эффективности иДПП-4 и аГПП-1 на данный момент недостаточно, следует рассмотреть добавление инсулина или перейти  

на инсулинотерапию на время приема ГКС.
**  варианты назначения инсулина: инсулин базальный 10 Ме или 0,1 Ме/кг массы тела (увеличение дозы и добавление болюсного инсулина зависит  

от уровня гликемии).
Рис. 2. Алгоритм диагностики стероид-индуцированных нарушений углеводного обмена у пациентов с ВЗК
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Diagnosis and Treatment of Steroid-Induced Carbohydrate Metabolism Disorders in Patients 
with Inflammatory Bowel Diseases: a Clinical Case

a.I. Dolgushina, PhD, Prof.1, a.S. Sluchanko1, v.L. Tulganova, PhD1, 2, a.a. Saenko, PhD1,  
G.M. Khusainova, PhD1, 2, Ya.I. zaripova1, v.S. Mikhailutsa1

1 South Ural State Medical University, Chelyabinsk
2 Chelyabinsk Regional Clinical Hospital

Contact person: alyona S. Sluchanko, pauttova@yandex.ru

The use of glucocorticoids (GCs) is effective in inducing remission of inflammatory bowel diseases (IBS), but  
is associated with risks of complications, in particular hyperglycemia. The frequency of hyperglycemia during GCs 
treatment requires clarification. A 47-year-old female patient was hospitalized in the gastroenterology department 
with a moderate left-sided ulcerative colitis. GCs was prescribed for the induction of remission. Capillary glucose 
monitoring was performed four times a day (fasting glucose level, postprandial glucose level 2 hours after breakfast 
and lunch, before bedtime glucose level). Such glucose control made it possible to fix postprandial hyperglycemia  
in the afternoon (3:30 PM). The patient was diagnosed with steroid-induced diabetes mellitus (SIDM) and 
prescribed treatment with an oral hypoglycemic drug, against which target levels of glycemic control were achieved.
The given clinical example demonstrates the features of the diagnosis of steroid-induced diabetes. This case 
demonstrates the need to develop recommendations for the diagnosis and treatment of SIDM, as well  
as monitoring patients with IBD who are undergoing GCs treatment. These recommendations require  
an interdisciplinary approach due to the characteristics of steroid-induced carbohydrate metabolism disorders. 

Keywords: glucocorticoids, steroid-induced diabetes mellitus, steroid-induced hyperglycemia, inflammatory bowel 
diseases
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Саркопения  
при жировой болезни печени: 
клинический случай

В статье рассматривается фенотип остеосаркопенического ожирения у пациентки, который проявляется 
снижением мышечной массы и силы в сочетании с уменьшением минеральной плотности кости  
на фоне ожирения. Обсуждаются патогенетические механизмы, связывающие саркопению с неалкогольной 
жировой болезнью печени, включающие инсулинорезистентность, ожирение, хроническое воспаление 
и гипераммониемию. 
Также подчеркивается роль миостатина и других миокинов, дефицита витамина D в регуляции мышечной 
массы, адипогенеза и процессов миогенеза. Обсуждается связь дислипидемии с повреждением мышц и важность 
физической активности для предотвращения потери мышечной массы.
В заключении делается вывод о необходимости ранней диагностики саркопении и комплексного подхода  
к ее лечению, включая изменение образа жизни, физические упражнения и фармакологические вмешательства. 
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Введение 
Саркопения (миопения) вследствие потери массы, 
силы и функции скелетных мышц является значи-
мым клиническим проявлением при хронических 
заболеваниях печени (хзП) у пациентов с метаболи-
ческими нарушениями и, как правило, выявляется 
лишь при прогрессировании болезни [1]. Саркопе-
ния была включена в Международную классифика-
цию болезней десятого пересмотра с 2016 г. [2]. Одна-
ко вопрос, является ли саркопения заболеванием или 
осложнением хзП, остается дискутабельным.
Общая распространенность саркопении варьиру-
ет от 10 до 27%, причем среди мужчин этот пока-
затель выше. По данным систематического обзора, 
распространенность саркопении была выше в евро-
пейских исследованиях с использованием критериев 
eWGSOP (12%), в то время как, по данным aWGS, 
FNIH и eWGSOP, среди пациентов, проживающих 

в азии и Океании, зарегистрирована самая низкая 
общая распространенность саркопении (3%) [3]. 
вместе с тем данные о распространенности сарко-
пении в других регионах, в частности в африке, ог-
раничены. Так, среди 16% населения мира, прожива-
ющего в африке, отсутствует полноценное питание 
и медицинская помощь [4], в связи с чем необходимы 
дальнейшие исследования для оценки бремени бо-
лезней, включая саркопению, в этом регионе [5]. 
Исследование S. Papadopoulou и соавт. по изучению 
распространенности саркопении во всем мире про-
водили в  различных условия проживания населе-
ния – в обществе, домах престарелых и стационарах. 
анализ 41 исследования показал, что находящиеся 
в  домах престарелых и  госпитализированные па-
циенты были более склонны к саркопении. Распро-
страненность саркопении составила 11 и 9% у муж-
чин и женщин, проживающих по месту жительства;  
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51 и 31% – у мужчин и женщин, находящихся в домах 
престарелых; 23 и  24%  – у  госпитализированных 
мужчин и женщин соответственно. 
в настоящее время саркопению классифицируют по 
этиологии на первичную, обусловленную старением, 
и вторичную, связанную с различными хронически-
ми заболеваниями. вторичная саркопения разви-
вается на фоне хронических заболеваний, низкой 
физической активности и нарушения питания [1]. 
Также выделяют острую саркопению, развившуюся 
менее чем за шесть месяцев, и хроническую, которая 
возникает и  прогрессирует в  течение длительного 
времени.
Ранее диагноз саркопении ставили при наличии 
основного критерия – низкой мышечной массы [6], 
однако по мере изучения данной проблемы, мышеч-
ная функция (сила или производительность) стала 
признаваться как более надежный критерий данного 
заболевания [1]. в соответствии с этими признаками 
выделяют три стадии патологии: 
I – пресаркопения, характеризуется снижением мы-
шечной силы без снижения ее массы и функции; 
II – саркопения, характеризуется снижением скелет-
ной мышечной силы, ее массы или функции; 
III – тяжелая саркопения, характеризуется снижени-
ем всех трех параметров – массы, силы и функции 
мышц. 
Саркопения (миопения) нередко сочетается с нару-
шениями состава тела – сниженной костной массой 
(саркоостеопороз или остеосаркопения), повышен-
ной жировой массой (саркопеническое ожирение) 
или характеризуется комбинацией этих изменений 
(остеосаркопеническое ожирение), что позволяет 
выделить фенотипические варианты этой патологии. 
Нами представлено описание фенотипа остеосар-
копенического ожирения, который характеризуется 
сочетанием сниженной мышечной массы и МПКТ 
с ожирением.
в качестве иллюстрации представлено клиническое 
наблюдение пациентки з., 68 лет, которая была про-
информирована о целях исследования и предостави-
ла письменное согласие на участие в исследовании 
и публикацию данных анонимно. Протокол обсле-
дования и используемые опросники были утвержде-
ны локальным этическим комитетом Российского 
национального исследовательского медицинского 
университета им. Н.И. Пирогова (протокол № 235  
от 18.12.2023).

Клиническое наблюдение
Пациентка госпитализирована в гастроэнтерологи-
ческое отделение с жалобами на желтушность кожи, 
склер, выраженную общую слабость, отеки ног. 
Считает себя больной в течение трех лет. Диагноз 
цирроза печени установлен в ноябре 2022 г.; перио-
дически самостоятельно принимала гепатотропные 
препараты; у врача не наблюдалась. Длительно зло-
употребляла крепкими алкогольными напитками, 
в  настоящее время прием спиртосодержащих на-
питков отрицает. По данным теста aUDIT (alcohol 

Use Disorders Identification Test) для выявления лиц 
с чрезмерным, вредным и опасным характером по-
требления алкоголя, получено 7 баллов (норма 
(N) < 7) [7]. в анамнезе более 10 лет: сахарный диабет 
второго типа (СД 2). Постоянно принимает метфор-
мин 500 мг. артериальное давление не контролирует. 
Пенсионерка, имеет среднее медицинское образова-
ние, работала акушеркой. 
При осмотре: индекс массы тела – 37,18 кг/м2 (ожи-
рение второй степени). Обхват талии – 136 см, об-
хват бедер – 100 см. Состояние средней степени тя-
жести. Периферические отеки на голенях и стопах. 
Живот увеличен из-за асцита и подкожно-жировой 
клетчатки. На коже груди, щек имеются единичные 
телеангиоэктазии, пальмарная эритема. По орга-
нам дыхания и сердечно-сосудистой системы – без 
патологических изменений. Частота дыхательных 
движений – 20 в минуту. артериальное давление – 
120 и  70  мм  рт.  ст. Частота сердечных сокраще-
ний – 76 в минуту. Печень увеличена, размеры по 
Курлову  – 12–9–8  см. Селезенка не пальпируется. 
Мочеиспускание свободное. Симптом поколачива-
ния отрицательный с обеих сторон. 
При лабораторном обследовании в общем анализе 
крови выявлена тромбоцитопения легкой степени тя-
жести (122 × 109/л). в биохимическом анализе крови 
отмечен минимальный цитолиз и холестаз, дисли-
пидемия, снижение протромбина до 52% (N > 70%). 
Уровень витамина D составил 8,1 нг/мл, ионизиро-
ванного кальция – 1,08 ммоль/л, общего кальция – 
2,13 ммоль/л (табл. 1).
Ультразвуковое исследование брюшной полости: ге-
патоспленомегалия, дилатация селезеночной вены, 
свободная жидкость в брюшной полости. Компью-
терная томография органов грудной клетки: инфиль-
тративные воспалительные изменения в легких не 
выявлены. По данным эзофагогастродуоденоскопии 
обнаружены варикозно-расширенные вены пищево-
да (вРвП) до 5 мм. Портальная гастродуоденопатия.
С учетом жалоб на слабость и повышенную утомля-
емость пациентке было предложено пройти опрос 
с использованием опросника SaRC-F и шкалы FSS 
(Fatigue Severity Scale), по результатам которого была 
заподозрена саркопения, после чего диагноз был под-
твержден результатами обследований, проведенных 
по определенному алгоритму [1].
Первым этапом для определения мышечной силы 
была выполнена кистевая динамометрия с  макси-
мальным результатом – 2 кг (N > 16), что позволило 
установить пресаркопению. 
Следующим этапом выполнен биоимпедансный ана-
лиз состава тела (БИаСТ) для определения мышеч-
ной массы, оценки аппендикулярной скелетно-мы-
шечной массы (аСММ) и индекса аппендикулярной 
скелетно-мышечной массы (ИаСММ). По данным 
БИаСТ, активное сопротивление составило 200 Ом, 
реактивное сопротивление  – 92  Ом. Для расчета 
аСММ и ИаСММ нами была использована форму-
ла Sergi [8]. Установлено снижение мышечной массы 
(аСММ = 11,5 кг, ИаСММ = 5,4 кг/м2 (N > 5,5 кг/м2). 
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Далее пациентке была предложена батарея тестов 
SPPB (The Short Physical Performance Battery) для 
оценки мышечной функции. зарегистрировано сни-
жение мышечной функции – 2 балла (N > 7). Данные 
опросников и тестов представлены в табл. 2.
По результатам проведенного обследования был 
установлен диагноз тяжелой саркопении. С учетом 
возраста пациентки и наличия цирроза печени сар-
копения носит смешанный характер. 
С целью диагностики печеночной энцефалопатии 
выполнен тест связи чисел, по результатам которого 
установлена печеночная энцефалопатия стадии II – 
130 с (N < 40 с). Уровень аммиака капиллярной крови 
определяли путем одноволновой рефлексионной 
фотометрии с помощью портативного анализатора 
Pocket Chem: зарегистрирована гипераммониемия 
(см. табл. 1).
Для оценки состояния минеральной плотности 
костной ткани (МПКТ) проведена денситометрия; 
отмечено снижение МПКТ в области шейки левой 

бедренной кости до уровня остеопении (T-крите-
рий = -2,0; BMD (bone mineral density) = 0,755 г/см2). 
На основании жалоб пациентки, данных физикаль-
ного осмотра, лабораторно-инструментального об-
следования выставлен диагноз: «цирроз печени сме-
шанной этиологии (метаболически ассоциированная 
алкогольная болезнь печени (МетаБП)), класс С по 
Чайлд-Пью (10 баллов), MeLD (Model for end-Stage 
Liver Disease) 23 балла. Портальная гипертензия: 
вРвП второй степени, портальная гастродуоденопа-
тия, спленомегалия, дилатация селезеночной вены, 
отечно-асцитический синдром. Печеночно-клеточ-
ная недостаточность: энцефалопатия смешанного 
генеза стадии  II, коагулопатия, тромбоцитопения 
легкой степени тяжести, гипоальбуминемия. Тяже-
лая саркопения; остеопения; CД 2, целевой уровень 
гликированного гемоглобина – до 7,5%. Ожирение 
второй степени. Дислипидемия тип 2b по Фредрик-
сону.

Обсуждение
за последние годы были определены возможные па-
тогенетические механизмы, связывающие саркопе-
нию с жировой болезнью печени, а именно резистент-
ность к инсулину, включая хроническое воспаление, 
гипераммониемию, дефицит питания, отсутствие 
физической активности, влияние миостатина и ади-
понектина, дефицит витамина D и другие [9]. 
У пациентки при определении аммиака капиллярной 
крови зарегистрирована гипераммониемия, которая 
является одним из значимых звеньев патогенеза сар-
копении. При неалкогольной жировой болезни пе-
чени (НаЖБП) уже на стадии стеатоза наблюдается 
диагностически значимая гипераммониемия [10]. 
Снижение активности ферментов уреазного цикла 
и последующая гипераммониемия при неалкоголь-
ном стеатогепатите могут способствовать развитию 
фиброза печени [11]. аммиак индуцирует образо-
вание активных форм кислорода и пролиферацию 
звездчатых клеток, а также уменьшает активность 
эндотелиальной NO-синтетазы. Это приводит к про-
грессированию фиброгенеза, нарушению внутрипе-
ченочной гемодинамики и формированию порталь-
ной гипертензии [12], что является основанием для 
определения уровня аммиака в  качестве важного 
маркера течения НаЖБП [13]. У пациентов с про-
грессирующими хзП изменяется механизм обезвре-
живания аммиака: при снижении активности фер-
ментов орнитинового цикла и глутаминсинтетазной 
реакции в печени, а также наличии портосистемных 
шунтов основную роль в детоксикации аммиака вре-
менно выполняют скелетные мышцы [9, 14].
Мышечная ткань является гормонально активной 
и регулирует рост мышечной массы и адипогенез. 
Миостатин, член семейства трансформирующего 
фактора роста бета (TGF-β), экспрессируется пре-
имущественно в скелетных мышцах и является ин-
гибитором роста миоцитов при гипераммонемии, 
индуцируя аутофагию и  повреждение белковых 
структур [15–17]. 
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Таблица 1. Показатели клинического и биохимического анализа крови

Показатель Норма Результаты
Эритроциты 3,80–5,15 1012/л 3,43 × 1012/л
Тромбоциты 150 – 450 109/л 122 109/л
Гемоглобин 112–153 г/л 130 г/л
Лейкоциты 3,40–10,80 109/л 6,53 × 109/л
ТГ < 1,7 ммоль/л 2,35 ммоль/л
ЛПНП < 3,3 ммоль/л 3,66 ммоль/л
ЛПОНП 0,1–1,0 ммоль/л 1,07 ммоль/л
ЛПвП > 0,9 ммоль/л 0,48 ммоль/л
холестерол < 5,2 ммоль/л 5,4 ммоль/л
Общий белок 65–85 г/л 65 г/л
аЛТ 0,0–32,0 ед/л 51 ед/л
аСТ 5,0–34,0 ед/л 122 ед/л
Глюкоза 3,3–5,5 ммоль/л 8,2 ммоль/л
альбумин 35–55 г/л 25 г/л
СРБ 0,1–7,0 мг/мл 24,56 мг/мл
ГГТП 0,0–73,0 ед/л 182 ед/л
ЩФ 64,0–306,0 ед/л 349 ед/л
Гликированный гемоглобин < 6,2% 8,0%
витамин D > 30 нг/мл 8,1 нг/мл
Общий кальций 1,90–2,75 ммоль/л 2,13 ммоль/л
Ионизированный кальций 1,13–1,31 ммоль/л 1,08 ммоль/л
аммиак капиллярной крови < 60 мкмоль/л 191 мкмоль/л

Примечание. ТГ – триглицериды, ЛПНП – липопротеины низкой плотности, ЛПОНП – 
липопротеины очень низкой плотности, ЛПвП – липопротеины высокой плотности, 
аЛТ – аланинаминотрансфераза, аСТ – аспартатаминотрансфераза, СРБ – С-реактивный 
белок, ГГТП – гамма-глутамилтранспептидаза, ЩФ – щелочная фосфатаза.

Таблица 2. Данные опросников и тестов 

Тест связи чисел 130 с (N < 40)
SaRC-F 8 баллов (N < 4)
SPPB (The Short Physical Performance Battery) 2 балла (N > 7)
Шкала FSS (Fatigue Severity Scale) 57 баллов (N < 37)
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выявленная дислипидемия у пациентки может быть 
связана с повреждением мышц из-за повышенного 
синтеза свободных жирных кислот гипертрофиро-
ванными адипоцитами, так как липиды имеют тен-
денцию накапливаться внутри мышечных клеток 
и между ними [18]. Это приводит к нарушению функ-
ции митохондрий (β-окисления жирных кислот) 
образованию активных форм кислорода, развитию 
резистентности к инсулину, липотоксичности и по-
вышенному высвобождению провоспалительных 
цитокинов [19], в результате чего развивается хрони-
ческое воспаление, характеризующееся повышением 
уровня СРБ, что коррелирует с увеличением жиро-
вой массы и уменьшением тощей массы [20]. 
Кроме того, у пациентки отмечено снижение МПК, 
что также тесно связано с саркопенией и ожирением. 
Установлено, что уменьшение тощей (обезжиренной) 
массы тела ассоциировано со снижением МПК и более 
высоким риском переломов [20]. По данным иссле-
дований, костно-мышечное взаимодействие регули-
руется биологически активными веществами, син-
тезируемыми костной и мышечной тканью [21, 22].  
К  ним относятся витамин D, гормон роста, инсу-
линоподобный фактор роста, тестостерон, а также 
эстрогены, глюкокортикоиды, гормоны щитовидной 
железы, инсулин, лептин и адипонектин. 
Напротив, H. Kumagai и соавт. показали, что блокиро-
вание миостатина значительно увеличивает мышеч-
ную массу, улучшает чувствительность к инсулину 
и защищает от стеатоза печени [23]. Таким образом, 
миостатин, инсулинорезистентность и фиброгенез 
печени взаимосвязаны [24]. вместе с тем ирисин – 
миокин, индуцируемый физической нагрузкой, 
обратно связан со степенью жировой инфильтрации 
печени у пациентов с ожирением [25]. Определение 
миокинов может выступать в качестве предикторов 
саркопении на ранних этапах ее развития. 
в нашем наблюдении у пациентки установлено выра-
женное снижение уровня витамина D. Известно, что 
он играет важную роль в миогенезе, пролиферации 
и росте клеток скелетных мышц [26, 27], оказывая свое 
влияние через ядерный рецептор витамина D (vDR), 
который экспрессируется в печени и скелетных мыш-
цах [28]. Снижение экспрессии vDR в  результате 
дефицита витамина D и старения способствует раз-
витию саркопении. Исследования M. visser и соавт. 
показали, что при саркопении наблюдается значитель-
ное уменьшение уровня витамина D (более 6,50 нг/мл) 
[29]. Однако профилактический прием витамина 
D увеличивает экспрессию vDR в скелетных мыш-
цах, что может замедлять развитие саркопении [30].  
Дефицит витамина D усиливает инсулинорезистент-
ность (ИР) вследствие нарушенной регуляции рецеп-
торов генов ИР в печени, а также воспаление и окис-
лительный стресс. Эти патогенетические механизмы 
играют значимую роль в развитии саркопении и про-
грессировании НаЖБП, сопровождающихся апопто-
зом гепатоцитов и фиброзом печени [31, 32].
Недостаток физической активности также приводит 
к потере мышечной массы и снижению расхода энер-

гии, что способствует ожирению и стеатозу печени 
[33, 34]. И  саркопения, и  НаЖБП прогрессируют 
на фоне хронического воспаления, окислительного 
стресса и ИР.
в соответствии с  новой классификацией ЖБП, 
принятой в 2023 г., введен термин МетаБП для па-
циентов с наличием кардиометаболических рисков 
и повышенным потреблением алкоголя в анамнезе 
[35]. в  представленном клиническом наблюдении 
у пациентки имеются четыре из пяти кардиометабо-
лических рисков, а также прием спиртосодержащих 
напитков в гепатотоксичных дозах (aUDIT – 7 бал-
лов) в анамнезе, что позволяет установить диагноз 
МетаБП. 
По сравнению с НаЖБП, МетаБП связана с более 
высоким риском выраженного фиброза, смертности, 
связанной с сердечно-сосудистыми заболеваниями, 
но при этом МетаБП характеризуется менее выра-
женным стеатозом [36, 37]. а сочетание саркопении 
и остеопороза способствует увеличению риска пе-
реломов и преждевременной смерти пациентов [38].  
Также J.  Moon и  соавт. показали, что сочетание 
НаЖБП и саркопении повышают риск смертности 
в два раза [39]. 
в исследовании T. Suzuki и соавт. [40] показано, что 
начало употребления алкоголя связано со снижением 
уровня ЛПНП и повышением ЛПвП, в то время как 
прекращение употребления алкоголя продемонстри-
ровало противоположную связь (увеличение уровня 
ЛПНП и снижение ЛПвП). 
хотя механизмы, с помощью которых алкоголь вли-
яет на уровень липидов, остаются неясными, упо-
требление алкоголя в небольших количествах может 
оказывать потенциально благоприятное воздействие 
на липидный профиль [41]. Следует помнить, что ре-
шение о его употреблении должно приниматься ин-
дивидуально с учетом общих рисков для здоровья и, 
кроме того, после прекращения употребления алко-
голя необходимо тщательно контролировать уровень 
липидов, чтобы снизить потенциальные риски сер-
дечно-сосудистых заболеваний.

Заключение
Ранняя диагностика саркопении имеет важное значе-
ние, необходима визуализация, динамометрия и те-
стирование физической работоспособности для оцен-
ки ее составляющих: мышечной массы, мышечной 
силы и мышечной функции соответственно. Кроме 
того, целесообразно проведение обследования паци-
ентов с целью определения фенотипа саркопении, так 
как это позволит комплексно воздействовать на раз-
личные звенья патогенеза данного состояния.
С учетом тесной взаимосвязи между ожирением 
и  НаЖБП ограничение энергетической ценности 
в сочетании с физическими упражнениями – эффек-
тивная стратегия для прерывания «порочного круга» 
саркопении и НаЖБП [10]. 
Рекомендуемая тактика ведения саркопении являет-
ся мультимодальной. Основной стратегией профи-
лактики и лечения саркопении является изменение 
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образа жизни, воздействие на такие факторы, как 
нарушение питания, гипераммониемия, резистент-
ность к инсулину и дислипидемия. 
При остеосаркопеническом ожирении целесообраз-
но применение диетических стратегий, направлен-
ных на увеличение потребления белка, снижение 
общей энергетической ценности рациона, правиль-
ного соотношения макронутриентов.
Тренировки с включением силовых нагрузок улуч-
шают физическую силу и мышечную массу благода-
ря увеличению размера мышечных волокон второго 
типа и  привлечению мышц-сателлитов. аэробные 
упражнения ремоделируют миофибриллы и  улуч-

шают кардиореспираторную функцию [42]. во время 
физических упражнений снижается синтез прово-
спалительных цитокинов, а выработка противово-
спалительных цитокинов, синтез мышечного белка, 
восстановление и поглощение глюкозы увеличива-
ются. Таким образом, физическая активность снижа-
ет риск прогрессирования саркопении [43]. 
в доклинических исследованиях изучаются новые 
фармакологические средства (например, ингибито-
ры миостатина, тестостероновые добавки и терапия, 
снижающая уровень аммиака), однако в настоящее 
время не существует одобренных фармакологиче-
ских вмешательств для лечения саркопении.  
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The article discusses the osteosarcopenic obesity phenotype which is manifested by the decreased muscle mass 
and strength combined with the decreased bone mineral density in an obese patient. The authors also discuss 
pathogenetic mechanisms linking sarcopenia with non-alcoholic fatty liver disease, including insulin resistance, 
obesity, chronic inflammation, and hyperammonemia. The role of myostatin and other myokines, vitamin D 
deficiency in the regulation of muscle mass, adipogenesis and myogenesis are discussed as well. The relationship 
of dyslipidemia with muscle damage and the importance of physical activity to prevent muscle loss are underlined 
too. In the conclusion, the article highlights the importance of early sarcopenia diagnostics and of a comprehensive 
approach to its treatment, including lifestyle changes, physical training, and pharmacological interventions. 
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Эозинофильный энтерит: 
клиническое наблюдение

В настоящее время нет клинических рекомендаций по диагностике и лечению эозинофильных 
гастроинтестинальных заболеваний (ЭГИЗ) без эозинофильного эзофагита, что затрудняет ведение 
пациентов с этой редкой патологией. 
Цель исследования – демонстрация особенностей диагностики и возможного варианта лекарственной 
терапии мышечно-серозной формы эозинофильного энтерита (ЭоЭт). Пациенту с жалобами на 
абдоминальные боли, нарушение стула, снижение массы тела проведено обследование для исключения 
патологии, наиболее часто вызывающей подобные симптомы, в том числе инфекции пищеварительной 
системы, целиакию, панкреатит. При этом выявлены утолщение стенки тонкой кишки, асцит, 
эозинофилия и увеличение эозинофильного катионного белка, поставлен диагноз ЭоЭт, мышечно-серозная 
форма, назначена успешная терапия блокаторами лейкотриеновых и Н1-рецепторов, стабилизатором 
мембран тучных клеток. Представленный случай демонстрирует сложности диагностики и, как следствие, 
несвоевременность терапии ЭоЭт, что обусловливает необходимость создания клинических рекомендаций 
и повышения настороженности врачей относительно ЭГИЗ.

Ключевые слова: эозинофильные гастроинтестинальные заболевания, эозинофильный энтерит, мышечно-
серозная форма, эозинофилия
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Согласно международному консенсусу (2022) 
по номенклатуре, эозинофильные гастро-
интестинальные заболевания (ЭГИз)  – это 

хронические иммуноопосредованные расстройства, 
клинически характеризующиеся желудочно-кишеч-
ными симптомами, а гистологически – воспалени-
ем с патологическим преобладанием эозинофилов 
при отсутствии вторичных причин эозинофилии. 
ЭГИз – зонтичный термин, включающий поражение 
пищевода, желудка, тонкой и толстой кишки по от-
дельности или в любой комбинации с вовлечением 
различных слоев желудочно-кишечного тракта [1]. 
Наиболее известным ЭГИз является эозинофильный 
эзофагит (ЭоЭ). в отличие от ЭоЭ, ЭГИз других ло-
кализаций пищеварительной трубки изучены мень-
ше и в настоящее время рекомендации по их диагно-
стике и лечению отсутствуют [1].
Распространенность ЭГИз, не связанных с  ЭоЭ, 
около 5,1–5,3 на 100 000 населения, чаще встреча-

ются у женщин, европеоидов и детей младше 5 лет, 
могут сочетаться с лекарственной и пищевой аллер-
гией, риносинусопатией, астмой, дерматитом, целиа-
кией [1–3]. Их развитию способствуют генетические 
и внешнесредовые факторы. выделены гены, ассо-
циированные с  цитокинами, хемокинами, эозино-
филией, которые могут рассматриваться в качестве 
потенциальных биомаркеров ЭГИз [3, 4]. Точный 
патофизиологический механизм ЭГИз, не связанных 
с ЭоЭ, помимо участия эозинофилов, неясен; иссле-
дования подчеркивают роль Ige-опосредованных 
и клеточно-опосредованных реакций [4]. 
Симптомы внепищеводных локализаций ЭГИз не-
специфичны и могут варьироваться, что делает их 
малоинформативными для верификации заболе-
вания и нередко приводит к задержкам и ошибкам 
в диагностике [3, 5].
в классификации Klein выделяют три подтипа ЭГИз 
без ЭоЭ [6]. Слизистый подтип преобладает по ча-
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стоте встречаемости, возможно из-за доступности 
материала для биопсии; характерны вздутие и боли 
в  животе, диарея, снижение веса. При мышечном 
подтипе инфильтрируется мышечный слой, что 
приводит к его утолщению и нарушению кишечной 
моторики, возможны перфорация, инвагинация, 
дивертикулез и  тонкокишечная непроходимость. 
Серозный подтип менее известен, проявляется эо-
зинофильным асцитом, реже – перитонитом и эози-
нофильным плевральным выпотом. в случае транс-
муральной эозинофильной инфильтрации можно 
думать о смешанном типе ЭГИз [5]. 
Эозинофилия встречается в  80% случаев, а  повы-
шение концентрации общего Ige – более чем в 70%, 
в случае серозного подтипа эозинофилы увеличены 
в асцитической жидкости.
Эндоскопическая картина неспецифична, и  гисто-
патологическое выявление плотной эозинофильной 
инфильтрации является диагностическим призна-
ком [7].
С помощью ультразвукового исследования и  ком-
пьютерной томографии можно обнаружить асцит, 
сегментарное утолщение стенки пораженного участ-
ка, лимфаденопатию и осложнения. Для диагности-
ки также возможно использовать с 99mTc-HMPaO-
WBC-сцинтиграфию. Разработан диагностический 
молекулярный критерий ЭГИз (eGDP18 score) с ис-
пользованием транскрипта мРНК желудка и уровней 
циркулирующего белка [5, 7].
Диагностические критерии ЭГИз (Тэлли, 1990 г.) 
включают: 1) гастроинтестинальные симптомы; 
2) инфильтрацию эозинофилами, характерные рен-
тгенологические данные, эозинофилию; 3) отсутст-
вие признаков паразитарного или внекишечного за-
болевания [5, 8].
в рамках лечения ряд ретроспективных, небольших 
исследований и наблюдений демонстрирует поми-
мо гипоаллергенной диеты возможность примене-
ния нескольких групп препаратов: кортикостерои-
дов, селективных H1-антигистаминных препаратов 
и стабилизаторов тучных клеток, антагонистов лей-
котриеновых рецепторов, иммунодепрессантов, био-
логических препаратов [3–5, 7].
Примером редкой и длительно не диагностируемой 
смешанной мышечно-серозной формы эозинофиль-
ного поражения тонкой кишки может служить пред-
ставленное клиническое наблюдение.
Больной Л., 37 лет, обратился в  ГаСТРОЦеНТР 
(г. Пермь) в  мае 2022 г. с  жалобами на тупые боли 
в верхней половине живота, усиливающиеся при дви-
жении, изменении положения тела, на фоне давления 
поясом на переднюю брюшную стенку, выраженное 
урчание и вздутие живота после приема пищи, общую 
слабость, нарушение стула. Стул ежедневный до двух 
раз в день, кашицеобразный, обильный, периодически 
с зеленоватым оттенком, без патологических приме-
сей. Отмечает снижение массы тела на 7 кг за две неде-
ли, что связывает с ограничением в питании. 
Из анамнеза заболевания известно, что с подрост-
кового возраста страдает дискинезией желчевыво-

дящих путей (ДЖвП), более 10 лет – без обостре-
ний. Настоящее ухудшение с 27 апреля 2022 г., когда 
через несколько недель после перенесенной новой 
коронавирусной инфекции появились интенсивные 
ноющие и/или схваткообразные боли в верхней по-
ловине живота до 8 баллов по визуальной аналого-
вой шкале боли. в связи с высокой интенсивностью 
болевого синдрома пациент был госпитализирован 
в хирургическое отделение, где находился в течение 
семи дней с диагнозом «острый панкреатит». При 
этом в  клиническом и  биохимическом анализах 
крови, а также по данным ультразвукового иссле-
дования органов брюшной полости отклонений от 
нормы выявлено не было. Уточняющие обследова-
ния не проводились. На фоне инфузионной терапии 
с анальгетиками выраженность болевого синдро-
ма уменьшилась, пациент выписан на амбулатор-
ное лечение, где наблюдался с последовательными 
диагнозами: обострение хронического панкреа-
тита, ДЖвП, синдром раздраженного кишечника 
и  функциональная диспепсия. в  течение месяца 
безуспешно получал следующее лечение: тримебу-
тин, ребамипид, Saccharomyces boulardii, даларгин, 
орнитин, полиферментные препараты, пиколинат 
цинка, селанк, папаверин. единственное, что ку-
пировало абдоминальные боли, – применение не-
стероидных противовоспалительных препаратов 
(нимесулид). в связи с сохранением симптоматики 
пациент самостоятельно прошел мультиспираль-
ную компьютерную томографию (МСКТ) органов 
брюшной полости, где были выявлены признаки ас-
цита и утолщения стенки тонкой кишки до 19 мм,  
на протяжении 100 мм от связки Трейца (рис. 1). 
Для верификации диагноза и лечения пациент обра-
тился в ГаСТРОЦеНТР.
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Рис. 1. МСКТ органов брюшной полости с внутривенным 
контрастированием (ультравист) от 19.05.2022 г.: в перигепатическом 
и перилиенальном пространстве, между петлями тонкой кишки, над 
тазовой брюшиной визуализируется свободный экссудат в небольшом 
количестве. Обращает на себя внимание равномерно утолщенная до 19,0 мм 
(стрелка), гиперваскулярная в артериальную и портальную фазы стенка 
тощей кишки (на протяжении 100 мм от связки Трейца). Мезентериальные 
лимфоузлы – до 5 мм
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Из анамнеза жизни известно, что пациент страдает 
витилиго и псориазом в легкой форме. аллерголо-
гический анамнез – без особенностей. Много лет 
не употребляет молочные продукты в связи с раз-
витием диареи на фоне их употребления. Наследст-
венность по заболеваниям желудочно-кишечного 
тракта не отягощена. Лекарственные препараты 
и биологически активные добавки на регулярной 
основе не употребляет. Профессиональную вред-
ность, злоупотребление алкоголем отрицает. Опе-
раций не было.
Объективно: состояние удовлетворительное; кож-
ные покровы физиологической окраски, единичные 
пятна витилиго и псориатические бляшки без ак-
тивного воспаления; отеков нет; периферические 
лимфатические узлы не увеличены; температура 
тела – 36,7 °C, рост – 186 см; масса тела – 96 кг; индекс 
массы тела – 27,7 кг/м2; язык влажный с беловатым 
налетом; живот мягкий, умеренно болезненный при 
пальпации в верхнем отделе; печень по краю ребер-
ной дуги, край ровный, безболезненный; симптомы 
Менделя, I–III группы холецистита и панкреатита 
отрицательные; селезенка не увеличена.
Предварительный диагноз включал в  себя энте-
рит неуточненной этиологии, постковидный син-
дром с перивисцеритом, болезнь Крона, лимфому. 
При дальнейшем обследовании были исключены 
кишечные инфекции: посев кала на острые ки-
шечные инфекции, комплексное молекулярно-
генетическое исследование возбудителей острых 
кишечных инфекций в кале, иммуноферментный 
анализ кала на токсины а и в Clostridioides difficile, 
исследование кала на паразитов и яйца глист – ре-
зультаты отрицательные. Биохимический анализ 
крови, форез белков, С-реактивного белка, уровень 
тиреотропного гормона, общий Iga и Ige, антите-
ла к  глиадину и  тканевой трансглутаминазе Iga 

и IgG – в пределах нормы. в клиническом анали-
зе крови обращает на себя внимание выраженная 
эозинофилия до 24%; эозинофильный катионный 
белок (еСР) при этом без подсчета – более 200 нг/мл.  
в рамках диагностики эозинофильного поражения 
желудочно-кишечного тракта проведена видеоэзо-
фагогастродуоденоскопия с  биопсией слизистой 
оболочки (СО) постбульбарного отдела двенадца-
типерстной кишки, тела и антрального отдела же-
лудка, а также видеоилеоколоноскопия с биопсией 
СО терминального отдела подвздошной кишки, 
правого и  левого отделов толстой кишки, по ре-
зультатам которых эозинофильная инфильтрация 
или признаки другого органического заболевания 
СО желудка и кишечника исключены. 
Таким образом, с  учетом стойкой абдоминаль-
ной боли с признаками утолщения стенки тонкой 
кишки и асцитом по данным визуализирующих ме-
тодов обследования, а также выраженной эозино-
филии в клиническом анализе крови с увеличением 
еСР был предположен диагноз мышечно-серозной 
формы эозинофильного энтерита (ЭЭ). Оценив 
состояние пациента как удовлетворительное, от 
применения системных глюкокортикоидов реши-
ли воздержаться. Рекомендована гипоаллергенная 
диета. Лекарственная терапия включала терапию 
второй линии, а именно комбинацию антагониста 
лейкотриеновых рецепторов монтелукаста 10 мг, 
стабилизатора мембран тучных клеток кетотифена 
1 мг два раза в день и блокатора гистаминовых Н1-
рецепторов левоцетиризина 5 мг на протяжении 
трех месяцев. На фоне лечения состояние быст-
ро улучшилось, болевой синдром был купирован 
в течение первой недели, в течение месяца норма-
лизовался стул, стабилизировалось общее само-
чувствие. При контрольном обследовании через 
месяц наблюдалась выраженная положительная 
динамика в виде снижения эозинофилии крови до 
8,3% и еСР до 85,4 нг/мл, через три месяца уровень 
эозинофилов крови и еСР нормализовался (4,2% 
и 23,4 нг/мл соответственно). Пациенту рекомен-
довано продолжить соблюдать гипоаллергенную 
диету, а также в рамках исключения развития ЭоЭ 
на фоне болезни Крона или лимфомы кишечника 
выполнить обследование кишечника в динамике 
через шесть месяцев. Однако МСКТ-контроль ор-
ганов брюшной полости пациент выполнил лишь 
через год по причине рецидива заболевания с аб-
доминальной болью, эозинофилией крови до 18% 
и увеличением еСР до уровня более 200 нг/мл, воз-
никшего после перенесенной вирусной инфекции 
и погрешности в диете. При визуализации наблю-
далась резорбция ранее описанного малого асцита, 
сохранялось или рецидивировало менее выражен-
ное циркулярное утолщение стенки тонкой кишки 
дистальнее связки Трейца (11 мм) (рис. 2). 
Пациент самостоятельно повторил курс терапии 
с достижением в течение месяца регресса всех на-
блюдаемых изменений. в настоящее время в тече-
ние двух лет данные о рецидиве ЭЭ отсутствуют. 
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Рис. 2. МСКТ органов брюшной полости с внутривенным 
контрастированием (ультравист) от 03.04.2023: резорбция ранее 
описанного малого асцита. В динамике от 2022 г. сохраняется циркулярное 
утолщение стенки тонкой кишки дистальнее связки Трейца меньшей 
толщины (11 мм) (стрелка). Сохраняются мезентериальные лимфоузлы  
до 5 мм
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Конт рольные анализы и КТ органов брюшной по-
лости в норме (рис. 3). 

Заключение
ЭГИз являются растущими по частоте заболевани-
ями пищеварительной системы, нуждающимися 
в разработке клинических рекомендаций. в связи 
с  отсутствием специфической симптоматики 
и низкой настороженностью врачей диагноз ЭГИз 
нередко ставится с большим опозданием и приво-
дит к несвоевременному лечению. Представленное 
клиническое наблюдение пациента с ЭоЭт иллю-
стрирует связь дебюта заболевания с перенесенной 
вирусной инфекцией, длительный диагностиче-
ский поиск и  хорошую эффективность терапии 
с применением гипоаллергенной диеты и нестеро-
идной лекарственной терапии.   

От пациента было получено письменное добро-
вольное информированное согласие на публикацию 

результатов обследования и лечения.
Авторы заявляют об отсутствии возможных кон-

фликтов интересов. 
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Eosinophilic Enteritis: a Clinical Case
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No guidelines exist at present for diagnosis or treatment of the non eosinophilic esophagitis eosinophilic 
gastrointestinal diseases (non-EoE EGID), what makes management of patients with this rare pathology difficult. 
The aim of study is to demonstrate features of diagnosis and a possible of treatment option of the muscular – 
serosal subtype of eosinophilic enteritis (EoEt).
The patient with complaints of abdominal pain, bowel disturbances, and weight loss was examined to rule 
out other diseases which might cause such symptoms, including digestive system infections, celiac disease, 
and pancreatitis. At the same time, thickening of the small intestinal wall, ascites, eosinophilia, and increased 
eosinophil cationic protein were detected, which lead to the diagnosis of EoEt, muscular – serosal subtype;  
we prescribed treatment with leukotriene receptor antagonists, histamine H1 receptor antagonists, mast cell 
stabilizers to the patient and our therapy was successful. This medical case demonstrates the difficulties  
of diagnosing and, consequently, delay of treatment with EoEt, which requires the development of the guidelines 
and raise the awareness of doctors regarding non-EoE EGID.

Keywords: eosinophilic gastrointestinal diseases, eosinophilic enteritis, muscular/serosal subtype, eosinophilia
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Рис. 3. МСКТ органов брюшной полости с внутривенным 
контрастированием (ультравист) от 13.05.25 (контроль): стенка 
тонкой (тощей) кишки на фоне проведенного лечения «потеряла» 
гиперваскулярность. Толщина стенки тонкой кишки уменьшилась 
относительно базисных КТ-исследований и находится пределах  
нормальных значений. Лимфоузлы брюшной полости не увеличены
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Реклама




