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Согласно классификации Всемирной организации здра-
воохранения, гастроэзофагеальная рефлюксная бо-

лезнь (ГЭРБ) – это хроническое рецидивирующее заболе-
вание, обусловленное нарушением моторно-эвакуаторной
функции гастроэзофагеальной зоны и характеризующееся
спонтанным или регулярно повторяющимся забрасыва-
нием в пищевод желудочного или дуоденального содержи-
мого, что приводит к повреждению дистального отдела пи-
щевода с развитием в нем эрозивно-язвенных, катаральных
и/или функциональных нарушений.

По определению Всемирной гастроэнтерологической ор-
ганизации (2015 г.), ГЭРБ – это комплекс беспокоящих
симптомов: изжога, боль за грудиной, регургитация/от-
рыжка, возникающих в результате ретроградного заброса
содержимого желудка в пищевод, ротоглотку и/или дыха-
тельные пути [1].

ГЭРБ приводит к рефлюкс-эзофагиту с опасными для
жизни осложнениями:
• язвам и рубцовому стенозу пищевода, пищеводу Барретта

(ПБ), раку пищевода;
• развитию внепищеводных осложнений вследствие ча-

стого попадания рефлюктата в полость рта, гортань, ниж-
ние дыхательные пути и легкие.
Таким образом, симптомы и осложнения ГЭРБ нарушают

ежедневную деятельность, работоспособность, сон и каче-
ство жизни, приводят к развитию угрожающих осложне-
ний.

симптомы
Важнейший симптом ГЭРБ – изжога после еды, в поло-

жении лежа, ночью и при натуживании – беспокоит более
80% пациентов. Второй по частоте симптом – отрыжка, ко-
торая встречается почти у 50% пациентов с ГЭРБ. Как пра-

вило, отрыжка сопровождается срыгиванием и усиливается
после еды, приема газированных напитков, при физическом
напряжении и положении тела, способствующем регурги-
тации содержимого желудка. Регургитация пищи или кис-
лоты из желудка в глотку и ротовую полость после еды, упо-
требление жирной, острой или кислой пищи, чаще вечером
и при горизонтальном положении тела или наклоне, а также
физической нагрузке, приводящей к повышению внутри-
брюшного давления, является специфичным симптомом
ГЭРБ. Боль за грудиной/вдоль пищевода во время/после еды,
в положении лежа беспокоит почти 20% пациентов с ГЭРБ.
Она может иррадиировать в межлопаточную область, ниж-
нюю челюсть, левую половину грудной клетки и таким об-
разом имитировать коронарогенную боль (табл. 1).

Сочетание протяженной вдоль пищевода боли с затруд-
нением глотания необходимо расценивать как признак сте-
нозирования дистального отдела пищевода. Стойкая дис-
фагия при одновременном уменьшении выраженности
изжоги может свидетельствовать о формировании стеноза
пищевода.

У пациентов с ГЭРБ также нередки характерные «стома-
тологические» жалобы: гиперсаливация, жжение языка и
щек, нарушение вкусовых ощущений, поражение зубной
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Аннотация
Гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь относится к числу наиболее частых нозологических форм в гастроэнтерологии. Лекция освещает во-
просы патогенеза заболевания, рассматривает диагностические и лечебные подходы, дает алгоритмы ведения пациентов и дифференцированного
применения лекарственных средств.
Ключевые слова: гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь, рефлюкс-эзофагит, пищевод Барретта, ингибиторы протонной помпы, альгинат, про-
кинетики.
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Editorial

Gastroesophageal reflux disease in the practice of the therapist 
of the polyclinic: terra incognita
Elena I. Vovk, Iuliia V. Sediakina, Marina M. Shamuilova, Anna V. Nosova, Svetlana S. Kurdgieva, Arkadii L. Vertkin
Yevdokimov Moscow State University of Medicine and Dentistry, Moscow, Russia
knorring@mail.ru

Abstract
Gastroesophageal reflux disease is one of the most common nosological forms in gastroenterology. The lecture sheds light on the pathogenesis of the disease,
examines diagnostic and therapeutic approaches, gives algorithms for patient management and the differentiated use of drugs.
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Таблица 1. Характерные признаки боли за грудиной, ассоцииро-
ванной с ГЭРБ
• Сочетание с изжогой и/или дисфагией
• Жгучий характер
• Локализация за грудиной
• Отсутствие иррадиации
• Связь с приемом пищи, перееданием, погрешностями в диете
• Возникновение в положении лежа, при наклонах и натуживании 

и уменьшение/исчезновение после приема противокислотных 
препаратов



Elena I. Vovk, et al. / Consilium Medicum. 2020; 22 (8): 9–26.

10                                                                                                                                                                       CONSILIUM MEDICUM 2020 | ТОМ 22 | №8 / CONSILIUM MEDICUM 2020 | Vol. 22 | No. 8

эмали, дурной запах изо рта. Со временем у пациентов с
ГЭРБ развиваются симптомы, ассоциированные с «внепи-
щеводными» осложнениями со стороны полости рта,
глотки и дыхательных путей: хронический кашель, охрип-
лость голоса и дисфония вследствие образования грану-
лем/полипов на голосовых связках, боли и ощущение комка
в горле и шее, хроническая заложенность носа и избыточ-
ное образование слизи в задних отделах глотки, пароксиз-
мальные ночные апноэ. Симптомы ГЭРБ могут иметь раз-
личную выраженность (от умеренно выраженных до
тяжелых) и частоту (частые беспокоят более 2 раз в неделю).
Важным доказательством связи указанных симптомов с
ГЭРБ служит их нивелирование после употребления щелоч-
ных продуктов, соды, минеральной воды («щелочной
тест»), приема невсасывающихся антацидов и других про-
тивокислотных препаратов.

Эпидемиология
В России распространенность ГЭРБ среди взрослого на-

селения достигает 40%, и у 45–80% из них при обследовании
обнаруживают эзофагит. Частота встречаемости отдельных
симптомов ГЭРБ, особенно изжоги, значительно выше, чем
число верифицированных случаев ГЭРБ с поражением пи-
щевода.

По данным Е.С. Ставраки (2006 г.), при анкетировании 
13 612 респондентов из 11 городов России выяснилось, что
изжогу эпизодически испытывают более 60% мужчин и жен-
щин, а часто или постоянно – более 16%, а рефлюкс-эзофагит
при эзофагогастродуоденоскопии (ЭГДС) выявляется только
у 12–16% пациентов поликлиники. По данным популяцион-
ного исследования распространенности ГЭРБ в России
(MEGRE), важнейшей причиной этого является низкая об-
ращаемость пациентов с симптомами ГЭРБ за медицинской
помощью [2]. В исследовании MEGRE также выявлены
значительные возрастные и половые различия в частоте
встречаемости ГЭРБ в России. Самой высокой частота встре-
чаемости ГЭРБ оказалась у женщин в возрасте 60–74 лет.
ГЭРБ выявлена у 24% женщин этой возрастной группы, по
какой-либо причине пришедших в поликлинику (рис. 1).

Этиология и патогенез
В условиях физиологической нормы кислотность в про-

свете пищевода колеблется в пределах 5,5–7,0 рН. Периоди-
чески рН в пищеводе снижается, поскольку происходит фи-
зиологический рефлюкс содержимого желудка в пищевод.
У здорового человека суммарная длительность физиологи-
ческого рефлюкса в пищевод не должна превышать 5% вре-
мени суток. Восстановление нейтрального рН в пищеводе
после рефлюкса происходит под ощелачивающим воздей-
ствием слюны вследствие активации глотательных движе-
ний и активной секреции слизи эпителиальными железами.
Все эти механизмы объединяют в понятие «пищеводный

клиренс» – важнейший фактор, препятствующий пораже-
нию слизистой оболочки (СО) пищевода при физиологиче-
ском или патологическом рефлюксе. Активная секреция
слюны служит «преэпителиальным» фактором клиренса
пищевода. Основным «эпителиальным» фактором кли-
ренса выступает секреция бикарбоната на поверхность кле-
ток эпителия, зависящая от внутриклеточной рН (в норме
7,3–7,4). Повреждение эпителия начинается, когда ионы во-
дорода и изолецитин желчи преодолевают преэпителиаль-
ный защитный слой и активную бикарбонатную секрецию.
«Постэпителиальным» эффективным защитным механиз-
мом от агрессии является простагландинзависимое крово-
снабжение СО, обеспечивающее усиленную секрецию за-
щитной слизи и активную клеточную регенерацию
неороговевающего многослойного плоского эпителия СО
пищевода в ответ на длительное раздражение СО гастроду-
оденальным содержимым. Повреждение СО пищевода про-
исходит при:
1) недостаточной эффективности клиренса пищевода, что

приводит к уменьшению резистентности СО к воздей-
ствию раздражающих компонентов пищи, желудочного
и дуоденального сока;

2) увеличении суммарного за сутки времени контакта пи-
щевода с раздражающим гастродуоденальным содержи-
мым. В обоих случаях преимущественно в дистальном
отделе пищевода развивается поражение СО различной
тяжести и глубины (рис. 2) с развитием катарального,
эрозивного или язвенного эзофагита. В исходе тяжелого
воспаления при рубцевании глубоких язв образуются
стриктуры пищевода, и у части больных развиваются
дистрофия и толстокишечная метаплазия неороговеваю-
щего многослойного плоского эпителия – ПБ.

основные причины 
1. Несостоятельность нижнего пищеводного сфинктера

(НПС), приводящая к недостаточности запирательного
механизма кардии желудка. Поскольку давление в желудке
выше, чем в пищеводе, рефлюкс желудочного содержимого
в пищевод должен происходить часто. Однако благодаря то-
нусу НПС он возникает редко и на короткое время (менее
5 мин). Рефлюкс в пищевод считают патологическим, если

Рис. 1. Эпидемиология ГЭРБ в России (исследование MEGRE) [2]. Рис. 2. Наиболее частые поражения пищевода при ГЭРБ: эро-
зивный эзофагит; стриктура пищевода (схема).

Эрозивный эзофагит Стриктура пищевода
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общее число эпизодов рефлюкса в течение суток более 50
или общее время внутрипищеводного рН<4 в течение суток
составляет свыше 4 ч.

У здоровых людей давление в зоне НПС составляет
20,8±3 мм рт. ст., а у больных ГЭРБ – 8,9±2,3 мм рт. ст.

Гипотонию НПС часто вызывают потенциально модифи-
цируемые факторы образа жизни (табл. 2).

2. Анатомические дефекты пищевода, желудка и диа-
фрагмы.

Угол, под которым пищевод переходит в большую кри-
визну желудка (угол Гиса), служит важным элементом за-
пирательного механизма кардии. Чем меньше угол Гиса, тем
лучше функционирует этот механизм. Воздушный пузырь
желудка и нормальное давление внутри желудка прижи-
мают складки СО к правой стенке пищевода, предотвращая
забрасывание содержимого желудка в пищевод (клапан Гу-
барева). При грыжах пищеводного отверстия диафрагмы
(ГПОД) дистопия желудка в грудную полость приводит к
исчезновению угла Гиса и нарушению запирательного ме-
ханизма кардии. ГПОД являются причиной ГЭРБ у 90% па-
циентов с изжогой >50 лет (рис. 4).

3. Патологический гастроэзофагеальный рефлюкс (ГЭР)
вследствие дискоординации моторики кардиального и
антрального отделов желудка: преходящие частые расслаб-
ления НПС, замедленное опорожнение желудка вследствие
высокого интрагастрального давления.

4. ГЭР при физическом напряжении или повышении
интраабдоминального давления, в том числе при беремен-
ности.

5. Токсичный для эпителия рефлюктат – самостоятель-
ный фактор патогенеза ГЭРБ.

В состав содержимого желудка входят соляная кислота и
пепсин, агрессивно действующие на СО пищевода. Однако

более тяжелое повреждающее действие оказывает «щелоч-
ной» рефлюкс содержимым двенадцатиперстной кишки
(ДПК), который принято называть дуоденогастроэзофаге-
альным рефлюксом. Такой рефлюктат, содержащий желчь,
изолецитин и панкреатический сок, часто обнаруживают у
пациентов с осложненным течением ГЭРБ.

6. Снижение резистентности СО пищевода у пациентов
с лучевой болезнью на фоне химиотерапии или генетиче-
ских аномалий.

Таким образом, ГЭРБ – многофакторное, сенсорно-мо-
торное заболевание, при котором нарушается вся совокуп-
ность нормальных антирефлюксных механизмов (рис. 5).

Очевидно, что предикторами развития ГЭРБ также слу-
жат состояния:
1) уменьшающие тонус НПС;
2) увеличивающие давление и тонус в брюшной полости и

просвете желудочно-кишечного тракта (ЖКТ);
3) нарушения пищеварения, ассоциированные с дуоденаль-
ным стазом и замедлением эвакуации из желудка (табл. 3).

диагностика и классификация
Начиная с 2006 г. в клинической практике широко при-

меняется Монреальская классификация, которая позволяет
врачу любой специальности на основании доступных кли-
нических данных структурировать клинические проявле-
ния и тяжесть ГЭРБ [3]. В Монреальской классификации

Рис. 3. Состояние НПС в норме.

Закрытый НПС Открытый НПС

Таблица 2. Факторы, уменьшающие тонус НПС

Прием лекарств: мята, М-холинолитики, нитраты, трициклические
антидепрессанты, фенотиазины, опиаты, НПВП, антагонисты Са2+,
миотропные спазмолитики, теофиллин

Избыточная масса тела и ожирение: одновременно – фактор
риска для частой при ГЭРБ фоновой патологии (метаболический
синдром, СД 2-го типа, ишемическая болезнь сердца, апноэ во сне)

Питание и стиль жизни: переедание в целом, поздний ужин, жир-
ная пища, газированные напитки, злоупотребление кофе, курение,
злоупотребление алкоголем

Примечание. НПВП – нестероидные противовоспалительные препа-
раты, СД – сахарный диабет.

Рис. 4. Анатомическая классификация ГПОД.

Норма ГПОД

Продольные мышцы
Циркулярные мышцы

Диафрагма
Брюшина

НПС

ПЖС Диафраг-
мально-
пищеводная 
связка

ПЖС

ПЖС

ПЖС

1-й 2-й 3-й 4-й
Тип

Рис. 5. Этиология ГЭРБ.

Нарушение моторики, наруше-
ние клиренса пищевода, болезнь

Паркинсона, СД, ятрогения

Гиперсенситивный пищевод, 
сенестопатия, СД, ЦВБ, депрессия,

тревожные расстройства

↓ давления НПС≤10 мм рт. ст.,
ЦВБ, СД, ятрогения: нитраты,

аминофиллин, b2-агонист

↑ частоты спонтанного 
расслабления НПС, ятрогения: 

антагонисты кальция

ГПОД≥50% после 60 лет

↑ интрагастральной и интраабдоминаль-
ной гипертензии, ожирение, птоз, 

дуоденогастральный рефлюкс

↓ ощелачивания в ДПК и выход-
ном отделе желудка: функцио-

нальная диспепсия, хронический
дуоденит и панкреатит, атрофи-

ческий гастрит

Примечание. ЦВБ – цереброваскулярная болезнь.

Таблица 3. Факторы риска ГЭРБ

• Факторы риска ГЭРБ
• Стресс
• Работа, связанная с наклонным положением туловища и натужива-

нием
• Абдоминальное ожирение
• Беременность
• Курение
• Артериальная гипертензия
• Хронический панкреатит
• Факторы питания (жирная и острая пища, шоколад, кофе, цитрусо-

вые и кислые фруктовые соки, алкоголь, зеленый чай)
• Прием препаратов, повышающих концентрацию дофамина в пери-

ферических тканях (фенамина, первитина, прочих производных
фенилэтиламина)

• Терапия холинолитиками, спазмолитиками, НПВП, препаратами
теофиллина, селективными ингибиторами обратного захвата серо-
тонина, препаратами мяты
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впервые введено понятие типичных пищеводных и внепи-
щеводных проявлений гастродуоденального рефлюкса и
симптомов, вероятно, ассоциированных с ГЭРБ, которые
требуют верификации перед началом лечения. Целью внед-
рения практики более строгого анализа проявлений ГЭРБ
считается, с одной стороны, их широкое распространение,
индивидуальная вариабельность, с другой – высокий риск
канцерогенеза и внепищеводных осложнений, которые тре-
буют верификации до начала доступной противокислотной
терапии (рис. 6).

В рекомендациях Всемирной гастроэнтерологической ор-
ганизации (2015 г.) этот подход еще более развит [1]. К ти-
пичным симптомам ГЭРБ, которые могут стать основой
для клинического диагноза и начала противокислотной те-
рапии, относятся:

• изжога (дневная/ночная);
• регургитация (дневная/ночная);
• слюнотечение (гиперсаливация).
К нетипичным симптомам ГЭРБ, которые необходимо

связать с гастродуоденальным рефлюксом, если наступает
улучшение на фоне лечения ингибиторами протонной
помпы (ИПП), относятся:

• тошнота, отрыжка;
• замедленное пищеварение;
• раннее насыщение;
• эпигастральная боль;
• метеоризм;
• рвота.
Внепищеводные симптомы ГЭРБ включают:
• прекардиальную боль в груди;
• респираторные симптомы;
• ЛОР-симптомы;
• раннее пробуждение, бессонницу, кошмары.

Эндоскопическая диагностика
Изменения структуры пищевода при ГЭРБ оценивают

при ЭГДС. Во время стандартной ЭГДС определяют форму
ГЭРБ (эрозивная, неэрозивная) и степень тяжести реф-

люкс-эзофагита, выявляют пищеводные осложнения: язвы,
стриктуры, ПБ, кольца Шацкого, опухоли пищевода. В за-
висимости от наличия повреждений пищевода выделяют
следующие клинико-эндоскопические формы ГЭРБ:

• эрозивная рефлюксная болезнь (34% случаев ГЭРБ) с
развитием эрозивного и/или язвенного рефлюкс-эзофа-
гита с последующим формированием стриктур дисталь-
ной части пищевода;

• неэрозивная рефлюксная болезнь – НЭРБ (60% случаев
ГЭРБ) без признаков эзофагита и/или катаральный реф-
люкс-эзофагит;

• ПБ – цилиндроклеточную метаплазию многослойного
плоского эпителия дистальной части пищевода с высокой
вероятностью бластоматозной трансформации [1, 4, 5].

В России частота ГЭРБ с эрозивно-язвенными пораже-
ниями СО пищевода составляет около 5%, с катаральными
изменениями – до 24%. В Москве при амбулаторном обследо-
вании из 1010 обратившихся за ЭГДС рефлюкс-эзофагит за-
фиксирован в 4,7% случаев (Л.П. Дзюба, 2002). В Красноярске
в 2002 г. при ретроспективном анализе рефлюкс-эзофагит ди-
агностирован в 7% от 6847 проведенных эндоскопий [6].

Тяжесть нарушений структуры пищевода оценивают с по-
мощью Лос-Анджелесской классификации (1994, 2002 гг.).

Выделяют 4 степени тяжести рефлюкс-эзофагита:
• А: 1 и более повреждений СО пищевода длиной менее 

5 мм, в пределах 1 складки СО;
• В: более 1 повреждения СО пищевода длиной более 

5 мм, не сливаются, каждое в пределах 1 складки;
• С: более 1 повреждения СО пищевода длиной более 

5 мм, повреждения могут распространяться между 
2 складками, но занимают менее 75% окружности пище-
вода;

• D: повреждения охватывают свыше 75% окружности
пищевода.

В специализированных отделениях доступны высокотех-
нологичные методы ЭГДС:

• узкоспектральная эндоскопия высокого разрешения;
• увеличительная эндоскопия;

Рис. 6. Монреальская классификация ГЭРБ [3].

ГЭРБ

Пищеводные проявления

Клинические проявления

1. Типичные проявления ГЭР
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2. Некоронарогенные боли
за грудиной

Синдромы повреждения 
структуры пищевода

1. Рефлюкс-эзофагит
2. Пептическая стриктура

пищевода
3. ПБ
4. Аденокарцинома 

пищевода

Внепищеводные проявления
(у 25% больных ГЭРБ только внепищеводные симптомы)

С установленной 
взаимосвязью с ГЭРБ

Рефлюкс-ассоциированные:
1. Кашель
2. Ларингит
3. БА
4. Эрозии эмали зубов

С предполагаемой связью 
с ГЭР

1. Фарингит
2. Синусит
3. Идиопатический фиброз

легких
4. Рецидивирующий отит 

Рис. 7. Клинико-эндоскопические формы ГЭРБ.

ГЭРБ
Характерные симптомы >1 раза в неделю: до 40% взрослых

Эрозивная рефлюксная болезнь: 34% случаев ГЭРБ
При ЭГДС эрозивный и/или язвенный рефлюкс-эзофагит

Неэрозивная рефлюксная болезнь: 60% случаев ГЭРБ
При ЭГДС нет эзофагита или катаральный рефлюкс-эзофагит

Бессимптомный 
эрозивный и/или язвенный

рефлюкс-эзофагит
Язва пищевода Стриктура пищевода ПБ

>10% у больных рефлюкс-эзофагитом
Аденокарцинома пищевода

0,4–0,6% больных с ПБ
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• аутофлюоресцентная эндоскопия;
• виртуальная цифровая спектроскопия.
При эндоскопии высокого разрешения и узкоспектраль-

ной эндоскопии на начальных этапах болезни можно вы-
явить полнокровие, извитость и избыточное количество ка-
пилляров СО нижней трети пищевода (рис. 9, 10).

Для выявления очагов дисплазии эпителия при ЭГДС
проводят прямую хромоэндоскопию. Во время исследова-
ния на СО пищевода наносят раствор метиленового синего.
Нормальную СО и доброкачественные новообразования –
полипы и стриктуры – метиленовый синий не окрашивает,
а злокачественные новообразования окрашивает в ярко-
синий цвет. Также в темный синий цвет краситель окраши-
вает язвы и линейные эрозии пищевода (рис. 11).

Специализированные методы исследования
К специализированным методам при ГЭРБ относят ис-

следования, позволяющие выявить или уточнить индиви-
дуальные параметры ГЭР:

• 24-часовую внутрипищеводную и желудочную pH-мет-
рию (интраэзофагеальная pH-метрия). Позволяет опре-
делить количество и длительность эпизодов с pH<4,0
(эпизоды рефлюкса более 5 мин), оценить динамику pH
в пищеводе в зависимости от приема пищи, положения
тела.

• Внутрипищеводную манометрию высокого разрешения
(эзофагоманометрия). Позволяет выявить изменение
тонуса НПС, моторную функцию пищевода (перисталь-
тика тела, давление покоя и расслабление нижнего и
верхнего пищеводных сфинктеров). Манометрия пище-
вода не имеет значения для диагностики ГЭРБ, но реко-
мендуется для предоперационного обследования: убе-
дительность рекомендаций по GRADE – 1С [8].

• Сцинтиграфию пищевода – метод функциональной ви-
зуализации для оценки эзофагеального клиренса с ра-
диоактивным изотопом технеция. Задержка принятого
изотопа в пищеводе более чем на 10 мин указывает на

замедление эзофагеального клиренса. Достоинства дан-
ного метода включают неинвазивность и возможность
выявления рефлюкса до развития эзофагита.

• 24-часовую импедансометрию пищевода – позволяет
мониторировать перистальтику пищевода, определять
ретроградную перистальтику и рефлюксы различного
происхождения (кислые, щелочные, газовые).

Амбулаторное мониторирование пищеводного рефлюкса
является исследованием, позволяющим оценить связь реф-
люкса с клиническими проявлениями. Амбулаторное (су-
точное и более длительное) мониторирование пищеводного
рефлюкса показано перед эндоскопическим или хирурги-
ческим лечением пациентов с неэрозивной ГЭРБ, рефрак-
терных к лечению ИПП, а также в ситуациях, когда диагно-
стика ГЭРБ вызывает затруднения: убедительность
рекомендаций по GRADE – 1С. Амбулаторное монитори-
рование пищеводного рефлюкса не требуется при коротком
или длинном сегменте ПБ для установления диагноза ГЭРБ:
убедительность рекомендаций по GRADE – 1B [8].

Интегрально, при обследовании в специализированной
клинике, диагноз ГЭРБ считается верифицированным при
получении убедительных доказательств существования па-
тологического рефлюкса (рис. 12).

Лучевая диагностика
Полипозиционная рентгенография пищевода и желудка

с барием – метод первого выбора для диагностики ГПОД
(рис. 13). В целом рентгенография пищевода при ГЭРБ по-
казана:

Рис. 8. Лос-Анджелесская эндоскопическая классификация
ГЭРБ [7].

Степень C  Степень D

Степень А Степень B

Рис. 9. Узкоспектральная эндоскопия при ГЭРБ: а – ПБ (диагно-
стика в обычном световом спектре); б – узкоспектральная эндоско-
пия с оптическим увеличением изображения: более четкая визуа-
лизация сегмента метаплазии в нижней трети пищевода с
нарушением микроархитектоники и сосудистого рисунка, участками
кишечного эпителия и дисплазии (стрелка).

а б

Рис. 10. Увеличительная эндоскопия (115-кратное оптическое
увеличение) сегмента цилиндроклеточной метаплазии в ниж-
ней трети пищевода. Тип рисунка «продольных гребней» соответ-
ствует кишечному эпителию, характерному для ПБ.

Рис. 11. Хромоскопия: а – очаги КМ после окрашивания 0,5% рас-
твором метиленового синего имеют вид пятен синего цвета на фоне
розового эпителия желудочного типа, который не поглощает краси-
тель; б – ложноположительные результаты хромоскопии, краситель
метиленовый синий адсорбируется в области линейных эрозий и язв.
а б
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• на ранних стадиях для выявления рефлюкс-эзофагита
при НЭРБ;

• на поздних стадиях ГЭРБ для выявления осложнений
ГЭРБ, сопровождающихся глубокими органическими из-
менениями пищевода (пептическая язва, стриктура и др.);

• при появлении дисфагии или одинофагии.

Патологическая анатомия
При НЭРБ отсутствие визуальных изменений СО дис-

тальной части пищевода отнюдь не означает ее полного здо-
ровья. При морфологическом исследовании простого (ка-

тарального неэрозивного) рефлюкс-эзофагита, который яв-
ляется анатомическим субстратом НЭРБ, фиксируют дис-
трофические изменения кератиноцитов и межклеточный
отек многослойного плоского неороговевающего эпителия.
При катаральном эзофагите пласт неороговевающего мно-
гослойного эпителия может иметь обычную толщину. Часто
выявляют его атрофию, а также участки гиперплазии, в
частности базального слоя, занимающего до 10–15% тол-
щины эпителиального пласта.

Патологическая анатомия эрозивной формы ГЭРБ вклю-
чает 4 основные формы:
1) эрозивный (язвенный) рефлюкс-эзофагит;
2) язвенный рефлюкс-эзофагит с кровотечением, перфора-

цией;
3) стриктура пищевода;
4) железистая (цилиндроклеточная)/кишечная метаплазия –

КМ (ПБ), аденокарцинома.
Наряду с дистрофически некротическими изменениями

эпителия в СО при эрозивной ГЭРБ в толще эпителия и
субэпителиальном слое выявляют очаговые (как правило,
периваскулярные), а местами диффузные лимфоплазмокле-
точные инфильтраты и скопления нейтрофильных лейко-
цитов как проявления воспалительного процесса различ-
ных стадий и степеней активности (рис. 14, 15).

Сосудисто-стромальные сосочки и собственная пла-
стинка также содержат воспалительную лейкоцитарную ин-
фильтрацию различной интенсивности. Одновременно во
всех слоях СО отмечаются нарушения микроциркуляции с

Рис. 12. Доказательное обследование при ГЭРБ (Лионский консенсус) [9].
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поддерживающие 
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мов с рефлюксами 

Число рефлюксов >80 
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Низкий PSPWI

Гипотензивный НПС 
Хиатальная грыжа 

Ослабленная перистальтика 
пищевода

Примечание. AET – acid exposure time; *факторы, повышающие уверенность в наличии патологического рефлюкса, когда доказательства его
наличия или отсутствия ненадежны; **Лос-Анджелесская классификация.

Ненадежные, 
нерешающие доказательства Эзофагит степени А или В** АЕТ 4–6%

Число рефлюксов 40–80

Решающие доказательства 
патологического рефлюкса
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Время закисления 
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(процент времени с pH<4 
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Рис. 13. Фиксированная ГПОД, II стадия, рефлюкс-эзофагит
(Н.В. Бакулина, 2017).

Здоровый пищевод и пище-
водно-кардиальный переход

Стриктура пищевода

Рис. 14. Эрозивный рефлюкс-эзофагит.
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гиперемией сосудов. Воспалительные, некротические или
гиперпластические изменения могут распространяться и на
пищеводные железы. В дне персистирующих язв и эрозий в
СО пищевода отмечается разрастание рыхлой, а местами
плотной волокнистой соединительной ткани (склероз). Вы-
явление при гистологическом исследовании желудочной ме-
таплазии многослойного плоского неороговевающего эпи-
телия – появление цилиндрического (железистого) эпителия
с железами кардиального или фундального (желудочного)
типа не увеличивает риск развития аденокарциномы пище-
вода. При обнаружении КМ с появлением «специализиро-
ванного» железистого эпителия кишечного типа с бокало-
видными клетками (хотя бы одной такой клетки в пределах
биоптата) необходимо диагностировать ПБ (см. рис. 15).

Осложнения
ПБ – осложнение ГЭРБ, основной фактор риска адено-

карциномы пищевода (рис. 16). Риск развития аденокарци-
номы при ПБ в настоящее время составляет около 0,3–0,5%
[10]. Примерно в 95% случаев аденокарциному пищевода
диагностируют у больных с ПБ. Поэтому основную роль в
профилактике и ранней диагностике аденокарциномы иг-
рают выявление и эффективное лечение ПБ.

ПБ – КМ эпителия СО дистальной части пищевода вслед-
ствие замещения плоского неороговевающего эпителия, раз-
рушенного под длительным воздействием рефлюктата, «спе-
циализированным» цилиндрическим железистым эпителием.
Изменения выявляются на протяжении ≥1 см выше пище-
водно-желудочного соединения (ПЖС). КМ, выявленная при
эндоскопии (например, при хромоэндоскопии) должна быть
подтверждена при гистологическом исследовании биоптатов.

Патогномоничных клинических симптомов ПБ нет. Про-
грессирование ПБ прямо зависит от длительности заболе-
вания и характера рефлюктата – примесь желчи суще-

ственно увеличивает повреждающее действие гастродуоде-
нального рефлюкса. При одновременной экспозиции соля-
ной кислоты, желчных кислот и изолецитина в эпителии
СО пищевода угнетается апоптоз и увеличивается актив-
ность протеинкиназ, инициирующих митогенную актив-
ность и пролиферацию клеток эпителия на пораженных
участках пищевода.

С другой стороны, скорость развития каскада патогенеза
аденокарциономы при ПБ генетически опосредована и
также зависит от фенотипа пациента – образа жизни, при-
вычек и других индивидуальных особенностей пациента.
Показано, что риск развития аденокарциномы при ПБ
выше у мужчин старше 50 лет с яркими симптомами ГЭРБ
(рис. 17). К дополнительным факторам, увеличивающим
риск аденокарциономы, относят:

• европеоидную расу;
• ГПОД;
• абдоминальное ожирение;
• курение;
• семейный анамнез ГЭРБ [10].
Напротив, риск развития аденокарциномы пищевода

снижают:
• хеликобактерная инфекция;
• применение ИПП, НПВП и статинов [10].
Для врача-терапевта и гастроэнтеролога естественно счи-

тать, что диагностика аденокарциномы и дисплазии эпите-
лия различных степеней, как и выявление КМ, относятся к
презумпции морфолога. Однако при небольшой площади
поражения принципиальное значение для успешной диаг-
ностики приобретает соблюдение стандартов Надлежащей
клинической практики при ЭГДС и заборе биоптатов. По-
лучение информативного материала при биопсии у паци-
ентов с ПБ осложнено целым рядом индивидуальных осо-
бенностей заболевания:

1) мозаичностью цилиндроклеточной метаплазии СО пи-
щевода (рис. 19);

Рис. 15. Формирование ПБ при ГЭРБ (О.В. Зайратьянц, 2019).

Эрозивный 
рефлюкс-
эзофагит

Формирование 
железистой СО

Рис. 16. Место ПБ среди возможных источников развития аденокарцином пищевода (О.В. Зайратьянц, 2019).

ПБ

СОФТ СОККТ СОКТ КМ Стволовые клетки
плоского эпителия,
эпителия протоков
желез пищевода

Кардиальные 
и подслизистые 

железы пищевода

Степень риска аденокарциномы

Рис. 17. Каскад патогенеза аденокарциномы Барретта 
(О.В. Зайратьянц, 2019).

Нормальный
многослойный
эпителий

Эзофагит Метаплазия
Барретта
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Примечание. СОКТ – СО кардиального (слизистого) типа, СОККТ – СО карди-
ального кислотопродуцирующего типа, СОФТ – СО фундального типа, ПИН –
простатическая интраэпителиальная неоплазия.
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2) вариабельностью расположения Z-линии по отноше-
нию к ПЖС.

По данным О.В. Зайратьянца и соавт. (2011 г.), совпадение
Z-линии (граница плоского и цилиндрического эпителия)
с ПЖС, что всегда расценивалось как норма, встречается не
более чем у 1/3 пациентов, не имевших диагноза ГЭРБ [12].
Исследуя 1127 аутопсий, авторы пришли к выводу, что в
71,5% Z-линия проксимальнее ПЖС. Другими словами, у
этих больных имел место бессимптомный патологический
рефлюкс в пищевод, вследствие чего плоский эпителий пи-
щевода замещен на железистый, а в 4,3% уже была КМ. 
В 1,2% у больных со сниженной секреторной функцией же-
лудка (pH=0) железистый эпителий распространялся на
кардиальную часть желудка.

Для исключения ложноотрицательных результатов био-
псии при ЭГДС необходимо описывать эндоскопическую
картину и места забора материала для морфологического ис-
следования в соответствии с Пражскими критериями диаг-
ностики ПБ (рис. 20). Кроме того, в соответствии с Сиэтл-
ским протоколом забор биопсийного материала должен
производится через каждые 1–2 см и дополнительно из по-
дозрительных участков СО (рис. 21).

ПБ необходимо исключать у любого больного с длительно
текущей ГЭРБ, поскольку после развития КМ противокис-
лотная терапия и антирефлюксные хирургические вмеша-
тельства не приводят к уменьшению риска аденокарци-
номы. Суммарный онкологический риск в каждом случае
выявления ПБ необходимо оценивать индивидуально по
совокупности данных: наличию предикторов, данных эн-

доскопии, гистологического, иммуногистохимического и
молекулярно-биологического исследований (рис. 22).

Внепищеводные осложнения
Нередко пациенты обращаются за медицинской помо-

щью и начинают систематическую терапию, когда разви-
ваются нарушающие качество жизни внепищеводные
осложнения ГЭРБ (табл. 4). Более того, почти у 25% паци-
ентов с ГЭРБ внепищеводные симптомы образуют ядро
жалоб.

В 1892 г. Уильям Ослер первым описал приступы бронхи-
альной астмы (БА), при аспирации жидкого содержимого
желудка в дыхательные пути и указал на роль стимуляции
вагусных рецепторов дистальной части пищевода в развитии

Рис. 18. Сравнительная эпидемиология аденокарциномы пи-
щевода [11].

Сравнительная частота аденокарциномы пищевода 
у пациентов с ГЭРБ и без рефлюкс-эзофагита

19% 
мужчины 
>60 лет 

без ГЭРБ

11% 
мужчины 
<60 лет 

без ГЭРБ

мужчины 
>60 лет
ГЭРБ

36%

22% 
мужчины 
<60 лет
ГЭРБ 

женщины с ГЭРБ >60=6%
женщины >60 без ГЭРБ=3%
женщины с ГЭРБ <60=2%
женщины <60 без ГЭРБ=1%

n=5920, <80 лет амери-
канцы белой расы с вери-
фицированной аденокар-
циномой пищевода

Риск аденокарци-
номы пищевода
при симптомной
ГЭРБ:
• у мужчин <35 лет

1/100 тыс. чело-
веко-лет

• у мужчин >70 лет
60,8/100 тыс. че-
ловеко-лет

• у женщин >60 лет
3,9/100 тыс. чело-
веко-лет

Рис. 19. Мозаичный характер цилиндроклеточной метаплазии
СО пищевода при ПБ (О.В. Зайратьянц, 2019, модифицировано
по P. Chandrasoma, T. DeMeester, 2006).
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Рис. 20. Пражские критерии диагностики ПБ [13].
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сегмента метаплазии
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ГПОД

Рис. 21. Сиэтлский протокол (2000 г.) взятия биопсий при КМ 
и ПБ (О.В. Зайратьянц, 2019).

– 4-квадрантная био-
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ной дисплазии – на
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Рис. 22. Морфологическая диагностика ПБ (О.В. Зайратьянц,
2019).
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(консультация специалиста по онкоморфологии;
для уточнения диагноза – иммуногистохимия, 
молекулярно-биологическое исследование)
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бронхоспазма. В течение последних десятилетий получены
многочисленные доказательства взаимосвязи хронической
обструктивной болезни легких (ХОБЛ)/БА и ГЭРБ (рис. 23).

Согласно данным Монреальского глобального консенсуса
(2006 г.) персистирующие кашель, ларингит, БА, эрозии зуб-
ной эмали могут быть с высокой вероятностью ассоцииро-
ваны с ГЭРБ. Связь этих симптомов с ГЭРБ тем более веро-
ятна, если они возникают на фоне типичных симптомов
рефлюкса, развиваются после переедания, употребления ал-
коголя, в положении лежа, ночью или рано утром, а также
если одышка усугубляется после приема теофиллина. В то
же время связь с ГЭРБ таких состояний, как хронический
фарингит, синусит, идиопатический фиброз легких, реци-
дивирующий отит, в настоящее время нельзя считать уста-
новленной.

Согласно Международной классификации болезней 10-го
пересмотра ГЭРБ принадлежит рубрике K.21 – ГЭР, а его пи-
щеводные осложнения – рубрике K.22 – Другие болезни пи-
щевода:

– К21.0 – ГЭР с эзофагитом (рефлюкс-эзофагит).
– К21.9 – ГЭР без эзофагита.
– K22.1 – Эрозия и язва пищевода:

• без уточнения диагноза;
• вызванная химическими веществами, лекарствен-

ными средствами и медикаментами, грибковая, пепти-
ческая;

• язвенный эзофагит.
– K22.2 – Непроходимость пищевода:

• перепонка пищевода (приобретенная);
• компрессия пищевода;
• сужение пищевода;
• стеноз пищевода;
• стриктура пищевода.

– K22.7 ПБ:
• болезнь;
• синдром.

Важно помнить, что нарушения строения пищевода
(ГПОД, короткий пищевод, недостаточность кардии) клас-
сифицируются под собственными кодами Международной
классификации болезней 10-го пересмотра. В частности,
ГПОД шифруется под кодом K44. – Диафрагмальная грыжа.
В этих случаях при формулировке диагноза ГЭРБ указы-
вают в рубрике осложнения или непосредственно после
кода, шифрующего этиологию рефлюкс-эзофагита. Адено-
карцинома пищевода шифруется кодами С15 – Злокаче-
ственное новообразование пищевода и, как любое злокаче-
ственное новообразование, в клиническом диагнозе всегда
расценивается как основное заболевание (рис. 18).

Медицинская помощь пациентам
Согласно Монреальскому консенсусу диагноз ГЭРБ

может быть установлен при выявлении как минимум 1 из 
3 критериев [3]:

• только на основании выявления типичных симптомов;
• при инструментальном подтверждении рефлюкса со-

держимого желудка в пищевод: при рентгенографии,

мониторировании pH пищевода, пищеводной маномет-
рии при наличии типичных/атипичных симптомов или
осложнений;

• при выявлении изменений со стороны СО пищевода, в
том числе – у пациентов без характерных для ГЭРБ
симптомов (при ЭГДС, гистологическое или элек-
тронно-микроскопическое исследование биоптата СО
пищевода).

Таким образом, необходимые данные для вероятного ди-
агноза ГЭРБ могут быть доступны врачу любой специ-
альности (рис. 24).

Изжога – главный и высокодостоверный критерий диаг-
ностики ГЭРБ (чувствительность – 87%, специфичность –
до 75%). Необходимо установить характер и частоту воз-
никновения изжоги, боли в грудной клетке, регургитации
и внепищеводных симптомов: 1 раз в месяц, 1 или более раз
в течение недели либо несколько раз в день. У пациентов
старшего возраста, несмотря на кажущуюся типичность
жалоб, необходимо исключить стенокардию. На коронар-
ный генез жалоб указывают их связь с физической, эмоцио-
нальной или климатической нагрузкой, уменьшение жалоб
при приеме нитратов или b-адреноблокаторов, наличие
анамнеза ишемической болезни сердца. В свете дифферен-
циального диагноза каждому пациенту с изжогой и ретро-
стернальной болью необходимо задать ряд вопросов (или
предложить заполнить аналогичную анкету), помогающих
структурировать симптомы и выявить факторы высокого
риска ГЭРБ (табл. 5).

Для оценки тяжести течения ГЭРБ целесообразно пред-
ложить опросник GIS (табл. 6).

Пациенты, у которых при первичном опросе и физи-
кальном исследовании выявлены симптомы, часто встре-
чающиеся при злокачественных новообразованиях («тре-
вожные» симптомы, «красные флаги»), должны быть
срочно госпитализированы для проведения онкопоиска
или не менее срочно обследованы в амбулаторных усло-
виях (табл. 7) [1, 4].

Таблица 4. Внепищеводные симптомы ГЭРБ

Орофарингеальный синдром: воспаление носоглотки и подъязыч-
ной миндалины; развитие эрозий зубной эмали, кариеса, периодон-
тита; фарингита, ощущение кома в горле
Оториноларингологический синдром: ларингит, фарингит, синусит,
ринит; язвы, гранулемы и полипы голосовых связок; средний отит, 
оталгии и осиплость голоса, дисфония
Боли в грудной клетке, не связанные с заболеваниями сердца:
осложнение ГЭРБ, требующее проведения тщательного дифферен-
циального диагноза с кардиальной болью
Коронарогенные боли в грудной клетке: рефлекторная стенокар-
дия при рефлюксе
Бронхопульмональный синдром: приступы кашля, хронический
рецидивирующий бронхит, бронхоэктазы, аспирационная пневмо-
ния, абсцессы легкого, неаллергическая БА

Рис. 23. Взаимосвязи ХОБЛ/БА и ГЭРБ.

ХОБЛ/БА
(бронхолитики, 

ИГКС)
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с развитием/тяжелым
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испытывают 33–90% больных БА
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у 70–89% 
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Риск 
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Примечание. ИГКС – ингаляционные глюкокортикостероиды.
1T. DeMeester (1990 г.). 2J. Parsons, J. Mastronarde (2010 г.). 3A. Lee (2015 г.).
4Ю.В. Васильев (2005 г.). 5T. Sakae (2013 г.). 6I. Rascon-Aguilar (2006 г.)

Рис. 24. Первичное обследование пациента с вероятной ГЭРБ.
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Согласно консенсусу клинических рекомендаций паци-
ентам молодого возраста с типичными жалобами и не
имеющим тревожных симптомов при первичном обраще-
нии к терапевту нет необходимости срочно назначать
ЭГДС. Таким больным необходимо установить предполо-
жительный диагноз ГЭРБ и на 7 дней назначить пробную
терапию ИПП в стандартной дозировке (рис. 25).

При отсутствии эффекта от 7-дневной терапии ИПП па-
циент должен быть направлен к гастроэнтерологу. Такой ал-
горитм для «первичного» пациента с ГЭРБ сегодня поддер-
живается большинством профессиональных ассоциаций
гастроэнтерологов, поскольку:

1) избавляет пациента от повторных, не показанных и за-
тратных исследований;

2) позволяет в самом начале лечения избежать ошибок
(неэффективность или рефрактерность к противокис-
лотной терапии); табл. 8.

Однако тест с ИПП нельзя рассматривать как универ-
сальный для выявления пациентов с ГЭРБ, поскольку он
может оказаться положительным при любой патологии, ас-
социированной с гиперацидностью, хроническом панкреа-
тите и злокачественных новообразованиях желудка [16].

Также предложен «альгинатный тест» (Д.С. Бордин и
соавт., 2010), обладающий высокой чувствительностью
(96,7%) и специфичностью (87,7%), который значительно
сокращает время диагностического поиска, уменьшает за-
траты на диагностику ГЭРБ. Пациенту предлагается прием
20 мл суспензии Гевискона при выраженной изжоге, и бы-
строе устранение симптома дает основание врачу поставить
этот диагноз. Сохранение или неполное купирование из-
жоги является поводом для углубленного инструменталь-
ного обследования больного.

Таким образом, «первичному» пациенту с изжогой при от-
сутствии положительной динамики типичных симптомов
ГЭРБ после 7 дней терапии ИПП (что само по себе свиде-
тельствует о тяжелом эзофагите), пациенту с высоким рис-
ком осложнений ГЭРБ или наличием симптомов «красного
флага» ЭГДС должна быть обязательно проведена [1, 4, 8].

Лечение пациентов 
Цели лечения варьируют в зависимости от тяжести тече-

ния и наличия осложнений ГЭРБ [1, 4]:
• устранение симптомов, борьба с рефлюксом, улучшение

качества жизни;
• при эрозивном/язвенном эзофагите – заживление эро-

зий и предупреждение осложнений;
• у пациентов с ПБ основной целью является профилак-

тика прогрессирования КМ и развития дисплазии;
• диагностика и направленное лечение внепищеводных

осложнений.

Таблица 5. Вопросы врача пациенту с подозрением на ГЭРБ

• Когда появилась боль или изжога?
• Является ли боль/изжога постоянной или прерывистой?
• Беспокоит ли боль/изжога ночью и в положении лежа?
• Носит ли боль/изжога «голодный» характер и как меняется 

при приеме пищи?
• Какие еще жалобы, ассоциированные с глотанием, вас беспокоят?
• Беспокоит ли тошнота или рвота, каким содержимым?
• Какова ваша масса тела?
• Есть ли у вас заболевания легких?
• Болели ли ваши родители язвенной болезнью?
• Обращались ли вы за помощью к гастроэнтерологу?
• Проводили ли вам ранее ЭГДС?
• Наблюдаетесь ли вы у кардиолога, и был ли у вас инфаркт 

миокарда?
• Как часто вы принимаете ацетилсалициловую кислоту (Аспирин,

Аспирин Кардио) и другие (какие) обезболивающие средства, 
теофиллин?

• Курите ли вы?
• Сколько кофе и чая (какого) употребляете в сутки?
• Что применяете, чтобы уменьшить выраженность симптомов?
• Пробовали ли вы принимать антациды и другие противокислотные

средства?

Таблица 6. Шкала GIS – шкала оценки тяжести течения ГЭРБ [14]
На прошлой неделе… Ежедневно Часто Иногда Никогда

1

Как часто вы испытывали следующие симптомы:
а) боль в грудной клетке или за грудиной
б) жжение в грудной клетке или за грудиной
в) регургитацию или кислый вкус во рту
г) боль или жжение в верхней части живота
д) боль в горле или осиплость голоса, связанные с рефлюксом?

2 Как часто изжога или другие симптомы рефлюкса нарушали ваш сон?

3 Как часто из-за симптомов рефлюкса вам приходилось отказываться от любимой
еды или напитков?

4 Как часто из-за смптомов рефлюкса ваша деятельность была недостаточно 
продуктивной?

5 Как часто вам приходится принимать лекарства (например, Алмагель, Маалокс 
и др.) кроме тех, которые назначены врачом?

Таблица 7. «Красные флаги» у пациента с вероятной ГЭРБ

• Торпидная изжога и регургитация >3 мес с сильной/ночной изжогой
• Симптомы сохраняются после 2 нед лечения ИПП
• Впервые возникшая изжога или регургитация в возрасте 45–55 лет
• Дисфагия или одинофагия
• Симптомы или признаки желудочно-кишечных кровотечений: кровавая рвота и мелена, железодефицитная анемия
• Симптомы или признаки ларингита: охриплость, одышка, кашель, удушье
• Необъяснимая потеря массы тела
• Упорная тошнота, рвота и/или диарея
• Кардиальные симптомы: боль в груди, иррадиация в плечо, руку, шею или челюсть, нехватка дыхания, потливость
• Симптомы у беременных женщин или кормящих матерей

Рис. 25. Алгоритм амбулаторного обследования первичного
пациента с изжогой [15].
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У всех указанных категорий пациентов с ГЭРБ важней-
шим условием эффективного лечения считается коррекция
образа жизни (рис. 26).

При обострении ГЭРБ назначают дробное питание + стол
№4 и вплоть до эпителизации дефектов – стол №1 по Певз-
неру. В период ремиссии какая-либо специальная диета для
пациентов с ГЭРБ отсутствует, хотя и имеется целый ряд
принципиальных ограничений в режиме питания и составе
рациона.

В целом при ГЭРБ необходимо:
• прекращение или ограничение приема алкоголя и гази-

рованных напитков;
• исключение острой, очень горячей или холодной пищи;
• ограничение по объему принимаемой пищи (регуляр-

ный прием пищи малыми порциями 3–4 раза в день);
• исключение еды всухомятку, приема большого количе-

ства жидкости во время еды, приема пищи на ночь
(менее чем за 2 ч до сна), «перекусов» перед сном и
ночью, приема пищи лежа, положения лежа после еды;

• отказ или ограничение жирной пищи и продуктов, вы-
зывающих газообразование: майонеза, кофе, шоколада,
зеленого лука и чеснока, мяты, томатов, цитрусовых,
кислых фруктовых соков и др.;

• включение в рацион продуктов, обладающих низкой
кислотностью или щелочным рН: нежирной сметаны,
молока, творога, паровых омлетов, отварного мяса,
рыбы, птицы, белого хлеба и пр.

Для лечения ГЭРБ применяют системные (ИПП и Н2-бло-
каторы) и действующие местно (невсасывающиеся и вса -
сывающиеся антациды), альгинаты противокислотные пре-
параты и дополнительные (адъювантные) средства:
прокинетики, препараты висмута, урсодезоксихолевая кис-
лота (УДХК), ребамипид и нейротропные средства (рис. 27).

Противокислотные препараты
ингибиторы протонной помпы
Ядром фармакотерапии ГЭРБ являются ИПП (ингиби-

торы H+, K+-АТФазы). ИПП надежно блокируют секрецию
HCl в теле желудка, уменьшая повреждающее действие кис-
лого желудочного содержимого на СО пищевода при ГЭР.
Обеспечивая выраженное и продолжительное подавление
базальной и стимулированной желудочной секреции, в 90–
96% случаев препараты приводят к заживлению поражен-
ных участков пищевода после 6–8 нед лечения [1, 4]. ИПП
применяют для проведения основной (не менее 4–8 нед) и
поддерживающей терапии (6–12 мес). Критерий эффектив-
ности лечения – стойкое устранение симптомов.

Основным условием эффективного лечения ИПП яв-
ляется длительный прием препарата в дозировке, необхо-
димой для достижения оптимального для заживления по-
вреждений уровня рН в желудке (табл. 9).

Важно помнить, что у любого из препаратов ИПП способ-
ность к подавлению кислотной продукции зависит от суточ-
ной дозы препарата, что особенно важно в начале лечения
(табл. 10). С другой стороны, увеличение разовой/суточной
дозы ИПП с целью достижения большей эффективности
также нецелесообразно, поскольку не приводит к увеличе-
нию биодоступности, но может стать причиной неблагопри-
ятных побочных эффектов, особенно при комбинирован-
ной терапии у коморбидных больных.

При ГЭРБ целевой уровень рН, а значит, и суточная доза
ИПП определяются клинико-эндоскопической формой и
тяжестью эзофагита и наличием внепищеводных осложне-
ний (табл. 11). При медленном заживлении эрозий или вне-
пищеводных проявлениях ГЭРБ назначают удвоенную дозу
ИПП и увеличивают продолжительность лечения (12 нед и
более) [1, 4].

Таблица 8. Качество и убедительность клинических рекомендаций по первичной диагностике и лечению пациента с вероятной ГЭРБ [8]

Рекомендации GRADE

1 Предположительный диагноз ГЭРБ может быть установлен на основании типичных симптомов изжоги и регургитации. 
В таких случаях рекомендуется эмпирическое лечение ИПП 1B

2 Пациенты с некардиальной болью в груди и подозреваемой ГЭРБ должны пройти диагностическое обследование 
перед лечением 2B

Кардиальная причина боли в грудной клетке должна быть исключена перед началом гастроэнтерологического 
исследования 1C

3 Рентгеноконтрастное исследование не следует выполнять для диагностики ГЭРБ 1A

4
Верхняя эндоскопия (ЭГДС) не является необходимой при наличии типичных симптомов ГЭРБ. 
Эндоскопия рекомендуется при наличии симптомов тревоги и для скрининга пациентов с высоким риском осложнений. 
Повторная эндоскопия не показана пациентам без ПБ при отсутствии новой симптоматики

1B

5 В повседневной практике не рекомендуется биопсия дистальных отделов пищевода для целенаправленной 
диагностики ГЭРБ 1B

6 Скрининг инфекции Helicobacter pylori не рекомендуется при ГЭРБ. Эрадикация этой инфекции не требуется 
в рутинной практике в качестве составной части антирефлюксной терапии 1C

Рис. 26. Коррекция образа жизни пациента с ГЭРБ.
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Рис. 27. Препараты для лечения ГЭРБ.
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В настоящее время максимальные разовые дозы препара-
тов ИПП установлены, и в большинстве случае эти же дозы
достаточны для стартовой терапии ГЭРБ [18, 19]. ИПП в стан-
дартных дозах являются рецептурными препаратами. Без ре-
цепта продаются лекарственные формы с низким содержа-
нием ИПП: омепразол 10 мг, рабепразол 10 мг (см. табл. 10).

При длительном приеме ИПП у 1/10–1/100 пациентов
могут возникать жалобы на головную боль, боль в животе,
запор, диарею, метеоризм и тошноту [20]. У пожилых
может нарушиться всасывание витамина В12, железа, каль-
ция, магния, что, в свою очередь, способно потенцировать
остеопороз [21–25]. Имеются данные, что «защелачивание»
верхних отделов ЖКТ при длительном приеме ИПП может
стать причиной избыточного бактериального роста в тон-
кой кишке и как следствие – играть роль в развитии:

1) пневмоний, вызванных транслокацией условно-пато-
генной кишечной микрофлоры и псевдомембранозного ко-
лита у пожилых [26];

2) бактериального перитонита при циррозе печени [27].
Отдельной проблемой как с точки зрения эффективности,

так и с точки зрения безопасности лечения остается выбор
ИПП у коморбидных пациентов с ГЭРБ, получающих ком-
бинированную лекарственную терапию различной направ-
ленности. Доказано, что уменьшение кислотности при
приеме ИПП может нарушать рН-зависимый транспорт
(биодоступность) и потребовать коррекции режима лече-
ния дигоксина, некоторых противогрибковых (интракона-
зол, кетоконазол) и антиретровирусных препаратов [25].

В целом частота клинически значимых неблагоприятных
эффектов ИПП невысока, и польза от назначения ИПП
значительно превышает риски, ассоциированные с лече-

нием. Тем не менее при длительном назначении некоторых
ИПП в рамках комбинированной фармакотерапии необхо-
димо помнить о возможности неблагоприятных побочных
эффектах, но не ИПП, а одновременно принимаемых пре-
паратов, с которыми у ИПП возникает риск нежелательного
фармакогенетического взаимодействия на уровне транс-
порта из ЖКТ или первичного метаболизма. Все ИПП под-
вергаются метаболизму системой микросомального окис-
ления в печени CYP 450 (I фаза метаболизма в печени). При
этом участие изоферментов CYP2C19, 3A4, 2D6 в метабо-
лизме ИПП значительно различается. Метаболизм омепра-
зола и эзомепразола происходит преимущественно при по-
мощи CYP3A4, а лансопразола и пантопразола – при
помощи CYP2C19. Рабепразол – единственный из препара-
тов этого класса, который в минимальной степени метабо-
лизируется посредством изоферментов CYP2C19, 3A4, 2D6.
80% попавшего в плазму крови рабепразола метаболизиру-
ется неферментативно с образованием тиоэфира. Таким об-
разом, биодоступность и противокислотное действие всех
ИПП, кроме рабепразола, зависят от:

1) генетически заложенной активности CYP2C19/CYP3A4;
2) индукции их активности, приобретенной в течение

жизни, в том числе под влиянием предшествовавшего
приема ИПП или других препаратов, входящих в состав
комбинированной терапии коморбидных заболеваний.

Кроме того, омепразол, эзомепразол и их метаболиты при
длительном применении ингибируют необходимый для их
собственного метаболизма CYP2C19, уменьшая собственный
клиренс. В результате метаболизм поступающих в плазму
омепразола/эзомепразола осуществляет только CYP3A4, что
увеличивает биодоступность и затрудняет безопасное дози-
рование препаратов (табл. 12).

Омепразол и эзомепразол по аналогичному механизму
способны увеличивать плазменную концентрацию ле-
карств, метаболизируемых CYP2C19 и CYP3A4: диазепама,
циталопрама, имипрамина, кломипрамина, варфарина, ди-
гоксина и др. (табл. 13).

ИПП также способны нарушать транспорт ряда препара-
тов из кишечника в гепатоцит и гепатоцита в системный
кровоток посредством блокады транспортного гликопро-
теина-Р (MDR1). С помощью такого механизма ИПП
уменьшают, при одновременном применении снижают кли-
ренс дигоксина, нифедипина, кетоконазола, амитриптилина
[29, 30].

С другой стороны, при длительном применении целый
ряд препаратов: амиодарон, азитромицин, антагонисты
кальция, аторвастатин, кетоконазол, глюкокортикоиды,
клопидогрел, кларитромицин, метронидазол, рифампицин,
формотерол, салметерол, Сиалис, теофиллин, хинидин, пе-
роральные контрацептивы, фентанил – индуцируют актив-
ность CYP3A4, и он начинает более активно метаболизиро-
вать ИПП, нивелируя их антисекреторное действие.
Единственный ИПП, биодоступность которого не зависит
от генетического полиморфизма CYP 450, – рабепразол, по-
этому его клинический эффект и безопасность лечения
предсказуемы. Хорошо зарекомендовал себя препарат Разо
(Доктор Реддис, Индия), прошедший все необходимые ис-
пытания, доказавший фармакологическую эквивалент-
ность оригинальному препарату и входящий в Orange book,
США.

Таблица 9. Оптимальное значение рН (не менее 16 ч/сут) для лече-
ния кислотозависимых заболеваний [17]

Кислотозависимые заболевания
Необходимый 

для излечения уровень
pH в теле желудка

Желудочно-кишечное кровотечение 6
ГЭРБ с внепищеводными 
проявлениями 6

Антихеликобактерная терапия 
с применением антибиотиков 5

Эрозивная ГЭРБ 4
НПВП-гастропатия 4
Функциональная диспепсия 3
Поддерживающая терапия ГЭРБ 3

Таблица 10. Максимальные дозировки и лекарственные формы
ИПП [17]

Препарат

Максимальная дозировка, разрешенная, мг

для однократного
приема

существующие 
дозировки препарата 

в лекарственных формах
Омепразол 40 10, 20, 40
Лансопразол 30 15, 30
Пантопразол 40 40
Рабепразол 20 10, 20
Эзомепразол 40 20, 40

Таблица 11. Режимы дозирования антисекреторных препаратов при ГЭРБ

ГЭРБ, эрозивный 
эзофагит: А, B

ГЭРБ, эрозивный 
эзофагит: C, D

ГЭРБ, лечение после 
заживления 26–52 нед НЭРБ

Основной курс – 4 нед Основной курс – 8 нед При наличии осложнений При неосложненном
течении

Без указаний на наличие эро-
зивного эзофагита в анамнезе

Омепразол 40 мг или
Рабепразол 20 мг или
Лансопразол 60 мг 1 раз в сутки

Омепразол 20 мг или рабепразол 10 мг или 
лансопразол 30 мг 1 раз в сутки. 

Возможен прием «по требованию»



Реклама
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Важно помнить, что применение ИПП ограничено при
беременности и у детей. ГЭРБ – основная причина изжоги
в I триместре беременности (почти у 50% беременных). 
В большинстве случаев причина изжоги – гипотензия НПС
вследствие увеличения давления в брюшной полости, за-
медления моторики и снижения тонуса ЖКТ на фоне вы-
званной беременностью гиперэстрогенемии и прогестеро-
немии. Для уменьшения и коррекции изжоги в I триместре
беременности целесообразно:

• принять меры к уменьшению внутрибрюшного давле-
ния: нормализация стула, снижение газообразования,
употребление желчегонных растительных и кисломо-
лочных продуктов;

• при упорной изжоге в качестве препаратов выбора при-
менение невсасывающихся антацидов – Маалокс, Фос-
фалюгель;

• при неэффективности терапии антацидами применение
омепразола или эзомепразола (при условии доминиро-
вания пользы от лечения над потенциальным риском
эмбриотоксичности) в низких дозах – 10–20 мг/сут.

Эзомепразол также единственный из ИПП разрешен к
применению у детей с 1 года жизни, а рабепразол – с 12 лет.
Остальные ИПП к применению в детской практике не раз-
решены.

антациды
Антациды – симптоматические лекарственные средства,

уменьшающие кислотность желудочного содержимого
вследствие химической нейтрализации соляной кислоты в
полости желудка и просвете пищевода.

Современные антациды обладают необходимыми свой-
ствами для немедленной коррекции симптомов рефлюкс-
эзофагита: быстро купируют изжогу, боль и отрыжку. 
Невсасывающиеся антациды способны защищать СО пи-
щевода от непосредственного контакта с желчными кисло-
тами и лизолецитином при рефлюксе дуоденальным содер-
жимым. Кислотонейтрализующая активность невысока, а
длительность эффекта всасывающихся антацидов не пре-
вышает 1,5–2 ч. У невсасывающихся антацидов, содержа-
щих суспензию алюминиево-магниевых солей (Маалокс,
Алмагель, Гастал), буферная емкость и кислотонейтрали-
зующая активность значительно выше, а длительность эф-
фекта достигает 2,5–4 ч. Некоторые из невсасывающихся ан-
тацидов (сукральфат, Фосфалюгель) не обладают высокой
кислотонейтрализующей активностью, однако оказывают
выраженное обволакивающее действие. Все антациды – это
безрецептурные препараты. Однако их применение также
может быть сопряжено с развитием побочных эффектов.
Растворимые (всасывающиеся) антациды (гидрокарбонат
натрия, карбонат кальция и магния) приводят к рикошет-
ной стимуляции кислотообразования и могут стать причи-
ной системного алкалоза, в связи с чем их применение
должно быть ограничено кратковременной коррекцией из-
жоги. Препараты, содержащие соли алюминия и висмута
при длительном применении в больших дозах, могут про-
являть нейротоксичность.

Особое место занимают препараты, содержащие комби-
нацию быстродействующего всасывающегося антацида

(обычно – карбонатов кальция и натрия) с солями альги-
новой кислоты (Гевискон) [31]. Помимо кислотонейтрали-
зующего потенциала альгинат при взаимодействии с желу-
дочным соком образует «пенистый плотик», механически
преграждающий путь рефлюксу содержимого из желудка в
пищевод. Создавая защитный барьер между желудком и
пищеводом, альгинаты значительно уменьшают количество
рефлюксов и суммарную длительность низкого рН в пище-
воде и могут рассматриваться как средства патогенетиче-
ской направленности (рекомендации Российской гастроэн-
терологической ассоциации, 2017) [4, 31, 32]. Альгинаты
принимают по 10 мл 3–4 раза в день через 30–40 мин после
еды и 1 раз на ночь вплоть до стойкого купирования симп-
томов ГЭРБ, а далее – в режиме «по требованию».

Показана клиническая целесообразность комбинации
ИПП и альгинатсодержащих антацидов при инициальной
терапии ГЭРБ для достижения быстрого клинического эф-
фекта у больных эндоскопически негативной формой ГЭРБ,
что позволяет обеспечить полное купирование симптомов
и отсутствие изжоги у достоверно большего числа пациен-
тов [33].

прокинетики
Прокинетики (домперидон, тримедат, итоприд) увеличи-

вают тонус НПС, ускоряют эвакуацию из желудка, улуч-
шают координацию антрально-дуоденальной моторики.
Прокинетики применяют в комплексной терапии ГЭРБ со-
вместно с ИПП.

Домперидон – антагонист периферических дофаминовых
D2-рецепторов. Не проникает через гематоэнцефалический
барьер, поэтому практически лишен побочных действий,
характерных для метоклопрамида. Домперидон назначают
по 10 мг 3 раза в день за 30 мин до еды и 1 раз на ночь. Дли-
тельность применения домперидона у пациентов с ишеми-
ческой болезнью сердца не должна превышать 7 дней, в
течение которых такой пациент должен находиться под вра-
чебным контролем.

Таблица 12. Биодоступность ИПП и активность CYP2C19 [28].  

ИПП
Биодоступность ИПП 
изменяется при его 

повторном введении
(торможение CYP2C19)

Биодоступность ИПП
зависит от полимор-
физма гена CYP2C19

Эзомепразол Да++ Да
Омепразол Да+ Да
Пантопразол Нет Да
Лансопразол Нет Да
Рабепразол Нет Нет

Таблица 13. Фармакокинетический профиль лекарственного
взаимодействия ИПП [29]

Препарат Омепра-
зол

Эзомепра-
зол

Панто-
празол

Рабепра-
зол

CYP2C19
Диазепам ↑ ↑ ↔ ↔

Фенитоин ↑ ↑ ↔ ↔

Вориконазол ↑ ↑ ? ?

Варфарин 
(R-варфарин)

↑
Контроль

МНО

↑
Контроль

МНО

↔
Контроль

МНО
↔

Цизаприд ↑ ↑ ? ?

Напроксен ↔ ↔ ↔ ↔

Клопидогрел ↓ ↓ ↓ ↓

Нелфинавир ↓ ↓ ↔ ↔

CYP3A4
Кларитромицин ↑ ↑ ↔ ↑

Вориконазол ↑ ↑ ? ↔

Циклоспорин ↔ ? ↔ ↔

Хинидин ↔ ↔ ↔ ↔

Эстрадиол ↔ ↔ ↔ ↔

Атазанавир ↓ ↓ ↔ ↔

Нелфинавир ↓ ↓ ↔ ↔

Р-гликопротеин
Дигоксин ↑↑ ↑↑ ↔ ↑

Примечание. ↑ – увеличение плазменной концентрации, ↓ – уменьше-
ние плазменной концентрации, ↔ – значимого взаимодействия нет,
? – нет данных, МНО – международное нормализованное отношение.
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Итоприд – антагонист периферических дофаминовых ре-
цепторов и блокатор ацетилхолинэстеразы. Увеличивает
тонус НПС, ускоряет опорожнение желудка и восстанавли-
вает антродуоденальную координацию. Кроме того, препа-
рат стимулирует как перистальтику, так и сегментарные со-
кращения кишечника. Суточная доза итоприда – 150 мг: по
50 мг 3 раза в сутки, внутрь, за 20–30 мин до еды.

Тримебутин – агонист периферических m- k-, d-опиоид-
ных рецепторов ЖКТ. Обладает особым балансирующим
влиянием на моторику ЖКТ, увеличивает тонус НПС, уско-
ряет опорожнение желудка и восстанавливает антродуоде-
нальную координацию, уменьшает висцеральную гипер-
чувствительность. Является препаратом первого выбора
при функциональных заболеваниях ЖКТ. Суточная доза
тримебутина 600 мг по 200 мг 3 раза в день или по 300 мг 
2 раза в день в комбинации с ИПП.

При сочетании ГЭРБ с дуоденогастральным рефлюксом
и рефлюкс-гастритом показано назначение УДХК.

Отвечая на рост социальной значимости и экономиче-
ских затрат на лечение ГЭРБ, Европейское общество га-
строэнтерологов в 2008 г. предложило новый европейский
алгоритм организации медицинской помощи пациентам с
ГЭРБ. Новый алгоритм, в отличие от предыдущих рекомен-
даций, с целью увеличения эффективности лечения и од-
новременно оптимизации ресурсов здравоохранения пред-
ложил выделить 3 уровня оказания помощи пациентам с
ГЭРБ: самолечение, первичная медицинская помощь (тера-

певт) и специализированная медицинская помощь (га-
строэнтеролог); рис. 28.

Однако уже в 2013 г. Всемирная гастроэнтерологическая
организация предложила в эту трехуровневую программу
включить и фармацевтическое консультирование. Всемир-
ная гастроэнтерологическая организация выпустила Гло-
бальные практические рекомендации для оказания меди-
цинской помощи пациентам с распространенными
гастроэнтерологическими симптомами, такими как изжога,
запор, метеоризм и абдоминальная боль/дискомфорт (WGO
Global Guidelines Common GI symptoms, 2013). В глобальных
практических рекомендациях «Ведение частых желудочно-
кишечных симптомов в общей популяции» для оказания
адекватной и экономически обоснованной медицинской по-
мощи «первичному» пациенту с указанными симптомами
предложен так называемый каскадный принцип [4], кото-
рый включает 4 уровня организации лечения: самолечение,
фармацевтическое консультирование, амбулаторную меди-
цинскую помощь (врач общей практики/терапевт), специа-
лизированную медицинскую помощь (гастроэнтеролог, 
хирург, онколог). На каждом уровне каскада лечения тера-
певтические цели остаются прежними, но меняются ме-
тоды лечения и обеспечивающие их ресурсы:

• выявление симптомов «красного флага»;
• мультитаргетное воздействие;
• коррекция стиля жизни и питания;
• в общей практике минимизация применения лекарств

на основе национальных регистров и протоколов с ори-
ентацией на доступные для пациента средства;

• в практике специализированной помощи ориентация
лекарственной терапии на «золотой стандарт» клиниче-
ских рекомендаций.

В Глобальных рекомендациях также уточнен алгоритм
медицинской помощи «первичному» пациенту с изжогой и
пациенту с уже установленным диагнозом ГЭРБ (рис. 29).

примечание 
Причины неэффективного лечения ГЭРБ
Данные клинических исследований свидетельствуют о

высокой частоте рецидивов эрозивного рефлюкс-эзофагита
в течение года после успешно проведенного курсового лече-
ния с достигнутой клинико-эндоскопической ремиссией. 
У подавляющего большинства больных возврат к исходной
стадии эзофагита развивается уже через 6 мес после окон-
чания лечения. Нередко низкую эффективность к проводи-
мой терапии ИПП – потенциальную рефрактерность – вы-
являют уже в первые недели лечения.

Рефрактерное течение ГЭРБ означает отсутствие или не-
полный ответ пациентов с ГЭРБ на лечение ИПП в стандарт-

Рис. 28. Алгоритм медицинской помощи при ГЭРБ (Гшатдский
алгоритм, 2008): а – самолечение и первичная медицинская по-
мощь; б – специализированная помощь [7].
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безрецептурными средствами в течение 4–8 нед
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симптомы»

Терапевт

Срочное обследование,
госпитализация

Продолжить в наименьшей
эффективной дозе Направить к специалисту

Эффективно Без эффекта Эффективно Без эффекта

а

ИПП в средней суточной дозе
+ дополнительные средства,

мониторинг

Прекратить терапию – в слу-
чае рецидива вновь начать
лечение в наименьшей эф-

фективной дозе

Вероятен диагноз ГЭРБ Возможен альтернативный диагноз

• Пептическая 
язвенная болезнь

• Рак верхних отделов
ЖКТ

• Функциональная
изжога

• Стриктуры, кольца
Шацкого

• Ахалазия пищевода,
кардии

• Склеродермия
• Эозинофильный 

эзофагит
• Кандидозный, 

герпес-эзофагит
• Лекарственный 

эзофагит
• Ишемическая 

болезнь сердца, 
перикардит

• Дивертикул 
пищевода

Альтернативный
диагноз

Эндоскопия высо-
кого разрешения с
биопсией; длитель-
ный прием ИПП +
адъювантная тера-
пия, мониторингПрием ИПП 

«по требованию»
Поддерживающая

терапия ИПП 
3–6 мес

Длительная 
поддерживающая терапия

Повторное обследование –
поиск причин рефрактерности

к терапии

Эффективно Без эффекта

Без эффекта

Эффективно

Возможна адъювантная терапия

ИПП, возможна адъювантная терапия 
в течение 4–8 нед

НЭРБ/ГЭРБ: А, B НЭРБ/ГЭРБ: C, D

Рассмотреть варианты оптимизации обследования и лечения

Без эффекта

ИПП 2 приема в день + адъювантная терапия, 8–12 нед

б

Рис. 29. Алгоритм медицинской помощи пациенту с изжогой [4].
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ной дозе на протяжении 8 нед. В целом доля ГЭРБ, рефрак-
терной к консервативному лечению, достигает 40% всех слу-
чаев ГЭРБ. Необходимость в повторных приемах антацидов
в течение дня возникает у 29–50% пациентов с ГЭРБ. Среди
причин рефрактерного течения ГЭРБ лидирует низкая при-
верженность терапии ИПП. По данным опросов 42,1% всех
больных ГЭРБ в режиме монотерапии самостоятельно на-
чинают прием препаратов дополнительного действия (анта-
циды, прокинетики, Н2-блокаторы), способных нивелиро-
вать симптомы, но неэффективных в достижении стойкой
ремиссии [34]. Определенную роль в развитии рефрактер-
ности к лечению играет недостаточная эффективность пер-
вых поколений ИПП вследствие лекарственного взаимодей-
ствия при комбинированной фармакотерапии. У пациентов
с ожирением основной причиной рефрактерности ГЭРБ яв-
ляются частые ночные рефлюксы, а также недиагностиро-
ванная недостаточность кардии и ГПОД.

Возможности преодоления резистентности к терапии па-
циентов с ГЭРБ:

• немедикаментозная коррекция: соблюдение общего ре-
жима и диеты;

• правильный прием препаратов ИПП: строго за 30 мин
до завтрака (ИПП наиболее эффективны в период акти-
вации париетальных клеток пищей);

• комбинированное лечение пациентов с рефрактерной
НЭРБ: при сохранении симптомов на фоне однократ-
ного приема ИПП рекомендуется дополнительно назна-
чать антациды и альгинаты [33];

• при лечении пациентов с рефрактерным эрозивным
рефлюкс-эзофагитом целесообразно перейти на ИПП
последних поколений, например рабепразол;

• ИПП последних поколений принимать дважды в сутки;
• при «ночном кислотном прорыве» дополнительно к те-

рапии ИПП на ночь назначать невсасывающиеся анта-
циды [35].

Хирургическое лечение осложнений ГЭРБ
При небольших стриктурах пищевода (менее 0,5 см) при-

меняют рассечение стриктуры с помощью эндоскопиче-
ского ножа с последующей поддерживающей терапией
ИПП. При тяжелой рубцовой стриктуре с диаметром про-
света более 0,5 см выполняют эндоскопическую баллонную
дилатацию с последующей поддерживающей терапией
ИПП. По данным Российского научного центра хирургии
РАМН, показаниями к хирургическому лечению ГЭРБ и
пептической стриктуры служат:

• кровотечение;
• неэффективность консервативной терапии (при без-

успешных многократных и частых курсах терапевтиче-
ского лечения и отсутствии перерывов в фармакотера-
пии между ними);

• формирование язв пищевода на фоне рефлюкс-эзофа-
гита, когда медикаментозное лечение безуспешно;

• сочетание рефлюкс-эзофагита с ГПОД и заболеваниями
органов брюшной полости (в частности, с язвенной бо-
лезнью желудка и ДПК, хроническим калькулезным хо-
лециститом) при неэффективности терапевтического
лечения;

• ранний рецидив (менее 6 мес) рефлюкс-эзофагита и
стриктуры после неоднократных курсов бужирования;

• подозрение на рак в стриктуре, когда при тщательном
обследовании больного невозможно полностью исклю-
чить диагноз опухоли;

• ГЭРБ с внепищеводными проявлениями (ХОБЛ, БА,
охриплостью голоса, кашлем, аспирационной пневмо-
нией).

Пациентам с ПБ показано активное диспансерное наблю-
дение с ЭГДС каждые 6 мес. Диагностика ПБ основана на
данных эндоскопического и морфологического исследова-
ния биоптата СО пищевода. Методом выбора при ПБ и от-

сутствии дисплазии является эндоскопическая аргон-плаз-
менная коагуляция с последующей длительной терапией
ИПП. При выявлении дисплазии необходимо назначить
ИПП в высоких суточных дозах (рабепразол в дозировке
40–60 мг/сут) под тщательным эндоскопическим и морфо-
логическим контролем через 3 и 6 мес и ежегодно. На фоне
терапии ИПП возможна положительная динамика морфо-
логических данных: регрессия дисплазии эпителия, исчез-
новение признаков КМ плоского эпителия в пищеводе, ста-
билизация процесса. При сохранении дисплазии низкой
степени рекомендован постоянный прием ИПП в высоких
дозах с морфологическим контролем. При дисплазии высо-
кой степени необходимо назначить ИПП в высоких дозах и
направить пациента в онкологическое учреждение для ре-
шения вопроса об эндоскопическом или хирургическом
лечении [4, 11].

заключение
ГЭРБ – чрезвычайно распространенное патологическое

состояние, существенно ухудшающее качество жизни па-
циента независимо от формы заболевания. Частота встре-
чаемости ГЭРБ коррелирует с распространенностью глав-
ного фактора риска развития ГЭРБ – увеличением индекса
массы тела. Одновременно с увеличением распространен-
ности заболевания возрастает частота регистрации случаев
аденокарциномы пищевода, которая замыкает цепь морфо-
логических изменений СО пищевода при ГЭРБ. В среднем
у 9–12% населения есть те или иные признаки ГЭРБ. По дан-
ным эпидемиологических исследований, частота регистра-
ции данной нозологической формы среди населения воз-
растает примерно на 1% в год. Прогрессирование НЭРБ в
эрозивную форму может достигать 30% в течение года. 
У 22% больных в течение года нарастает степень тяжести
эрозивного эзофагита. При этом в 13% случаев эрозивный
эзофагит прогрессирует в ПБ – предшественник аденокар-
циномы пищевода. Любая клинико-морфологическая
форма ГЭРБ способна привести к внепищеводным ослож-
нениям или прогрессировать в аденокарциному пищевода.
ГЭРБ – гастроэнтерологическая патология, при которой за-
дачи терапевта включают раннюю диагностику, немедика-
ментозную и медикаментозную коррекцию симптомов с
обязательным применением ИПП, а также предотвраще-
ние осложнений и восстановление работоспособности па-
циентов.
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введение
Согласно современным представлениям, синдром раздра-

женного кишечника (СРК) – это широко распространенное
функциональное расстройство желудочно-кишечного
тракта, проявляющееся периодической болью в животе, свя-
занной с изменением кратности дефекаций и/или измене-
нием консистенции стула [1]. На сегодняшний день можно
смело констатировать, что данным заболеванием страдает
каждый 10-й человек на планете [2]. Так, в одном из послед-
них метаанализов, объединившем результаты 80 исследова-
ний, было показано, что СРК страдают 11,2% популяции
мира (95% доверительный интервал – ДИ 9,8–12,8%) [3].

Другой метаанализ, оценивающий распространенность за-
болевания среди молодого населения мира (возраст от 4 до
19 лет), продемонстрировал, что СРК страдают 8,8% популя-
ции данной возрастной группы (95% ДИ 6,2–11,9%) [4].

Хронический паттерн абдоминальной боли при СРК яв-
ляется ведущим фактором снижения качества жизни паци-
ентов и одной из главных терапевтических мишеней [5]. Со-
гласно последним рекомендациям Римского консенсуса 
IV пересмотра (2016 г.) и Российской гастроэнтерологиче-
ской ассоциации в коллаборации с Ассоциацией колопрок-
тологов России (2017 г.), для купирования абдоминальной
боли у пациентов с СРК должны использоваться спазмоли-
тики [6, 7]. Вместе с тем в одном из крупнейших метаана-
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Аннотация
Цель. Систематизация данных об эффективности включения масляной кислоты в схемы спазмолитической терапии синдрома раздраженного ки-
шечника (СРК) в рамках метаанализа.
Методы. Поиск исследований проводился в электронных базах данных MEDLINE/PubMed, EMBASE, Cochrane, Российский индекс научного цити-
рования до июня 2020 г. Все контролируемые исследования, сравнивающие эффективность купирования абдоминальной боли у пациентов с СРК
при применении комбинации масляной кислоты и стандартной спазмолитической терапии, включались в итоговый анализ.
Результаты. Нами были отобраны 8 контролируемых исследований (все из России) с участием 708 пациентов (412 – в группах с комбинированной
терапией масляной кислотой и спазмолитиком; 296 – в группах с монотерапией спазмолитиком). Обобщенная эффективность купирования абдо-
минальной боли в группах комбинированной терапии составила 76,31% (95% доверительный интервал – ДИ 71,947–80,298), тогда как в группах с
монотерапией – 33,58% (95% ДИ 28,294–39,199). Метаанализ показал, что добавление масляной кислоты к спазмолитической терапии достоверно
повышает эффективность достижения полного регресса абдоминальной боли у пациентов с СРК (отношение шансов 5,995, 95% ДИ 4,282–8,395,
p<0,001) в сравнении с монотерапией. Значимой гетерогенности между результатами исследований выявлено не было (p=0,3335; I2=12,38%).
Заключение. Настоящий метаанализ продемонстрировал, что включение масляной кислоты в схемы спазмолитической терапии СРК значимо уве-
личивает частоту купирования абдоминальной боли.
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Abstract
Aim. Systematization of data on the effectiveness of adding butyric acid in the antispasmodic treatment regimens for irritable bowel syndrome (IBS) as a part of
meta-analysis.
Outcomes and methods. Searching for studies was performed using the MEDLINE / PubMed, EMBASE, Cochrane, Russian Science Citation Index electronic
databases for a period till June 2020. All controlled studies comparing the effectiveness of abdominal pain relief in patients with IBS with a combination of butyric
acid and standard antispasmodic therapy were included in the final analysis.
Results. We selected 8 controlled studies (all from Russia) which included totally 708 patients (412 in the groups of butyric acid and antispasmodic drug combined
therapy; 296 in the groups of antispasmodic drug monotherapy). The overall effectiveness of abdominal pain relief in the combined therapy groups was 76.31%
(95% confidence interval – CI 71.947–80.298), while in the monotherapy groups – 33,58% (95% CI 28.294–39.199). A meta-analysis showed that adding butyric
acid to antispasmodic therapy significantly increases the effectiveness of achieving a complete regression of abdominal pain in patients with IBS (odds ratio
5.995, 95% CI 4.282–8.395, p<0,001) compared with monotherapy. There was no significant heterogeneity between the data of studies (p=0.3335; I2=12.38%).
Conclusions. This meta-analysis demonstrated that adding butyric acid to antispasmodic therapy regimens for IBS significantly increases the rate of abdominal
pain relief.
Key words: irritable bowel syndrome, butyric acid, butyrate, antispasmodic drug, pain, visceral hypersensitivity.
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лизов (1888 пациентов) было показано, что эффективность
препаратов данной группы не намного превышает этот по-
казатель при приеме плацебо (разрешение боли 53% против
41%) [8]. Подобные результаты были показаны и в более
поздней метааналитической работе, продемонстрировав-

шей преимущество спазмолитиков над плацебо в районе
17% [9]. С учетом отсутствия принципиально новых высо-
коэффективных препаратов при купировании абдоминаль-
ной боли у пациентов с СРК особую актуальность приобре-
тают аспекты оптимизации существующих схем лечения за
счет комбинированного воздействия на разные факторы ге-
неза ноцицепции [5, 10]. Одним из активно изучаемых под-
ходов, реализующих эту тактику, является применение мас-
ляной кислоты в рамках комплексной терапии СРК [11, 12].

Масляная кислота (бутират) относится к короткоцепочеч-
ным насыщенным жирным кислотам, которые оказывают
плейотропное влияние на микроструктурную и функцио-
нальную состоятельность клеток кишечника [13]. К настоя-
щему моменту эффективность масляной кислоты в клизмах
при снижении висцеральной чувствительности была проде-
монстрирована на экспериментальной модели с использо-
ванием лабораторных животных, а также на здоровых доб-
ровольцах [14, 15]. Существует рандомизированное
плацебо-контролируемое исследование, в котором перо-
ральный прием масляной кислоты приводил к значимому
регрессу болевых ощущений у пациентов с СРК в сравнении
с контролем [16]. Более того, появился ряд работ, где препа-
рат масляной кислоты использовался в комбинации со стан-
дартной терапией спазмолитиками [17–24]. Вместе с тем на
настоящий момент результаты этих исследований не систе-
матизированы.

Основной целью настоящего метаанализа является си-
стематизация данных об эффективности включения масля-
ной кислоты в схемы спазмолитической терапии СРК.

Рис. 1. CONSORT-диаграмма, детализирующая стратегию отбора
исследований.

8 оригинальных исследований
включено

15 работ исключено:
• 6 – обзоры
• 5 – экспериментальные работы
• 4 – прочие нерелевантные работы

5 работ исключено 
(не соответствуют критериям 

включения)

28 работ идентифицировано 
(PubMed, EMBASE, Cochrane, РИНЦ)

13 оригинальных исследований
включено

Рис. 2. Форест-диаграмма, демонстрирующая ОШ и 95% ДИ эффективности включения масляной кислоты в спазмолитическую терапию.
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М.Д. Ардатская и соавт., 2015

В.И. Немцов, 2015

Н. Корочанская и соавт., 2016

Е.М. Приходько и соавт., 2016

А. Сарсенбаева и соавт., 2016

Н.М. Козлова и соавт., 2017

С.В. Левченко и соавт., 2018

Е.Н. Бутова, 2019
Обобщенный показатель (модель

фиксированного эффекта)

Анализ на гетерогенность:
Q=7,9893 (DF=7), p=0,3335

I2=12,38% (95% ДИ 0,00–71,89) 0,1 1 10 100
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Таблица 1. Характеристика отобранных исследований

Исследование, год Группа комбинированной
терапии (PP), n Группа монотерапии (PP), n Длительность наблюдения,

нед

М.Д. Ардатская и соавт., 2015 [17] 50 48 4

В.И. Немцов, 2015 [18] 19 18 4

Н. Корочанская и соавт., 2016 [19] 28 27 4

Е.М. Приходько и соавт., 2016 [20] 30 30 4

А. Сарсенбаева и соавт., 2016 [21] 30 30 4

Н.М. Козлова и соавт., 2017 [22] 29 31 4

С.В. Левченко и соавт., 2018 [23] 198 86 4

Е.Н. Бутова, 2019 [24] 28 26 4
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Методы
Поиск исследований
Поиск исследований проводился в элек-

тронных базах данных MEDLINE/Pub-
Med, EMBASE, Cochrane, Российский ин-
декс научного цитирования (РИНЦ) до
июня 2020 г. В названных базах нами ана-
лизировались заголовки и абстракты. Для
поиска использовалась следующая комби-
нация ключевых слов: «масляная кислота»
или «бутират», «синдром раздраженного
кишечника» или «СРК», а также их 
аналоги на английском языке. В базе дан-
ных MEDLINE/PubMed использовались 
следующие поисковые команды: ("buty-
rate"[Title]) AND "irritable bowel"[Title/Ab-
stract] и ("Butyric"[Title]) AND "irritable
bowel"[Title/Abstract]. В случае дублирова-
ния одной публикации в разных элек-
тронных базах данных в финальный ана-
лиз отбиралась только одна.

Критерии отбора исследований
Критерии включения в метаанализ:
• контролируемые исследования;
• постановка диагноза СРК с исполь-

зованием Римских критериев III и 
IV пересмотра;

• назначение масляной кислоты одно-
моментно с назначением стандарт-
ной спазмолитической терапии;

• отсутствие одномоментного приме-
нения анальгетиков, психотропных
препаратов, пробиотиков, комбина-
ций спазмолитиков;

• документированная конечная точка,
отражающая процент полного купи-
рования абдоминальной боли в каж-
дой из сравниваемых групп.

Статистический анализ
Статистическая обработка данных

осуществлялась с помощью специ-
ального программного обеспечения
MedCalc 19.1.7 (Бельгия) в среде Micro-
soft Windows 10 (США). Результаты
представлены в отношении шансов
(ОШ) и 95% ДИ полного купирования
абдоминальной боли в сравниваемых
группах. Гетерогенность между различ-
ными работами оценивалась при по-
мощи Cochrane’s Q критерия и 
I2 критерия. При результатах р<0,05 и
I2>50 констатировалось наличие суще-
ственной гетерогенности. Вероятность
наличия публикационного смещения
оценивалась при помощи построения
воронкообразной диаграммы рассеяния,
а также расчета теста регрессии Эггера.

Результаты
Поиск исследований
Поиск по электронным базам данных

выявил 28 работ для последующего ана-
лиза. Из них 15 исследований было ис-
ключено, так как они не являлись ори-
гинальными работами (6 – обзоры; 5 –
экспериментальные исследования; 4 –
прочие нерелевантные работы). Ото-
бранные 13 работ детально анализиро-

вались на соответствие критериям
включения, после чего 5 исследований
было исключено (рис. 1). В итоге 8 ори-
гинальных исследований было
включено в настоящий метаанализ
(табл. 1) [17–24].

Эффективность
В 8 контролируемых исследованиях

анализируемая популяция per protocol
составила 708 пациентов с СРК (412 – в
группах с комбинированной терапией
масляной кислотой и спазмолитиком;
296 – в группах с монотерапией спазмо-
литиком). Обобщенная эффективность
купирования абдоминальной боли в
группах комбинированной терапии со-
ставила 76,31% (95% ДИ 71,947–80,298),
тогда как в группах с монотерапией –
33,58% (95% ДИ 28,294–39,199). Метаана-
лиз показал, что добавление масляной
кислоты к спазмолитической терапии
достоверно повышает эффективность
достижения полного регресса абдоми-
нальной боли у пациентов с СРК (ОШ
5,995, 95% ДИ 4,282–8,395, p<0,001) в
сравнении с монотерапией. Значимой ге-
терогенности между результатами иссле-
дований выявлено не было (p=0,3335;
I2=12,38%), поэтому при результирую-
щем анализе использовалась модель
фиксированных эффектов (рис. 2). Для
дополнительной верификации получен-
ных результатов мы исключили из ана-
лиза три работы с наибольшим ДИ [18,
20, 21], получив примерно аналогичные
результаты (ОШ 5,037, 95% ДИ 3,445–
7,367, p<0,001).

Вероятность наличия публикацион-
ного смещения была оценена при по-
мощи построения воронкообразной
диаграммы рассеяния, а также расчета
теста регрессии Эггера. При визуальном
анализе воронкообразной диаграммы
(рис. 3) выраженной асимметрии вы-
явлено не было. Помимо этого значимое
публикационное смещение было исклю-
чено по результатам теста регрессии Эг-
гера (p=0,18550).

обсуждение
Актуальность СРК в структуре заболе-

ваний гастроэнтерологического профиля
подчеркивается не только широким рас-
пространением данного заболевания, до-
стигающим 11% мировой популяции, но
и значительным снижением качества
жизни больных [1, 2]. Последнее во мно-
гом определено хроническим паттерном
абдоминальной боли, которым характе-
ризуется СРК [5]. К сожалению, совре-
менные спазмолитические препараты,
применяемые для снижения выраженно-
сти и купирования абдоминальной боли
у пациентов с СРК, обладают субопти-
мальной эффективностью [5, 10]. Во мно-
гом это может быть обусловлено ком-
плексным мультифакториальным фоном,
вовлеченным в генез болевых ощущений
у этой группы пациентов и проявляю-

Реклама
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щимся через механизм висцеральной гиперчувствительно-
сти [5, 25]. Учитывая этот момент, в мире исследуется боль-
шое количество тактик оптимизации купирования болей у
пациентов с СРК, одной из которых является комплексная
терапия с применением масляной кислоты [11, 12].

Настоящий метаанализ, объединивший результаты 
8 контролируемых исследований, продемонстрировал, что
добавление масляной кислоты к спазмолитической терапии
достоверно повышает эффективность полного регресса аб-
доминальной боли у пациентов с СРК (ОШ 5,995, 95% ДИ
4,282–8,395, p<0,001) в сравнении с монотерапией спазмо-
литиками. Эти данные согласуются с несколькими ранними
плацебо-контролируемыми работами, которые выявили
эффективность монотерапии с применением масляной кис-
лоты в снижении болевых ощущений, ассоциированных с
СРК [16, 26].

Беря во внимание и результаты экспериментальных ис-
следований, можно сделать вывод, что, по всей видимости,
масляная кислота оказывает непосредственное влияние на
механизмы висцеральной гиперчувствительности, играю-
щей значимую роль в генезе болевых восприятий у пациен-
тов с СРК [14, 15]. Возможно, это связано с противовоспа-
лительными свойствами бутирата, заключающимися в
редукции провоспалительных цитокинов (интерферон-g,
фактор некроза опухоли a, интелейкин – ИЛ-1b, ИЛ-6, 
ИЛ-8), индукции экспрессии ИЛ-10 и трансформирующий
фактор роста b [13]. Действительно, в современных концеп-
циях патогенеза висцеральной гиперчувствительности при
СРК большое внимание уделяется нарушению кишечной
проницаемости, опосредованному поступлению различных
внутрипросветных факторов в собственную пластинку
слизистой, способствующему активации резидентных им-
мунокомпетентных клеток [27, 28]. В литературе феномен
активации локального воспалительного ответа у пациентов
с функциональными заболеваниями желудочно-кишечного
тракта описан термином low-grade inflammation (низко-
активное воспаление) [28]. В метаанализе M. Bashashati и
соавт. (2018 г.) было показано, что у пациентов с СРК по
сравнению с группой контроля отмечается увеличение ко-
личества тучных клеток в ректосигмоидном отделе толстой
кишки (стандартизованная разность средних 0,38, 95% ДИ
0,06–0,71; p=0,02) и нисходящей ободочной кишке (стандар-
тизованная разность средних 1,69, 95% ДИ 0,65–2,73;
p=0,001) [29]. Активация тучных клеток приводит к их де -
грануляции с высвобождением различных биологически
активных веществ, включая сериновые протеазы (триптаза,
химаза), гистамин и серотонин [30]. Данные факторы путем
связи со специфическими рецепторами нервных термина-
лей ноцицептивных афферентных нейронов приводят к

сенситизации с формированием феномена висцеральной
гиперчувствительности [31, 32]. В этой связи определенный
интерес представляют недавние экспериментальные ра-
боты, демонстрирующие, что масляная кислота способна
ингибировать активацию тучных клеток [33–35].

Отдельно стоит отметить, что во всех исследованиях,
включенных в данный метаанализ, в качестве препарата
масляной кислоты использовался Закофальк («Др. Фальк
Фарма ГмбХ», Германия). Активность масляной кислоты в
препарате Закофальк усиливается присутствием инулина,
который обладает способностью стимулировать рост фи-
зиологической кишечной флоры и вносит свой вклад в эн-
догенную продукцию масляной кислоты [36]. Эти данные
особенно актуальны в свете появления экспериментальных
исследований, показывающих, что бутират-продуцирую-
щие микроорганизмы (Clostridium butyricum, Faecalibacte-
rium prausnitzii) способны оказывать антиноцицептивный
эффект на модельных животных с СРК [37, 38].

В метаанализе имеется несколько недостатков. В частно-
сти, включенные в анализ контролируемые исследования
были проведены только в Российской Федерации. Помимо
этого, имеется существенная гетерогенность между вклю-
ченными исследованиями, заключающаяся в различных
препаратах, использовавшихся в рамках стандартной спаз-
молитической терапии. Вместе с тем, учитывая достаточно
гомогенный дизайн проанализированных исследований и
однородность полученных авторами результатов, можно
сделать вывод о высокой достоверности этих находок. Для
дальнейшей объективизации роли масляной кислоты в
рамках повышения эффективности купирования абдоми-
нальной боли у пациентов с СРК требуются более крупные
рандомизированные контролируемые исследования, про-
веденные в значимом количестве регионов мира.

заключение
Таким образом, настоящий метаанализ продемонстриро-

вал, что включение масляной кислоты в схемы спазмоли-
тической терапии СРК значимо увеличивает частоту купи-
рования абдоминальной боли.
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Аннотация
Более 70% всех случаев злокачественных свищей возникает у пациентов с распространенным раком пищевода. Частота их возникновения при
неоперабельном раке пищевода увеличилась за последние 30 лет более чем на 10%, что обусловлено более широким применением современных
паллиативных методов лечения. Стентирование пищевода у данной тяжелой группы больных является эффективным методом выбора с низкими
показателями осложнений. В статье приведены результаты имплантации пищеводных стентов под видеоэндоскопическим контролем при злока-
чественных эзофагореспираторных свищах в условиях Республиканского клинического онкологического диспансера за период с 2011 по 2019 г.
Стенты имплантированы 22 больным с разной злокачественной патологией. В статье проведен анализ сроков и факторов возникновения свищей,
а также возникших осложнений, способов их профилактики и методов эндоскопической коррекции. Выполнен анализ продолжительности жизни
в зависимости от возраста больных, основного заболевания, локализации и сообщения злокачественных свищей. Успешная имплантация достиг-
нута в 19 случаях. Осложнения отмечены в 5 случаях. Средняя продолжительность жизни больных составила 52 дня. Стентирование пищевода
при злокачественных фистулах пищевода и пищеводных анастомозах является эффективным методом выбора паллиативного лечения. 
Ключевые слова: рак пищевода, эзофагореспираторный свищ, стентирование.
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Abstract
More than 70% of all cases of malignant fistula occur in patients with advanced cancer of the esophagus. The frequency of their occurrence with inoperable
cancer of the esophagus has increased over the past 30 years by more than 10%, due to the wider use of modern palliative treatment methods. Esophageal
stenting in this severe group of patients is an effective method of choice with low rates of complications. The article presents the results of the implantation of
esophageal stents under video endoscopic control in case of malignant esophago-respiratory fistula in the conditions of the Republican Clinical Oncology Dis-
pensary for the period from 2011 to 2019. Stents were implanted in 22 patients with various malignant pathologies. The article analyzes the timing and factors
of the occurrence of fistulas, as well as the complications that have arisen, methods of their prevention and methods of endoscopic correction. The analysis of
life expectancy is performed depending on the age of the patients, underlying disease, localization and reporting of malignant fistulas. Successful implantation
was achieved in 19 cases. Complications were noted in 5 cases. The average life expectancy of patients was 52 days. Esophageal stenting for malignant esop-
hageal fistulas and esophageal anastomoses is an effective method of choosing palliative treatment.
Key words: esophageal carcinoma, respiratory-digestive fistula, stenting.
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введение
Более 70% всех случаев злокачественных свищей возни-

кает у пациентов с распространенным раком пищевода.
Эзофагореспираторные свищи (ЭРС) развиваются у 0,2–5%
больных раком пищевода [1] и у 1% больных раком легкого
[2, 3]. Наиболее частым местом расположения ЭРС яв-
ляется трахея (52–57%), за ней следуют бронхи (37–40%) и
паренхима легких (3–11%) [2, 4, 5]. Частота их возникнове-
ния при неоперабельном раке пищевода увеличилась за по-
следние 30 лет более чем на 10%, что обусловлено более ши-
роким применением современных методов лечения, таких
как химиолучевая терапия и стентирование при стенози-
рующих злокачественных образованиях пищевода [6]. Рас-
пространенный рак пищевода поражает всю стенку пище-
вода, и поскольку передние стенки верхней и средней трети
пищевода примыкают к трахее и задней стенке левого глав-
ного бронха, дальнейшая инвазия в дыхательные структуры
вызывает ишемический некроз тканей, и формируются па-
тологические фистулы [7, 8]. Более 90% больных со злока-
чественными ЭРС умирают от легочной инфекции при от-
сутствии необходимого лечения [9]. Такие пациенты
характеризуются тяжелым общим состоянием, рецидиви-

рующей аспирационной пневмонией и прогрессирующей
кахексией [10].

Стентирование пищевода в настоящее время является «зо-
лотым стандартом» устранения злокачественной дисфагии,
вызванной раком пищевода. Целью паллиативного лечения
у таких больных являются восстановление проходимости
пищевода и дыхательных путей и надежная герметизация
фистулы, препятствующая аспирации пищеводного содер-
жимого в бронхиальное дерево [10]. Объемная хирургиче-
ская операция часто неосуществима или связана с высокими
показателями осложнений (до 40%) и смертности (до 14%)
[5, 11–13]. Ретроспективные исследования показали, что ча-
стота успешных имплантаций SEMS у пациентов со злока-
чественными ЭРС составляет 70–100% [8, 14–18]. К основ-
ным осложнениям, связанным со стентированием
пищевода, относятся миграция стента, перфорация пище-
вода, непроходимость вследствие рубцового стеноза в краях
стента или продолженного роста опухоли [16, 17, 19, 20]. Ес-
тественно, выживаемость больных со злокачественной ЭРС
после стентирования пищевода и/или дыхательных путей
зависит от надежности закрытия свища. Если сообщение
между свищом и стентом герметично и легочная инфекция
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отсутствует, качество и продолжительность жизни больных
значительно улучшается. В ряде исследований сообщали о
среднем показателе выживаемости в 3–4 мес в группе с им-
плантированными стентами, который значительно выше,
чем в группах больных с наложенными стомами [18].

Цель исследования – анализ результатов стентирования
у больных со злокачественными пищеводными свищами.

Материалы и методы
За период с 2011 по 2019 г. в Республиканском клиниче-

ском онкологическом диспансере выполнили стентирова-
ние с целью герметизации ЭРС у 22 больных в возрасте от
45 до 85 лет, мужчин – 15, женщин – 7. Локализация фи-
стулы и основной диагноз больных представлена в табл. 1.

По Международной классификации стадий злокачествен-
ных новообразований (TNM) злокачественные фистулы у
больных со злокачественными образованиями пищевода и
легких выявлены на IV стадии опухолевого процесса. От-
даленные метастазы диагностированы у 3 больных раком
пищевода и у 1 больного раком легких. У 2 больных со зло-
качественными лимфомами с поражением множественных
лимфоузлов свищи сформированы за счет поражения сре-
достенных групп лимфоузлов с вовлечением пищевода и
формированием злокачественной фистулы. У больной
раком молочной железы также выявлены множественные
метастазы в кости и лимфоузлы средостения.

Гистологически у 1 больного верифицирован мелкокле-
точный недифференцированный рак, во всех остальных
случаях у пациентов с раком пищевода диагностирован
плоскоклеточный рак. У 2 больных со злокачественными
лимфомами гистологически верифицированы Т-клеточная
неспицифицированная лимфома и лимфома Ходжкина. 

Все больные консультированы смежными специалистами
терапевтического профиля. Сопутствующую сердечно-со-
судистую патологию выявили у 9 человек. У 6 пациентов
диагностированы сопутствующие заболевания легочной
системы. Сахарный диабет имели 2 больных; 1 пациент
страдал хронической почечной недостаточностью.

Из инструментальных методов исследований всем боль-
ным в обязательном порядке выполняли эзофагогастродуоде-
носкопию, бронхоскопию и лучевую диагностику, включая
компьютерную томографию с водорастворимым контрасти-
рованием. 

Анатомически при эзофагогастродуоденоскопии свищи
располагались преимущественно в верхнегрудном и средне-
грудном отделах пищевода. В 1 случае фистула локализова-
лась в нижнегрудном отделе. После рецидива в зоне эзофа-
готрансплантата свищ определялся в пищеводе в 1 случае, а в
другом свищ диагностирован в зоне трансплантата желудоч-
ным «стеблем». Размеры фистул варьировали от 5 до 15 мм.

Специализированное химиолучевое лечение по основ-
ному заболеванию получали 12 больных. Больные со злока-
чественными лимфомами также проходили специализиро-
ванную химиотерапию.

Стенты устанавливались под видеоэндоскопическим
контролем с последующим рентгенологическим пособием
с введением перорального водорастворимого контраста
после имплантации для контроля правильного позициони-
рования стента в полости пищевода и надежной гермети-
зации фистулы. Методика имплантации стента заключа-
лась в обязательном позиционировании стента таким
образом, чтобы оба конца стента перекрывали проксималь-
ный и дистальный края фистулы не менее чем на 2–3 см с
обеих сторон. В соответствии с данным условием подбира-
лась длина стента. При необходимости стенты подтягива-
лись за специальные нити, имеющиеся на обоих концах
стента для более точного позиционирования. Практически
во всех случаях мы устанавливали саморасправляющиеся
металлические стенты с полным покрытием во избежание
затеков в свищевой ход. Преимущественно имплантирова-

лись стенты чешской фирмы Ella-CS, модели стентов – FerX-
Ella и SX-Ella. Данные стенты мы имплантировали 17 боль-
ным. В 4 случаях установлены пищеводные протезы фирмы
Boston Scientific – модель Endoflex. И в 1 случае импланти-
рован стент Taewoong Medical – модель Niti-S. 

Результаты 
Успешная техническая имплантация стента достигнута в

19 случаях. Успехом мы расценивали те случаи, когда после
стентирования диагностирована с помощью инструменталь-
ных методов надежная герметизация фистулы, а также слу-
чаи, не повлекшие смерть больного. Непосредственно во
время самой имплантации осложнений не было. Следует
учитывать, что многие больные поступали в тяжелом состоя-
нии с уже имеющейся аспирационной пневмонией и про-
грессированием злокачественного заболевания, и поэтому
смертность в данной группе больных наиболее высокая. 
В связи с этим детальный анализ отдаленных осложнений в
таких случаях не представляется возможным. Осложнения,
которые требовали эндоскопической коррекции, мы полу-
чили в 5 случаях. Летальный исход произошел в 1 случае:
после стентирования возникло профузное легочное крово-
течение, которое повлекло за собой смерть больного.

Миграцию стента с разгерметизацией подтвердили в 1 слу-
чае у больного с трахеопищеводным свищом на фоне стено-
зирующего рака грудного отдела пищевода через 1 мес после
первоначальной имплантации стента FerX-Ella Boubella. Учи-
тывая незначительную миграцию, стент репозиционирован
выше фистулы и фиксирован с помощью лигатур по техно-
логии профессора C. Shim. Однако в дальнейшем, через 2 мес,
произошло возникновение нового свищевого хода по дис-
тальному краю стента. В данном случае выполнили рестен-
тирование по типу «стент в стент». Больной прожил 125 дней
с момента 1-й имплантации стента.

С возникновением свищей после стентирования в связи с
опухолевой дифсагией мы встретились в 3 случаях. В 1 на-
блюдении трахеопищеводный свищ диагностирован с помо-
щью бронхоскопии на 75-й день с момента имплантации
стента FerX-Ella Boubella по поводу злокачественного сте-
ноза, вызванного сдавлением и прорастанием извне рака
молочной железы, суживающим просвет пищевода до 6 мм.
В данном случае с учетом того факта, что стент плотно гер-
метизировал имеющуюся фистулу, дополнительные меры не
требовались. Больной прожил 6 дней и умер от прогресси-
рования основного заболевания. Во 2-м случае трахеопище-
водный свищ диагностирован по верхнему краю ранее уста-
новленного стента FerX-Ella Boubella на 83-й день с момента
имплантации у больного  раком пищевода, стенозирующим
просвет до 8 мм. В данной ситуации выполнили повторную

Трахеопищеводный свищ на фоне рака пищевода.
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имплантацию стента по методике «стент в стент». Больной
прожил 158 дней с момента выявления свища. Необходимо
учитывать тот факт, что все описанные больные получали
специализированное химио- и химиолучевое лечение. Еще
в 1 случае у больного раком среднегрудного отдела пищевода
с прорастанием в левый главный бронх диагностирован зло-
качественный свищ через 4 нед после первоначальной им-
плантации стента с целью разрешения дисфагии. Располо-
жение дефекта выявили по проксимальному краю ранее
установленного стента, фистула сообщалась с трахеей. Вы-
полнили стентирование полностью покрытым стентом Bo-
ston Scientific Endoflex по методике «стент в стент», однако
на 48-й день выявили увеличение размеров эзофаготрахе-
ального свища и дальнейшее разобщение по верхнему краю
стента. Выполнили гастростомию по Витцелю, в последую-
щем больной умер от аспирационной пневмонии и прогрес-
сирования основного заболевания. В итоге пациент прожил
98 дней с момента имплантации стента.

С ростом грануляционной ткани, который вызвал дисфа-
гию, мы столкнулись в 1 случае, когда у больного с лимфомой
Ходжкина на 3-й месяц после имплантации частично покры-
того металлического стента Boston Scientific Endoflex воз-
никла дисфагия 3-й степени, вызванная бурным грануля-
ционным ростом в непокрытых краях стента, которая
суживала просвет пищевода на 7–8 мм. Первоначально у дан-
ного больного диагностирован злокачественный трахеопи-
щеводный свищ вследствие сдавления пищевода средостен-
ными лимфоузлами без наличия в просвете выраженного
стеноза. С учетом этого с целью разобщения свища от дыха-
тельных путей и минимизации рисков миграции импланти-
рован частично покрытый стент с фиксацией его с помощью
лигатур. Однако в дальнейшем массивный грануляционный
рост в непокрытых краях стента потребовал эндоскопической
коррекции. В данной ситуации решили выполнить бужиро-
вание в комбинации с аргоноплазменной деструкцией для
высвобождения краев стента, после чего стент был фрагмен-
тирован и извлечен. Затем выполнили имплантацию нового
стента с герметизацией разобщившегося ранее установлен-
ного трахеопищеводного свища. В последующем больному в
течение 3 мес выполнялись множественные сеансы бужиро-
вания и аргонополазменной деструкции с целью реканализа-
ции пищевода, так как отмечался рост активной грануля-
ционной ткани в краях стента. Кроме того, также определялся
рост опухолевого процесса со сдавлением пищевода извне,
вызванного экстраорганным ростом лимфомы. На последней
эзофагоскопии отмечен грануляционный и опухолевый сте-
ноз шейного отдела пищевода до 3–4 мм с множественными
изъязвлениями. Через непродолжительное время больная
умерла от прогрессирования основного заболевания. В конеч-
ном счете пациентка прожила 110 дней с момента стентиро-
вания по поводу злокачественной фистулы.

С фатальным кровотечением после стентирования мы
столкнулись в 1 случае. Больной с диагнозом рака пищевода 
4-й степени поступил по экстренным показаниям в связи с
полной дисфагией и аспирационной пневмонией. При эзофа-
госкопии выявили свищ, сообщающийся с правым главным
бронхом, при бронхоскопии – распад промежуточного бронха.
Больному выполнили стентирование пищевода без техниче-
ских сложностей. На 6-й день возникло профузное эрозивное
легочное кровотечение, повлекшее смерть пациента.

Мы проанализировали продолжительность жизни в зави-
симости от возраста больных, основного заболевания, лока-
лизации и сообщения злокачественных свищей. Средняя ме-
диана из всей группы пациентов составила 40 дней, средняя
продолжительность жизни – 52 дня. По нашим наблюдениям,
9 больных не преодолели месячный рубеж, что составило 42%
от общего числа пациентов. По 6 больных в каждой подгруппе
прожили от 1 до 3 мес (29%) и от 3 до 6 мес (29%) соответ-
ственно. Взаимосвязь частоты смертности в зависимости от
возраста пациента в общей группе не выявили (табл. 2). Ана-

лизируя зависимость продолжительности жизни от основ-
ного заболевания (см. табл. 1), наихудший прогноз выявили
у больных раком легких, со злокачественной Т-клеточной пе-
риферической лимфомой и сдавлением извне на фоне рака
молочной железы. Все они прожили не более 1 мес. В зависи-
мости от локализации и сообщения злокачественной фи-
стулы (см. табл. 1) наихудший прогноз выявили у больных с
пищеводно-медиастинальными фистулами – 3 из данной
группы прожили до 1 мес и 2 больных умерли, не преодолев
рубеж более 3 мес. Пациенты, у которых выявили злокаче-
ственные свищи на фоне продолженного роста, после опера-
ции Льюиса также не смогли преодолеть 3-месячный рубеж.

обсуждение
В некоторых ситуациях во избежание миграции стента

мы применяли технологию, основанную на методике про-
фессора C. Shim, внедренную в специализированные
стенты с фиксирующими лигатурами. Для этого за основу
конструкции мы брали полностью или частично покрытый
стент, который извлекался из доставляющего устройства.
Затем к проксимальной воронке фиксировались 2 лига-
туры, по длине превосходящие расстояние от резцов до де-
фекта в 3 раза, после чего стент заправлялся обратно в до-
ставляющее устройство. Далее выполняли стентирование.
Затем лигатуры выводились через носовые ходы пациента
и фиксировались за уши. Данную методику мы применяли
тогда, когда имевшийся стеноз в просвете пищевода был не
выражен, что обусловливало высокий риск миграции. Дан-
ная методика практически полностью позволила избежать
миграции стента.

Необходимо также учитывать покрытие стента. При им-
плантации частично покрытых стентов зачастую в непо-
крытых краях возникает массивный грануляционный рост
неопухолевой ткани, требующий своевременной эндоско-
пической реканализации. Однако, с другой стороны, вра-
стание ткани в непокрытые ячейки стента уменьшает риск
миграции стента. 

У 4 пациентов свищи диагностировали в сроки от 28 до 
83 дней с момента имплантации стента. Необходимо отме-

Таблица 1. Продолжительность жизни больных в зависимости 
от диагноза, локализации и сообщения злокачественной фистулы
Локализация/Диагноз/
Продолжительность
жизни

До 1 мес От 1 до 
3 мес

От 3 до 
6 мес Всего

Гастротрахеальный 
после пластики вслед-
ствие рака пищевода

1 1

Пищеводно-медиастиналь-
ный после пластики 
по поводу рака пищевода

1 1

Эзофагобронхиальный 
на фоне рака пищевода 1 1 1 3

Множественные свищи 
на фоне рака пищевода 1 1

Эзофагомедиастинальный
на фоне рака пищевода 2 2 4

Эзофагомедиастинальный
на фоне рака легкого 1 1

Эзофагоплевральный 
на фоне рака легкого 1 1

Эзофаготрахеальный 
на фоне рака пищевода 2 1 3 6
Эзофаготрахеальный 
на фоне инвазии рака 
молочной железы

1 1

Эзофаготрахеальный 
на фоне лимфомы 1 1 2

Эзофаготрахеальный 
на фоне рака легкого 1 1

Итого больных 9 6 7 22
Соотношение к общему
числу больных, % 41 27 32 100
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тить, что у 3 из них было сдавление с инвазией в дыхатель-
ные пути опухолевым поражением пищевода. Из них 2 боль-
ных из данной группы получали химиолучевую терапию,
еще 1 пациент без поражения дыхательных путей – множе-
ственные курсы химиотерапии. Согласно литературным
данным, как стентирование, так и лучевая терапия могут
способствовать возникновению злокачественных свищей,
учитывая ишемию тканей под стентом и воспалительные
постлучевые изменения пищевода. Стентирование у боль-
ных с экстраорганной компрессией пищевода и респиратор-
ных путей также может способствовать возникновению эзо-
фагореспираторной фистулы вследствие избыточного
давления на стенку полого органа. Поэтому такие больные
должны регулярно наблюдаться и проходить профилакти-
ческие эндоскопические осмотры с целью своевременного
диагностирования злокачественной фистулы.

Продолжительность жизни после стентирования при
злокачественных фистулах, по нашим наблюдениям, дает
перспективу, сравнимую с аналогичной группой больных
без наличия свищевого хода при условии, если фистула во-
время диагностирована и своевременно разобщена от ды-
хательных путей. 

заключение
Злокачественные свищи являются серьезной и актуаль-

ной проблемой онкологической службы. На фоне очень
ограниченной продолжительности жизни больные со зло-
качественными свищами нуждаются в своевременном и
эффективном выборе паллиативной помощи с хорошими
показателями качества жизни. Стентирование здесь может
быть оптимальным методом выбора. Однако при этом сле-
дует учитывать особенности каждого клинического случая
и предпринять наиболее эффективный алгоритм имплан-
тации с учетом показаний, моделей стентов, предшествую-
щих и возможных методов лечения. Необходимо проводить
динамическое наблюдение за больными после стентирова-
ния с целью профилактики осложнений. Это дает возмож-
ность своевременного их разрешения при помощи мини-
мально инвазивных эндоскопических технологий.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии
конфликта интересов.

Conflict of interests. The authors declare that there is not
conflict of interests.

Литература/References 
1. Marczyński W, Pająk M, Komandowska T et al. Self-expandable metallic stents in oesophago-res-

piratory fistul as treatment in neoplasms – case reports and literature review. Pneumonol Alergol
Pol 2015; 83: 303–6. DOI: 10.5603/PiAP.2015.0050

2. Martini N, Goodner JT, D'Angio GJ et al. Tracheoesophageal fistula due to cancer. J Thorac Car-
diovasc Surg 1970; 59: 319–24. DOI: 10.1016/S0022-5223(19)42464-1

3. Balazs A, Galambos Z, Kupcsulik PK. Characteristics of esophagorespiratory fistulas resulting from
esophageal cancers: A single-center study on 243 cases in a 20-year period. World J Surg 2009;
33: 994–1001. DOI: 10.1007/s00268-009-9988-3 

4. Angorn IB. Intubation in the treatment of carcinoma of the esophagus. World J Surg 1981; 5: 535–
41. DOI: 10.1007/BF01655006

5. Duranceau A, Jamieson GG. Malignant tracheoesophageal fistula. Ann ThoracSurg 1984; 37: 346–
54. DOI: 10.1016/s0003-4975(10)60745-x

6. Hürtgen M, Herber SC. Treatment of malignant tracheoesophageal fistula. Thorac Surg Clin 2014;
24: 117–27. DOI: 10.1016/j.thorsurg.2013.09.006

7. Shin JH, Song HY, Ko G et al. Esophagorespiratory fistula: Long-term results of palliative treatment
with covered expandable metallic stents in 61 patients. Radiology 2004; 232: 252–9. DOI:
10.1148/radiol.2321030733 

8. Murthy S, Gonzalez-Stawinski GV, Rozas MS et al. Palliation of malignant aerodigestive fistulae
with self-expanding metallic stents. Dis Esophagus 2007; 20: 386–9. DOI: 10.1111/j.1442-
2050.2007.00689.x

9. Wang H, Ke M, Li W et al. Chinese expert consensus on diagnosis and management of acquired
respiratory-digestive tract fistulas. Thorac Cancer 2018; 9 (11): 1544–55. DOI: 10.1111/1759-
7714.12856

10. Włodarczyk JR, Kużdżał J. Safety and efficacy of airway stenting in patients with malignant oesop-
hago-airway fistula. J Thorac Dis 2018; 10 (5): 2731–9. DOI: 10.21037/jtd.2018.05.19

11. Burt M, Diehl W, Martini N et al. Malignant esophagorespiratory fistula: management options and
survival. Ann Thorac Surg 1991; 52: 1222–8. DOI: 10.1016/0003-4975(91)90005-b

12. Davydov M, Stilidi I, Bokhyan V et al. Surgical treatment of esophageal carcinoma complicated by
fistulas. Eur J Cardiothorac Surg 2001; 20: 405–8. DOI: 10.1016/S1010-7940(01)00796-5

13. Colt HG, Meric B, Dumon JF. Double stents for carcinoma of the esophagus invading the tracheo-
bronchial tree. Gastrointest Endosc 1992; 38: 485–9. DOI: 10.1016/s0016-5107(92)70482-9

14. Shin JH, Kim JH, Song HY. Interventional management of esophagorespiratory fistula. Korean J
Radiol 2010; 11: 133–40. DOI: 10.3348/kjr.2010.11.2.133

15. Abadal JM, Echenagusia A, Simo G et al. Treatment of malignant esophagorespiratory fistulas with
covered stents. Abdom Imaging 2001; 26: 565–9. DOI: 10.1007/s002610000193

16. Saxon RR, Barton RE, Katon RM et al .Treatment of malignant esophageal obstructions with covered
metallic Z stents: Long-term results in 52 patients. J Vasc Interv Radiol 1995; 6: 747–54. DOI:
10.1016/s1051-0443(95)71180-0

17. Kishi K, Nakao T, Goto H et al. A fast placement technique for covered tracheobronchial stents in
patients with complicated esophagorespiratory fistulas. Cardiovasc Intervent Radiol 2005; 28: 485–
9. DOI: 10.1007/s00270-003-0203-x

18. Balazs A, Kupcsulik PK, Galambos Z. Esophagorespiratoryfistulas of tumorous origin. Non-operative
management of 264 cases in a 20-year period. Eur J Cardiothorac Surg 2008; 34: 1103–7. DOI:
10.1016/j.ejcts.2008.06.025

19. Nam DH, Shin JH, Song HY et al. Malignant esophageal-tracheobronchial strictures: Parallel pla-
cement of covered retrievable expandable nitinol stents. Acta Radiol 2006; 47: 3–9. DOI:
10.1080/02841850500334989

20. Binkert CA, Petersen BD. Two fatal complications after parallel tracheal-esophageal stenting. Car-
diovasc Intervent Radiol 2002; 25: 144–7. DOI: 10.1007/s00270-001-0088-5

Таблица 2. Продолжительность жизни больных в зависимости
от возраста
Возраст, лет/
Продолжительность
жизни

До 1 мес От 1 до 
3 мес

От 3 до
6 мес Всего

До 45 1 3 4
46–55 3 2 1 6
56–65 4 3 2 9
66–75 1 1 2
76–85 0
86 и старше 1 1
Итого больных 9 6 7 22
Соотношение к общему
числу больных, % 41 27 32 100

Статья поступила в редакцию / the article received: 21.07.2020
Статья принята к печати / the article approved for publication: 21.09.2020

ИНфОрМАцИя Об АВтОрАх / INforMAtIoN About thE AuthorS

Иванов Алексей Игоревич – канд. мед. наук, доц. каф. эндоскопии, общей и эндоскопической
хирургии КГМА – филиала ФГБОУ ДПО РМАНПО, зав. отд-нием эндоскопии ГАУЗ РКОД. 
E-mail: a.i.ivanov@inbox.ru

Aleksej I. Ivanov – Cand. Sci. (Med.), Kazan State Medical Academy – branch of the Russian Medical
Academy of Continuous Professional Education, Republican Oncology Clinical Dispensery. 
E-mail: a.i.ivanov@inbox.ru

Попов Владимир Альбертович – врач-эндоскопист отд-ния эндоскопии ГАУЗ РКБ, аспирант каф.
эндоскопии, общей и эндоскопической хирурги КГМА – филиала ФГБОУ ДПО РМАНПО. 
E-mail: lyapac@mail.ru

Vladimir A. Popov – Graduate Student, Kazan State Medical Academy – branch of the Russian Medical
Academy of Continuous Professional Education, Republican Clinical Hospital. E-mail: lyapac@mail.ru

бурмистров Михаил Владимирович – д-р мед. наук, проф. каф. онкологии, радиологии и
паллиативной медицины КГМА – филиала ФГБОУ ДПО РМАНПО, зам. глав. врача по медицинской
работе ГАУЗ РКБ. E-mail: burma71@mail.ru

Mihail V. burmistrov – D. Sci. (Med.), Prof., Kazan State Medical Academy – branch of the Russian
Medical Academy of Continuous Professional Education, Republican Clinical Hospital. 
E-mail: burma71@mail.ru.



Igor I. Rozenfel'd / Consilium Medicum. 2020; 22 (8): 36–40.

36                                                                                                                                                                       CONSILIUM MEDICUM 2020 | ТОМ 22 | №8 / CONSILIUM MEDICUM 2020 | Vol. 22 | No. 8

https://doi.org/10.26442/20751753.2020.8.200329

введение
Грыжа пищеводного отверстия диафрагмы (ГПОД) – это

заболевание, причиной которого является смещение орга-
нов брюшной полости в средостение через пищеводное от-
верстие диафрагмы (ПОД).

Существует предположение, что ГПОД занимают одно из
первых мест в структуре заболеваний органов пищеваре-
ния, хотя на самом деле определить степень распростране-
ния данного заболевания невозможно за счет того, что до-
вольно часто оно протекает беcсимптомно, а критерии,
которые используются при проведении диагностических
исследований, являются довольно субъективными.

Несмотря на то, что в большинстве случаев ГПОД диаг-
ностируются случайно, они довольно часто связаны с раз-
витием гастроэзофагеальной рефлюксной болезни (ГЭРБ).
Параэзофагеальные грыжи, имеющие клинические про-
явления, способны прогрессировать и приводить к разви-
тию таких осложнений, как рефлюкс-эзофагит, пептическая
язва пищевода, перфорация и стриктура пищевода, пище-
водное кровотечение, ущемленная грыжа. Своевременная
диагностика и лечение бессимптомных ГПОД в большин-
стве случаев осуществляются за счет проведения заплани-
рованного хирургического вмешательства [1].

В клинических рекомендациях Общества американ-
ских гастроинтестинальных и эндоскопических хирургов
по хирургическому лечению ГЭРБ говорится, что круро-
рафия обязательно показана при лапароскопических ан-
тирефлюксных операциях (II уровень доказательности)
[1, 2].

Цель настоящего исследования – оценка эффективности
крурорафии как этапа лапароскопического вмешательства
у пациентов, имеющих ГПОД.

Материал и методы
Данное исследование является отдельным элементом об-

общенного рандомизированного исследования, которое на-
правлено на определение оптимальной методики хирурги-
ческого лечения ГПОД. Исследование проводилось с января
2014 по декабрь 2017 г.

В настоящее исследование включены 406 пациентов,
имеющих грыжу в области ПОД.

Критерии включения:
• ГПОД 1–3-го типов по классификации Л. Хилла [1],

включая осложненные ГЭРБ;
• пациенты, способные перенести плановую лапароско-

пическую операцию;
• пациенты, доступные наблюдению в течение 24 мес после

операции по комплексному обследованию в клинике.
Критерии исключения:
• возраст пациентов моложе 20 и старше 80 лет;
• индекс массы тела менее 16 и более 39 кг/м2;
• пациенты с выраженной сопутствующей патологией и

операционным риском по шкале ASA III класса и
более;

• нарушение перистальтики пищевода со значением более
4 баллов по визуальной аналоговой шкале (ВАШ) при
дисфагии и временем пассажа контраста по пищеводу
свыше 7 с;
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• интраоперационная недостижимость показателя 3 см и
более для абдоминального отдела пищевода, невзирая
на расширенную параэзофагеальную медиастинальную
диссекцию.

Для решения задач исследования были выделены 2 груп -
пы в зависимости от размера грыжевого дефекта (ПОД). 
В 1-ю группу вошли 314 пациентов с площадью дефекта
менее 10 см2, во 2-ю – 92 пациента с площадью дефекта более
10 см2. Измерение грыжевого дефекта осуществлялось ин-
траоперационно по приведенной далее методике [3, 4].

Для оценки предоперационной сопоставимости групп ис-
пользовались такие критерии сравнения, как средний воз-
раст пациента, пол, степень операционного риска по шкале
ASA, средняя площадь грыжевого дефекта, тип ГПОД, сред-
ний срок наблюдения в отдаленном периоде. Для выявле-
ния послеоперационных различий между группами оцени-
вались: частота интраоперационных и послеоперационных
осложнений; средний послеоперационный койко-день; на-
личие рефлюкс-эзофагита; наличие пищеводных осложне-
ний; средний индекс DeMeester; а также необходимость по-
вторного хирургического лечения [5, 6].

Лапароскопическое хирургическое вмешательство, свя-
занное с формированием ГПОД и ГЭРБ, выполнялось под
интубационной многокомпонентной анестезией с помо-
щью лапароскопического оборудования и инструментов
фирмы Storz. Больной находился в положении Фаулера (15–
20°), хирург и ассистент стояли справа от больного, а асси-
стент с видеокамерой – слева от больного (американская
позиция). Операцию выполняли с давлением пневмопери-
тонеума 12–15 мм рт. ст. через 4 троакара [7].

Десятимиллиметровый троакар, который использовался
первым, вводился на расстоянии 4–5 см выше пупка по
левой парастернальной линии и использовался для лапа-
роскопа. Второй 5 мм троакар вводился ниже мечевидного
отростка по срединной линии и использовался для рабо-
чих инструментов. Третий 5 мм троакар вводился на рас-
стоянии 2–3 см при смещении в правую сторону от левой
среднеключичной линии ниже уровня реберной дуги и был
использован для введения рабочих инструментов. Четвер-
тый троакар диаметром 5 мм был введен по правой пара-
стернальной линии, на более низком уровне, чем реберная
дуга, использовался в качестве ретрактора для печени 
(рис. 1) [8, 9].

В начале операции с помощью электрохирургической тех-
ники выполнялось рассечение верхней части малого саль-

ника и париетальной брюшины над правым и верхним
краями ПОД с частичным выделением правой ножки и на-
чалом иссечения грыжевого мешка (рис. 2).

Обеспечивалась тракция кардиальной и субкардиальной
части желудка. Далее разрез париетальной брюшины пере-
ходил влево по ходу верхнего края ПОД с продолжением
иссечения грыжевого мешка (рис. 3).

После этого разрез брюшины переходил в направлении
левого края ПОД с завершением иссечения грыжевого
мешка и выделением левой ножки диафрагмы (рис. 4).

После полного выделения левой ножки диафрагмы вы-
полнялось пересечение желудочно-селезеночной связки с
коагуляцией 2–5 коротких желудочных артерий с помощью
биполярного коагулятора (рис. 5).

После мобилизации абдоминального отдела пищевода и
его тракции завершалось выделение ножек диафрагмы с
идентификацией заднего ствола блуждающего нерва. На
этом же этапе выполнялась параэзофагеальная диссекция
пищевода.

С помощью нити выполнялись оценка вертикального и
горизонтального размеров ПОД, а также расчеты площади
грыжевого дефекта. Вертикальный размер определялся
между максимально верхней и максимально нижней точ-
ками ПОД в месте соединения ножек. Горизонтальный
размер – как расстояние между максимально удаленными

Рис. 1. Расположение троакаров при выполнении лапароско-
пических операций, связанных с проявлением ГПОД и ГЭРБ.

Рис. 2. Рассечение брюшины над правым краем ПОД: 1 – ПОД;
2 – часть желудка, которая мигрировала в средостение; 
3 – рассечение брюшины над правой ножкой диафрагмы.

Рис. 3. Рассечение брюшины над верхним краем ПОД и иссече-
ние грыжевого мешка: 1 – пунктирная линия, соответствую-
щая верхнему краю ПОД; 2 – часть желудка, мигрировавшая
до средостения.
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точками правой и левой ножек ПОД. Расчет площади гры-
жевого дефекта осуществлялся по формуле:

S=h×v/2,
где S – площадь грыжевого дефекта ПОД (см2), h – горизон-
тальный размер (см), v – вертикальный размер (см) [1–3].

После этого была проведена задняя крурорафия 2–3 уз-
ловыми интракорпоральными нерассасывающимися
швами (3/0). Во время сшивания обеих ножек диафрагмы
позади пищевода, в то время как калибровочный зонд диа-
метром 30 Fr был введен в желудок, сшивание проводилось
таким образом, чтобы верхний шов до пищевода, пол-
ностью поднятого кверху на 0,5 см, не доходил. Далее вы-
полнялась фундопликация по Ниссену с длиной манжетки
3 см также нерассасывающимся шовным материалом.

Послеоперационные осложнения классифицировались
по шкале Clavien–Dindo.

Миграция абдоминального отдела пищевода размером
менее 2 см, которая не сопровождалась симптомами и не
увеличивалась в размерах в динамике, по данным литера-
туры, считалась ложным (малым) анатомическим рециди-
вом. Псевдорецидивы не имеют клинического значения и в
основном являются случайной находкой при рентгеноло-
гическом обследовании.

Анатомический (рентгенологический) рецидив – реци-
дивная ГПОД, формирующаяся в результате несостоятель-
ности пластики хиатального дефекта, что сопровождается
миграцией кардии и дна желудка. Нередко это происходит
вместе с фундопликационной манжетой на уровень диа-
фрагмы или выше ее. Основанием для установления анато-
мического рецидива в данном научном исследовании яв-
ляется миграция кардии и дна желудка размером более 2 см
в наибольшем измерении выше уровня диафрагмы при
рентгеноскопии пищевода и желудка.

Клинически значимый анатомический рецидив – это ана-
томический рецидив, сопровождающийся симптомами
ГПОД или симптомами ГЭРБ.

Основанием для установления данной патологии в иссле-
довании является миграция кардии и дна желудка размером
более 2 см выше уровня диафрагмы при рентгеноскопии пи-
щевода и желудка в сочетании со значением более 4 баллов
в соответствии с ВАШ, применяемой для рефлюксных симп-
томов, или болевого синдрома, или внепищеводных симп-
томов. По литературным данным, эти рецидивы клинически
значимы, поскольку существенно нарушают качество жизни
пациента, и часто являются показанием к повторным опе-
рациям.

Бессимптомный анатомический рецидив – это анатоми-
ческий рецидив, который не сопровождается какими-либо
симптомами. Основанием для установления такого реци-
дива в данном исследовании является выявление миграции
кардии и дна желудка размером более 2 см выше уровня
диафрагмы при рентгеноскопии пищевода и желудка при
условии 0 баллов по ВАШ для всех симптомов. Данные ре-
цидивы имеют гораздо меньшее клиническое значение по
сравнению с симптомными, поскольку не нарушают каче-
ство жизни пациентов и могут требовать повторной опера-
ции, только если перейдут в симптомные.

Функциональный рецидив – это рецидив, который разви-
вается в результате несостоятельности фундопликационной
манжетки. Основанием для установления такого рецидива
является выявление рефлюкс-эзофагита при фиброэзофа-
гогастродуоденоскопии (ФЭГДС) и/или патологическое
значение более 14,7 индекса DeMeester – показателя суточ-
ной рН-метрии, который должен учитывать экспозицию со-
ляной кислоты в пищеводе. Данная экспозиция должна быть
учтена в течение всего времени исследования. Помимо
этого, она должна быть учтена при вертикальном и горизон-
тальном положении тела. Анатомические рецидивы, в точ-
ности как функциональные рецидивы, делятся на бессимп-
томные и симптомные рецидивы.

Симптомный функциональный рецидив – это функцио-
нальный рецидив, который сопровождается симптомами
ГЭРБ.

Основанием для постановки диагноза такого рецидива в
данном исследовании были выявление рефлюкс-эзофагита
при ФЭГДС и/или патологическое значение индекса DeMe-
ester более 14,7 в сочетании со значением более 4 баллов по
ВАШ, используемой для оценки рефлюксных симптомов,
или болевого синдрома, или внепищеводных симптомов.
Такие рецидивы клинически значимы, поскольку суще-
ственно нарушают качество жизни пациентов и часто яв-
ляются показаниями к пожизненной терапии ингибито-
рами протонной помпы или повторных операций.

Бессимптомный функциональный рецидив – это функцио-
нальный рецидив без симптомов ГЭРБ. Основанием для уста-
новления такого рецидива в данной работе было выявление
рефлюкс-эзофагита при ФЭГДС и/или патологическое значе-
ние индекса DeMeester более 14,7 при условии 0 баллов ВАШ
для рефлюксных симптомов, или болевого синдрома, или вне-
пищеводных симптомов. Бессимптомные функциональные ре-
цидивы имеют гораздо меньшее клиническое значение по
сравнению с симптомными, поскольку они не нарушают каче-
ства жизни и могут требовать терапии ингибиторами протон-
ной помпы или повторной операции, только если перейдут в
симптоматические функциональные рецидивы.

Сочетание анатомического и функционального рецидива
является наиболее неблагоприятным неудовлетворитель-

Рис. 4. Рассечение брюшины над левым краем ПОД: 1 – ПОД; 
2 – рассечение брюшины над левой ножкой диафрагмы; 
3 – свод желудка.

Рис. 5. Рассечение желудочно-селезеночной связки: 1 – рассе-
ченная желудочно-селезеночная связка; 2 – свод желудка.
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ным результатом лапароскопических хирургических вме-
шательств, связанных с ГПОД, поскольку резко нарушает
качество жизни пациентов и в подавляющем большинстве
случаев требует выполнения повторной операции. Также
возможно сочетание бессимптомного анатомического ре-
цидива и бессимптомного функционального рецидива, ко-
торое не имеет существенного клинического значения.

Частота анатомических и функциональных рецидивов
является одним из главных критериев сравнения в данной
исследовательской работе.

Что делать при больших размерах дефекта при крурора-
фии – открытый вопрос по сей день. При проявлении боль-
ших дефектов ПОД определенное количество швов на
ножки довольно часто накладываются над пищеводом.

Прогрессирование анатомических изменений с разви-
тием симптоматики полностью оправдывает то, что пере-
мещение участка желудка на 2 см выше диафрагмы, в случае
если больного ничего не беспокоит, является актуальным.
Вопрос стоит о привлечении в исследование группы боль-
ных с бессимптомным анатомическим рецидивом. Это яв-
ляется единственно верным решением.

Четкое обоснование взаимосвязи между крурорафией и
функциональным рецидивом заключается в том, что дан-
ный рецидив развивается в результате несостоятельности
фундопликационной манжетки.

Результаты и обсуждение
Непосредственные результаты. При проведении исследо-

вания осложнений типа интраоперационного в 1 и 2-й груп-
пах не было.

Среди пациентов 1-й группы была женщина, у которой
проявились послеоперационные осложнения (0,3%), связан-
ные с пароксизмом аритмии, принадлежащие к степени II по
классификации Clavien–Dindo. У пациентки из 2-й группы
послеоперационные осложнения проявились в форме ате-
лектазы с лихорадкой, которая по классификации Clavien–
Dindo относится к осложнениям степени I.

Говорить о достоверных отличиях в частоте проявления
послеоперационных осложнений у пациентов 1 и 2-й группы

не приходится за счет того, что по разным показателям они
отличаются, но в среднем являются очень близкими. Напри-
мер, 0,3% против 1,1% в соответствии с точным критерием
Фишера. Показатель среднего послеоперационного дня во 
2-й группе составил 5,4±1,7 (2–13) дня в 1-й группе и 5,2±1,7
(3–12) – во 2-й (табл. 1).

Отдаленные результаты в двух исследовательских груп-
пах представлены в табл. 2.

выводы
По частоте объединения анатомических рецидивов с

функциональными, а также с повторными хирургическими
операциями по этому поводу крурорафия дала достоверно
худшие результаты во 2-й группе, т.е. при больших ГПОД.
Аналогичные результаты были получены по объективным
показателям функциональных рецидивов: частоте реф-
люкс-эзофагита и индексу DeMeester. Достоверных отличий
между сравниваемыми группами по частоте только анато-
мических рецидивов выявлено не было.

Результаты крурорафии в 1-й группе, т.е. при малых
ГПОД, можно считать приемлемыми как по частоте объ-
единения анатомических рецидивов с функциональными,
а также с повторными хирургическими операциями по
этому поводу, так и отдельно по частоте только анатомиче-
ских рецидивов.
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введение
Ребамипид является гастропротективным препаратом,

обладающим различными плейотропными эффектами по
отношению к желудочно-кишечному тракту (ЖКТ) [1]. Мо-
лекула ребамипида была синтезирована в Японии в конце
1980-х годов и представляет собой оптически активное про-
изводное a-аминокислоты 2(1H)-хинолинона (рис. 1) [1, 2].
В 1990 г. препарат был одобрен для лечения язвенной бо-
лезни желудка, а в 1994 г. – хронического гастрита [1]. На
настоящий момент помимо Японии ребамипид применятся
в клинической практике в Южной Корее, Китае, Индии,
Тайланде, Индонезии, Вьетнаме, Малайзии и Египте [1, 3].
С 2016 г. препарат зарегистрирован в России под торговым
наименованием Ребагит со следующим списком показаний
для клинического применения:
• язвенная болезнь желудка;
• хронический гастрит с повышенной кислотообразующей

функцией желудка в фазе обострения, эрозивный гастрит;
• предотвращение возникновения повреждений слизистой

оболочки (СО) на фоне приема нестероидных противо-
воспалительных препаратов (НПВП).
Интерес к всестороннему изучению фармакологических

и клинических свойств ребамипида в медицине имеет тен-
денцию к росту [1, 3]. Этот процесс идет параллельно рас-
ширению доказательной базы клинического применения
этой молекулы при заболеваниях гастроэнтерологического
профиля [2]. Данный факт дополнительно иллюстрируется
ростом количества экспериментальных и клинических на-
учных работ в текстовых библиографических базах данных
PubMed/MEDLINЕ и РИНЦ (рис. 2).

Принципиальным механизмом действия ребамипида яв-
ляются индукция эндогенного синтеза простагландинов (ПГ)
и опосредованное увеличение скорости рубцевания язвенных
дефектов [3–5]. Вместе с тем фундаментальные эксперимен-
тальные исследования, проведенные за последние несколько
лет, значительно расширили наши знания о протективных
механизмах этой молекулы. В настоящей статье систематизи-
рованы основные данные о механизмах действия ребамипида
при заболеваниях гастроэнтерологического профиля.

Регуляция синтеза простагландинов
Эндогенные ПГ играют важную роль в поддержании гоме-

остаза СО ЖКТ, реализуя широкий спектр протективных
функций. В частности, ПГ способствуют синтезу защитных
компонентов слизи, включая муцины и бикарбонаты, регули-
руют секреторную активность париетальных клеток желудка,
а также обеспечивают адекватное кровоснабжение СО, коор-
динируя тонус гладких миоцитов сосудистых стенок [6, 7].
При применении НПВП происходит ингибирование цикло-
оксигеназы – ключевого фермента метаболизма арахидоно-
вой кислоты, которая является предшественником ПГ [8].
Этот механизм лежит в основе патогенеза эрозивно-язвенных
поражений ЖКТ, индуцированных приемом НПВП [9].

Ребамипид индуцирует эндогенный синтез ПГ в СО же-
лудка через спектр механизмов. Так, препарат повышает ак-
тивность циклооксигеназы-2 в клетках желудка, увеличивая
конвертацию арахидоновой кислоты в циклические эндопе-
роксиды [10–12]. Помимо этого, ребамипид стимулирует
экспрессию гена рецептора EP4, увеличивая чувствитель-
ность клеток к ПГЕ2 [13]. Вместе с тем в одном из исследо-
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о механизмах действия ребамипида при заболеваниях гастроэнтерологического профиля. Представлены литературные данные, свидетельствую-
щие, что препарат обеспечивает нейтрализацию перекисного окисления липидов, способствует улучшению кровоснабжения слизистой оболочки,
поддерживает эпителиальный барьер путем репарации плотных контактов клеток, реализует антагонистическое влияние по отношению к колони-
зационной активности Helicobacter pylori.
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Abstract
Rebamipide has been used in clinical practice for the treatment and prevention of various gastrointestinal diseases for 30 years. The principal mechanism of
action of the drug is the induction of endogenous synthesis of prostaglandins and an indirect acceleration of ulcer healing. With that, fundamental experimental
studies conducted over the past few years have significantly expanded our knowledge of the protective mechanisms of this molecule. This article summarizes
the basic data on the mechanisms of action of rebamipide in gastroenterological diseases. The article provides literature data showing that the drug neutralizes
lipid peroxidation, improves blood supply to the mucosa, maintains the epithelial barrier by repairing tight cell junctions, and has an antagonistic effect against
the colonization activity of Helicobacter pylori.
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ваний было показано, что ребамипид ингибирует 15-гидро-
кси-простагландин-дегидрогеназу – фермент, катализирую-
щий окисление 15-гидроксильной группы ПГ, превращая его
в 15-кетометаболит и тем самым значительно снижая фи-
зиологическую активность ПГЕ2 [14]. Повышение синтеза
защитных ПГ на фоне использования ребамипида ведет к
опосредованному улучшению кровоснабжения СО и уве-
личению секреции слизи в желудке, включая фракции му-
цина, богатые сиаловой кислотой [15].

нейтрализация перекисного окисления липидов
Перекисное окисление липидов (ПОЛ) является универ-

сальным механизмом повреждения мембранных структур
клеток организма и их последующей гибели. Инициация
этого процесса во многом опосредована гиперпродукцией
активных форм кислорода, включая ионы кислорода, сво-
бодные радикалы и перекиси как неорганического, так и ор-
ганического происхождения [16]. В рамках воспалитель-
ного процесса значимое количество свободных радикалов
генерируется активированными нейтрофилами [17].

В ряде экспериментальных исследований было показано,
что ребамипид обладает способностью к нейтрализации
свободных радикалов, приводя к супрессии процесса ПОЛ
[18–21]. Препарат блокирует процесс хемотаксиса нейтро-
филов в СО, а также активацию этих клеток, ингибируя
синтез свободных радикалов [18, 22, 23]. Помимо этого, ре-
бамипид способен индуцировать продукцию белков тепло-
вого шока HSP70, обладающих протективными свойствами
по отношению к ПОЛ [24].

Улучшение кровоснабжения слизистой оболочки
Адекватное кровоснабжение СО играет одну из важней-

ших ролей в регенерации эпителия и поддержании функцио-

нальной стабильности барьерной функции. Индукция син-
теза эндогенных ПГ в СО желудка под действием ребамипида
способствует нормализации нарушенного кровоснабжения
[5, 25]. Помимо этого, препарат улучшает кровоснабжение
СО за счет активации генов, кодирующих ангиогенные фак-
торы роста, включая VEGF и гепаринсвязующий EGF [10].

Репарация плотных контактов клеток
СО ЖКТ является своеобразным барьером, обеспечивая

защитную функцию путем нивелирования поступления
внутрипросветных антигенов во внутреннюю среду орга-
низма [26]. Клетки эпителиального компартмента СО тесно
примыкают друг к другу, что обеспечивается комплексами
межклеточных контактов, апикальная и самая главная часть
которых образована плотными контактами [27, 28]. Роль
плотных контактов заключается в том, чтобы ограничивать
и регулировать параклеточную диффузию: они предотвра-
щают протекание тканевой жидкости через эпителий, но
при необходимости могут быть проницаемыми для ионов,
небольших гидрофильных молекул и даже макромолекул
[27]. Структурная стабильность плотных контактов может
быть скомпрометирована как эндогенными, так и экзоген-
ными факторами [26–28]. Нарушения структуры плотных
контактов, ведущие к альтерации барьерной функции СО,
отмечаются при ряде заболеваний ЖКТ, включая гастро -
эзофагеальную рефлюксную болезнь, НПВП-индуцирован-
ную гастро- и энтеропатию, функциональную диспепсию, а
также синдром раздраженного кишечника [29–31].

Ребамипид усиливает плотные контакты клеток путем
поддержания экспрессии белков окклюдинов и клаудинов,
потенцируя стабильность эпителиального компартмента
кишечного барьера. Данные результаты были продемон-
стрированы в экспериментальных работах на моделях га-

Рис. 1. Химическая формула молекулы ребамипида [1].
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Рис. 2. Динамика количества научных работ по ребамипиду в
текстовых библиографических базах данных PubMed/MEDLINE
и РИНЦ.
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Рис. 3. CagA-индуцированные механизмы канцерогенеза 
желудка [53].
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строэзофагеальной рефлюксной болезни, аспирининдуци-
рованного поражения ЖКТ, а также лучевого энтерита и
колита [32–35].

антагонизм по отношению к колонизационной
активности Helicobacter pylori

H. pylori – это микроаэрофильные спиралевидные грамот-
рицательные бактерии, которые колонизируют СО желудка
человека и являются ведущим каузативным фактором в раз-
витии целого ряда заболеваний гастродуоденальной зоны,
включая хронический гастрит, язвенную болезнь желудка и
двенадцатиперстной кишки, а также рак желудка [36, 37]. По-
следние систематические обзоры и метаанализы демонстри-
руют, что данным микроорганизмом инфицировано более
1/2 населения развивающихся стран [38, 39]. Важным и ини-
циальным патогенетическим компонентом колонизации СО
желудка является адгезия H. pylori к эпителиоцитам [40]. Она
реализуется при помощи специальных белков-адгезинов,
экспрессируемых микроорганизмом, включая BabA, BabB,
OipA и SabA [40, 41]. После адгезии H. pylori с помощью си-
стемы секреции типа IV транслоцирует цитотоксин CagA в
интрацитозольное пространство эпителиоцита [36]. CagA
инициирует опосредованную активацию ядерного фактора
kB (nuclear factor kappa B – NF-kB) и последующую транс-
крипцию провоспалительных генов, которая приводит к ин-
дукции выработки интерлейкина (ИЛ)-8 эпителиальными
клетками и последующей инициации хемотаксиса нейтро-
филов [36, 42].

Ребамипид не обладает собственным прямым антихелико-
бактерным действием, однако в экспериментальных работах
было показано, что он ингибирует адгезию H. pylori к эпите-
лиальным клеткам СО желудка [43]. Помимо этого, ребами-

пид продемонстрировал способность к блокированию путей
сигнальной трансдукции, задействованных в активации син-
теза ИЛ-8 в ответ на колонизацию [22, 44]. В исследованиях
in vitro показано, что ребамипид снижает экспрессию ИЛ-8
и блокирует NF-kB в злокачественно измененных клетках СО
желудка (в рамках экспериментальных моделей), в том числе
в ответ на транслокацию цитотоксина CagA [44–46]. Подоб-
ные результаты были получены в исследовании in vivo: при
продолжении приема ребамипида после окончания эрадика-
ционной терапии существенно снижалась экспрессия ИЛ-8
и фактора некроза опухоли a [47].

потенциальный канцеропротективный эффект
В настоящий момент рак желудка находится на 5-м месте

среди всех злокачественных новообразований человека и на
3-м – среди ведущих причин смертности от онкологических
заболеваний во всем мире [48, 49]. Ежегодно в мире диагно-
стируется более 1 млн случаев рака желудка [48]. H. pylori яв-
ляется основным фактором риска развития данного злокаче-
ственного заболевания [49]. Хроническое воспаление,
индуцированное персистированием инфекции H. рylori, ас-
социировано с генерацией активных форм кислорода, кото-
рые способны инициировать повреждение ДНК [50]. Помимо
этого, сам микроорганизм способен индуцировать гиперме-
тилирование ДНК, в частности CpG-островков, приводя к
инактивации генов-онкосупрессоров (TP53, CDH1) и акти-
вации онкогенов [51]. Цитотоксин CagA является основным
фактором вирулентности H. рylori, определяющим риск раз-
вития рака желудка (отношение шансов 2,09, 95% доверитель-
ный интервал 1,48–2,94) [52]. CagA активирует транскрип-
ционный фактор NF-kB и индуцирует экспрессию
фосфолипазы D1 с последующей инициацией клеточной про-
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лиферации и инвазии. Помимо этого, CagA увеличивает экс-
прессию b-катенина, его генов-мишеней и генов-маркеров ра-
ковых стволовых клеток (РСК), способствуя формированию
способности клеток к самообновлению, химиорезистентно-
сти и канцерогенезу желудка (рис. 3) [53].

Потенциальные канцеропротективные эффекты ребами-
пида по отношению к раку желудка активно изучались на
протяжении последних двух десятилетий. Ребамипид ин-
гибирует адгезию H. pylori к эпителиальным клеткам СО
желудка, а также снижает активацию NF-кB и продукцию
ИЛ-8, индуцированную H. pylori, приводя к регрессии про-
цессов воспаления в СО, которые являются инициальным
этапом канцерогенеза [44–46]. В клиническом плане данные
изменения отражают результаты исследований, показав-
ших, что длительный прием ребамипида приводит к ре-
грессу морфологических признаков хронического гастрита,
выражающихся в лимфоцитарно-нейтрофильной инфильт-
рации СО желудка [54, 55]. Помимо этого, в эксперимен-
тальных работах было показано, что ребамипид способен
ингибировать сигнальные пути, задействованные в CagA-
индуцированном канцерогенезе желудка [53, 56, 57]:
• ингибирует пролиферацию и инфильтрацию раковых

клеток желудка путем подавления экспрессии фосфоли-
пазы D1 и снижения активации NF-kB, индуцированной
CagA Н. pylori;

• увеличивает экспрессию miR-320a и miR-4496 для подавле-
ния экспрессии b-катенина, индуцированной CagA Н. pylori;

• подавляет образование сфер и способность к самообнов-
лению РСК, индуцированных CagA Н. pylori.

заключение
Таким образом, ребамипид обладает целым спектром меха-

низмов, обеспечивающим протекцию СО ЖКТ. Препарат ре-
гулирует выработку эндогенных ПГ, обеспечивает нейтрализа-
цию ПОЛ, способствует улучшению кровоснабжения СО,
поддерживает эпителиальный барьер путем репарации плот-
ных контактов клеток, реализует антагонистическое влияние
по отношению к колонизационной активности Н. pylori (рис. 4).
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На сегодняшний день функциональная диспепсия (ФД)
является одним из наиболее распространенных забо-

леваний верхних отделов желудочно-кишечного тракта
(ЖКТ) и характеризуется отчетливой тенденцией к росту,
особенно в западных странах [1, 2]. Согласно последнему
систематическому обзору, распространенность ФД в запад-
ной популяции составляет 9,8–20,2%, а в восточной – 5,3–
12,8% [3]. В соответствии с Римскими критериями IV пере-
смотра (2016 г.) под термином ФД понимают наличие
одного и более симптомов у пациента: боль или жжение в
эпигастрии, чувство переполнения в эпигастрии или ран-
нее насыщение при отсутствии данных об органической
(вторичной) патологии, способной объяснить эти симп-
томы (соответствие критериям должно иметь место при на-
личии симптомов в течение 3 мес с момента их появления,
по крайней мере за 6 мес до установления диагноза) [2, 4].
«Яркость» восприятия абдоминальной боли, частое реци-
дивирование жалоб и нередко меняющийся паттерн симп-
томатики приводят к значительному снижению качества
жизни и работоспособности пациентов, актуализируя про-
блему ФД в структуре заболеваний гастроэнтерологиче-
ского профиля [1].

Несмотря на существенные продвижения в области из-
учения механизмов, индуцирующих симптоматику ФД, к
настоящему моменту единой этиопатогенетической модели
формирования рассматриваемой патологии не существует

[2, 5]. Традиционно нарушения моторики (замедление эва-
куаторной функции, нарушение адаптивной релаксации) и
сенситивности желудка (висцеральная гиперчувствитель-
ность к растяжению и прочим стимулам) считаются од-
ними из основных патофизиологических механизмов ФД,
лежащих в основе симптоматики заболевания [5–7]. Вместе
с тем триггерные факторы, запускающие перечисленные
механизмы, остаются неизвестными. Наиболее вероятно,
что комбинация ряда физиологических, генетических, эко-
логических и психологических факторов у конкретного па-
циента ведет к развитию определенных комбинаций мотор-
ных и сенситивных нарушений желудка, как следствие – к
проявлению симптомов диспепсии [2, 5, 8]. Таким образом,
на текущий момент этиопатогенез ФД рассматривается как
сложный многогранный и мозаичный процесс, причинно-
следственные связи которого продолжают активно из-
учаться [2, 8]. 

Многочисленными исследованиями, проведенными к на-
стоящему времени, продемонстрировано, что изолирован-
ная ФД встречается относительно редко и как правило со-
четается с другими заболеваниями и патологическими
состояниями ЖКТ, включая синдромом раздраженного ки-
шечника (СРК), синдром избыточного бактериального
роста в тонкой кишке (СИБР), а также функциональные за-
болевания желчного пузыря и сфинктера Одди [1, 8–10]. 
В крупнейшем метаанализе распространенность СРК у 
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пациентов с ФД составила 37% (95% доверительный интер-
вал – ДИ 30–45%) по сравнению с 7% (95% ДИ 5–10%) у лиц
без проявлений диспепсии. Суммарное отношение шансов
для СРК у пациентов с диспепсией было равно 8 (95% ДИ
5,74–11,16) [10]. 

Изменения моторики ЖКТ, наблюдаемые у пациентов с
ФД и СРК, служат фактором риска развития СИБР [11]. 
В поддержании микроэкологического гомеостаза тонкой
кишки особое значение имеет мигрирующий моторный
комплекс III фазы, представляющий собой интенсивное фа-
зовое и тоническое сокращение, которое начинается в же-
лудке или проксимальном отделе кишечника и распростра-
няется к толстой кишке, продвигая химус, а также
эвакуируя микроорганизмы из тонкой кишки, обеспечивая
естественную защиту от СИБР [8, 12]. В проведенных к на-
стоящему времени исследованиях частота СИБР у пациен-
тов с ФД варьирует в широком диапазоне от 12 до 56,5% [11,
13–17]. Помимо этого, в одном из исследований, проведен-
ном в Японии, продемонстрировано, что СИБР по данным
дыхательного водородного теста с глюкозой выявлен у 7,1%
пациентов с рефрактерной ФД, а последующая 7-дневная
антибактериальная терапия в этой группе привела не
только к разрешению СИБР, но и к преодолению рефрак-
терности, ассоциированной с регрессом симптоматики ФД
[18]. Учитывая частый перекрест ФД и СРК, вполне веро-
ятно, что СИБР, ассоциированный с альтерацией кишеч-
ного микробиома может играть непосредственную роль в
формировании этих заболеваний, по крайней мере при-
мерно у 1/3 пациентов [8, 19–21]. Экспериментальные и
клинические исследования, проведенные к настоящему вре-
мени, продемонстрировали, что качественные и количе-
ственные изменения кишечного микробиома (вследствие
антибиотикотерапии, диетических факторов и/или перене-
сенного острого инфекционного гастроэнтерита) способны
оказывать негативное влияние на структурно-функцио-
нальную стабильность плотных контактов кишечника, при-
водя к повышенной проницаемости слизистой оболочки и
поступлению различных внутрипросветных факторов в
собственную пластинку, способствуя активации резидент-
ных иммунокомпетентных клеток [21–23]. Так, у пациентов
с ФД отмечается альтерация компонентов плотных контак-
тов, заключающаяся в снижении экспрессии окклюдина,
клаудина-1 и ZO-1, что коррелирует с активацией тучных
клеток и эозинофилов в слизистой [24, 25]. Действительно,
к настоящему времени появляется все больше данных об
увеличении количества тучных клеток и эозинофилов в
биоптатах слизистой оболочки двенадцатиперстной кишки,
что подчеркивают потенциальную роль воспалительных
механизмов в патогенезе ФД [21–23]. Так, в недавнем мета-
анализе L. Du и соавт. (2018 г.), обобщившем результаты 
37 исследований, продемонстрировано, что у пациентов с
ФД по сравнению с группой контроля отмечается увеличе-
ние количества тучных клеток (стандартизованная раз-
ность средних 0,66, 95% ДИ 0,20–1,13, p=0,005) и эозинофи-
лов (стандартизованная разность средних 0,95, 95% ДИ
0,66–1,24; p<0,001) в слизистой оболочке двенадцатиперст-
ной кишки [26]. Данные клетки являются эффекторными и
в случае активации вырабатывают большое количество ци-
токинов, способных оказывать влияние на чувствитель-
ность нервных окончаний слизистой оболочки, тем самым
индуцируя возникновение феномена висцеральной гипер-
чувствительности и/или моторно-тонических нарушений
гастродуоденальной зоны, которые проявляются развитием
симптоматики ФД [8, 21, 22, 27]. Эти данные косвенно под-
тверждаются субоптимальной эффективностью тради-
ционных методов медикаментозного лечения ФД [8, 28, 29].

Обращает на себя внимание существенная недооценен-
ность ассоциаций билиарной дисфункции и ФД, которая
наблюдается в литературе и как следствие – в практической
деятельности специалистов. Вместе с тем у больных с функ-

циональными заболеваниями билиарного тракта нередко
регистрируется дуоденогастральный рефлюкс, вклад кото-
рого в генез симптомов диспепсии также часто недооценен
[2, 8]. В работе K. Szadkowski и соавт. (2009 г.) с примене-
нием 24-часовой фиброоптической спектрофотометрии по-
казано, что у пациентов с ФД регистрируются более частые
и выраженные дуоденогастральные рефлюксы и более дли-
тельное нахождение билирубина в желудке [30]. В неболь-
шом исследовании в Японии с назогастральной интубацией
и аспирацией желудочного содержимого, проведением им-
муноферментного анализа аспиратов показано высокое со-
держание желчных кислот при ФД по сравнению с контро-
лем [31]. Эти изменения ассоциированы с изменением
микробного спектра желудочного сока, проявляющимся в
превалировании Bacteroidetes над Proteobacteria и отсут-
ствием Acidobacteria [31]. Достоверно известно, что желч-
ные кислоты играют непосредственную роль в регуляции
моторики нижних отделов ЖКТ, а также оказывают детер-
гентное действие на мембраны бактериальных клеток,
влияя на качественный и количественный состав микро-
флоры кишечника, а также защищая от развития СИБР [8].
В недавнем исследовании A. Fukui и соавт. (2020 г.) отмеча-
лись существенные отличия пристеночной микрофлоры
верхних отделов ЖКТ, заключающиеся в увеличении Firmi-
cutes и Streptococcus у пациентов с ФД в сравнении с лицами
контроля [32]. Более того, данная работа показала, что от-
носительная численность Streptococcus положительно кор-
релировала с симптомами ФД [32]. Помимо дуоденогаст-
рального рефлюкса имеются ассоциации ФД с изменением
функции желчного пузыря. Так, в исследовании N. Milinić
и соавт. (2014 г.) показано, что ФД достаточно часто ассо-
циирована с гипофункцией желчного пузыря [33]. Помимо
этого, в одном из недавних исследований с применением
холесцинтиграфии продемонстрировано, что у 22,2% паци-
ентов дискинезия желчного пузыря являлась причиной
клинических проявлений ФД в соответствии с Римскими
критериями IV пересмотра [34].

Таким образом, генез моторных и сенситивных наруше-
ний желудка, характерных для ФД, может заключаться в
многогранных комплексных механизмах, базирующихся на
изменениях качественного и количественного состава мик-
рофлоры желудка и тонкой кишки под воздействием нару-
шений моторики нижележащих отделов ЖКТ и изменения
композиции и времени экспозиции компонентов желчи в
полости тонкой кишки и желудка. Последующая альтерация
барьерной функции эпителия слизистой с активацией эф-
фекторных резидентных иммунокомпетентных клеток в
собственной пластинке индуцирует формирование висце-
ральной гиперчувствительности и/или моторно-тонических
нарушений гастродуоденальной зоны. Эти патогенетические
связи согласуются с разобранными выше моделями комор-
бидности при ФД и находят свое отражение в низкой эф-
фективности стандартных протоколов фармакотерапии
данного функционального заболевания. Действительно, до-
ступные на сегодняшний день методы медикаментозного
лечения ФД обладают субоптимальной эффективностью,
что иллюстрируется последними метаанализами, демон-
стрирующими высокие показатели NNT (number-needed-to-
treat – число больных, которых необходимо лечить) как при
применении ингибиторов протонной помпы (NNT 13), так
и при использовании прокинетиков (NNT 7) [35, 36]. Эти
данные открывают перспективы поиска новых решений,
связанных с оптимизацией терапии ФД. С учетом назван-
ных патогенетических связей перспективными в рамках те-
рапии ФД рассматриваются молекулы, оказывающие плейо-
тропное положительное влияние на микробиоту кишечника
и функциональное состояние билиарного тракта, такие как
урсодезоксихолевая кислота (УДХК).

УДХК – это вторичная нетоксичная желчная кислота, ко-
торая синтезируется в печени из 7-кетолитохолевой кис-
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лоты, являющейся продуктом бактериального окисления
хенодезоксихолевой кислоты [37, 38]. Основная функция
вторичных желчных кислот заключается в переваривании
пищевых липидов и жирорастворимых витаминов в ки-
шечнике [37]. Вместе с тем недавние экспериментальные ис-
следования показали, что вторичные желчные кислоты, в
частности УДХК, играют важную роль в поддержании ка-
чественного и количественного баланса кишечной микро-
флоры, подавляя бактерии, обладающие провоспалитель-
ными свойствами [28, 29]. В некоторых работах показано,
что УДХК успешно супрессирует воспалительный процесс
в тонкой кишке за счет уменьшения бактериальной транс-
локации, повышения продукции муцина и ингибирования
индуцированного липополисахаридом увеличения кишеч-
ной проницаемости и апоптоза энтероцитов на модельных
животных [29]. В целом можно сделать вывод, что УДХК
оказывает прямое и опосредованное модулирующее дей-
ствие на состав кишечной микробиоты, корригирующее
дисбиотические изменения кишечника [39–41]. Помимо
этого, УДХК считается одним из базисных средств для лече-
ния функциональных заболеваний билиарной системы за
счет стимуляции гепатобилиарной секреции, снижения ли-
тогенности желчи, холеретического действия и противо-
воспалительного эффекта по отношению к слизистой и
мышечному слою желчевыводящих путей (снижение ин-
фильтрации иммунокомпетентными клетками, редукция
активности циклооксигеназы 2-го типа) [42, 43]. При пе-
роральном использовании УДХК происходит конкурент-
ное замещение в общем пуле желчных кислот токсичных
гидрофобных желчных кислот на гидрофильную УДХК, что
значительно снижает индуцированный гидрофобными
желчными кислотами апоптоз эпителиоцитов и оказывает
цитопротективное действие этой молекулы [42]. Следует
отметить, что описанный механизм цитопротекции УДХК
носит универсальный характер, целиком и полностью реа-
лизуя потенциал молекулы в слизистых двенадцатиперст-
ной кишки и желудка при дуоденогастральном рефлюксе
[44]. Таким образом, УДХК может рассматриваться как по-
тенциальное средство для коррекции СИБР, билиарной дис-
функции, дуоденогастрального рефлюкса, тесно ассоции-
рованных у ряда пациентов с ФД. 

Для подтверждения названной гипотезы в 2019 г. авторы
из Южной Кореи провели пилотное рандомизированное
контролируемое исследование [45], включившее в себя 
24 пациентов с диагнозом ФД, выставленным в соответствии
с Римскими критериями IV пересмотра, и ассоциированным
с СИБР. В процессе рандомизации сформировали две
группы: 1-я группа получала УДХК (100 мг 3 раза в сутки), а
во 2-й группе лекарственной интервенции не осуществля-
лось. До начала терапии и спустя 2 мес состояние пациентов
оценивалось при помощи валидированного в Южной Корее
опросника выраженности симптомов диспепсии (NDI-K).
Согласно полученным результатам исследования, в группе,
получавшей УДХК, отмечалось статистически значимое
снижение показателей NDI-K через 2 мес (37,2±19,5 против
20,2±11,6, р=0,022). При сравнении результирующих пока-
зателей по опроснику между группами также отмечались
достоверные отличия в пользу 1-й группы к концу периода
наблюдения (20,2±1,6 против 37,6±21,0, p=0,037); см. рису-
нок. Помимо этого, хотя статистически значимой разницы
получено не было, большая доля пациентов в группе УДХК
по сравнению с группой контроля отмечали существенное
облегчение симптомов, связанных с ФД, в течение периода
исследования (60,0% против 22,2%, p=0,170). По данным ды-
хательного водородного теста число пациентов с СИБР в
группе, принимавшей УДХК, сократилось с 40 до 10%, в то
время как в группе контроля изменений не произошло.
Таким образом, результаты данного рандомизированного
контролируемого пилотного исследования показали, что
применение УДХК в дозе 100 мг 3 раза в сутки в течение 

60 дней способствует регрессу клинических проявлений ФД
(по данным опросника) и признаков СИБР (по данным ды-
хательного теста). В группе контроля столь значимых улуч-
шений не произошло [45].

К настоящему времени на фармацевтическом рынке Рос-
сии УДХК представлена большим разнообразием коммер-
ческих препаратов. Важно отметить, что оптимальным пре-
паратом УДХК, представленным в нашей стране, является
референтный для Евросоюза препарат Урсофальк (Герма-
ния) [46, 47]. Такой статус препарата базируется на качестве
субстанции, обширной доказательной базе, а также скоро-
сти достижения максимального эффекта в оптимальные
сроки. По данным исследований, применение Урсофалька
обеспечивает более высокую концентрацию УДХК в желчи
и печени, чем некоторые аналоги, произведенные в Евро-
союзе и Японии [48]. Чем выше концентрация УДХК в
печени и желчи, тем выше эффективность терапии: воз-
можно применение меньших доз препарата, а также отме-
чается более быстрое наступление клинического эффекта
[46, 48]. Преимущество в эффективности Урсофалька перед
другими препаратами УДХК, представленными в Россий-
ской Федерации, продемонстрировано в недавнем исследо-
вании И.Б. Хлынова и соавт. (2019 г.), оценивающем дина-
мику растворения билиарного сладжа. Так, спустя 3 мес
наблюдения эффективность элиминации сладжа при при-
менении Урсофалька составила 43%, что в 2 раза выше, чем
при использовании других препаратов УДХК со статисти-
ческой значимостью. При этом достоверная разница в эф-
фективности между препаратами сохранялась на протяже-
нии всего времени наблюдения (до 12 мес включительно)
[49]. Аналогичные результаты продемонстрированы в не-
давно опубликованном исследовании Л.И. Буторовой и
соавт. (2020 г.) с участием 225 пациентов с билиарным слад-
жем. Сравнительный анализ показал, что через 3 мес при-
менения Урсофалька доля регресса сладжа достигала 80%,
а через 6 мес терапии – 95,65%, тогда как в группе пациен-
тов, принимавших другие препараты УДХК, соответствую-
щие показатели были равны 46,36 и 67,27% [50]. 

заключение
Для ФД, чрезвычайно распространенного заболевания

современного человечества, характерен малоубедительный
ответ на любой режим монофармакотерапии, что вызывает
существенные сложности в практическом здравоохране-
нии. Единственным разумным объяснением отсутствия
«универсального» и сверхэффективного лекарства является
многогранный патогенез ФД, причем единые механизмы,
типичные для большинства пациентов, могут синхронно
или метахронно комбинироваться с множеством других па-
тогенетических факторов, объясняя полный или частичный
эффект в одних случаях и полную рефрактерность в других,
казалось бы, аналогичных клинических ситуациях. Эссен-
циальная роль желчных кислот в пищеварении, регуляции

Регресс симптомов диспепсии на фоне терапии УДХК по данным
опросника NDI-K [45].
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моторики, поддержании состава кишеч-
ной микробиоты продолжает исследо-
ваться и сегодня находит новое направ-
ление при изучении патофизиологии
ФД. Доказанная эффективность УДХК в
лечении рефлюкс-гастрита и плейотро-
пные интестинальные эффекты этого
препарата через призму первых контро-
лируемых исследований открывают пер-
спективы применения УДХК в качестве
адъювантного к базовой терапии сред-
ства при ФД.
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актуальность
Организм человека содержит триллионы прокариотиче-

ских и эукариотических клеток [1]. Появление метода сек-
венирования 16S рибосомальной РНК (рРНК) значительно
расширило возможности идентификации бактерий и поз-
волило не только определять видовое разнообразие в ис-
ходном образце, но и оценивать их количественное соотно-
шение [2, 3]. По данным метагеномных исследований, в теле
человека количество обнаруженных микроорганизмов со-
ставляет 5–8% массы тела. Наивысшей плотности популя-
ции микробных клеток достигают в желудочно-кишечном
тракте (ЖКТ), где они вместе образуют сложное сообще-
ство, называющееся кишечной микробиотой. Микробиота
может рассматриваться как отдельный орган, принимаю-
щий участие в поддержании здоровья человека, перевари-
вании пищи (расщеплении ранее непереваренных компо-
нентов пищи), обмене жиров, жирных кислот, желчных
кислот, усвоении кальция, синтезе витаминов, метаболизме
лекарственных препаратов, детоксикации вредных соеди-
нений, регуляции двигательной функции ЖКТ, клеточном
и гуморальном иммунитете.

В настоящее время накоплено много данных, которые де-
монстрируют патогенетическое влияние нарушений нор-
мального состава микробиоты при разных заболеваниях.

Учитывая огромное многообразие и численность микро-
организмов, населяющих ЖКТ человека, их роль и вклад в
развитие заболеваний кишечника, большой интерес пред-
ставляют способы коррекции и поддержания нормального
соотношения микроорганизмов.

Функции микробиоты в организме человека 
в норме и при патологи

Уже в раннем детском возрасте определяются признаки
взаимодействия между кишечником и микробиотой, когда в
стерильный после рождения ЖКТ ребенка постепенно начи-
нают поступать бактерии [4]. На протяжении всей жизни че-
ловека на состав микробиоты оказывают влияние множество
факторов. Микробиота новорожденного зависит от способа
родоразрешения. При естественных родах основным пред-
ставителем являются Lactobacillus spp., а при кесаревом сече-
нии – Staphylococcus, Streptococcus или Propionibacteria [5–7]. 
В дальнейшем такие факторы, как характер вскармливания
(грудное молоко или молочная смесь), введение прикорма, ге-
нетика младенца, использование антибактериальных препа-
ратов и воздействие окружающей среды, дополнительно фор-
мируют микробиоту в раннем детском возрасте [8]. Затем по
мере расширения рациона питания микробиота ребенка к
трем годам становится схожей с микробиотой взрослых [9].
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Аннотация
Цель. Представить современные данные о роли микробиоты в развитии заболеваний кишечника, рассмотреть методы ее поддержания и коррекции.
Основные положения. Микробиота человека играет важную роль в поддержании гомеостаза и развитии заболеваний, принимая участие в вос-
палительных сигнальных путях, метаболических процессах, пищеварении, регуляции клеточного и гуморального иммунного ответа, моторики же-
лудочно-кишечного тракта. Результаты проведенных исследований демонстрируют изменение микробиоты у пациентов с патологией кишечника.
В этом свете актуальной представляется коррекция микробиоты с помощью метабиотиков в целях повышения эффективности терапии у больных
с синдромом раздраженного кишечника, воспалительными заболеваниями кишечника, острыми кишечными инфекциями.
Заключение. Включение метабиотиков в состав комплексной терапии заболеваний кишечника повышает ее эффективность. Требуется дальнейшее
изучение возможностей коррекции и/или поддержания нормального состава микробиоты с помощью метабиотиков, их воздействия на патогене-
тические звенья синдрома раздраженного кишечника, воспалительных заболеваний кишечника.
Ключевые слова: микробиота, метабиотики, синдром раздраженной кишки, воспалительные заболевания кишечника, болезнь Крона, язвенный
колит.
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Abstract
Aim. To present modern data on the role of microbiota in the development of intestinal diseases, to consider methods for its maintenance and correction.
Key points. The human microbiota plays an important role in maintaining homeostasis and the development of diseases, taking part in inflammatory signaling
pathways, metabolic processes, digestion, regulation of the cellular and humoral immune response and gastrointestinal motility. The results of these studies
demonstrate changes in the microbiota in patients with intestinal pathology. In this light, it seems relevant to correct the microbiota using metabiotics in order to
increase the effectiveness of therapy in patients with irritable bowel syndrome, inflammatory bowel diseases, and acute intestinal infections.
Conclusion. The inclusion of metabiotics in the complex therapy of intestinal diseases increases its effectiveness. Further study of the possibilities of correcting
and/or maintaining the normal composition of microbiota using metabiotics as well as their effect on the pathogenetic links of irritable bowel syndrome, inflammatory
bowel diseases is required.
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В нормальных условиях ЖКТ обеспечивает устойчивую
среду обитания для микробиоты, которая поддерживает его
структурную и функциональную целостность. Нарушение
становления нормального состава микробиоты в раннем
детском возрасте способно привести к разным заболева-
ниям. Например, в исследовании, проведенном S. Shaw и
соавт., было высказано предположение, что лечение анти-
биотиками в раннем детском возрасте значительно уве-
личивает риск развития воспалительных заболеваний ки-
шечника (ВЗК) в зрелом возрасте [10]. Исследования на
животных продемонстрировали, что в созревании энте-
ральной нервной системы (ЭНС), а также центральной
нервной системы (ЦНС) важную роль играет колонизация
ЖКТ микроорганизмами [11].

Взаимодействие микробиоты и организма хозяина про-
исходит на всем протяжении ЖКТ. Нормальная моторика
обеспечивает относительное постоянство микрофлоры, ко-
торая, в свою очередь, воздействует на нейроэндокринную
функцию слизистой оболочки с помощью нейромедиаторов
(оксида азота, субстанции Р) и конечных продуктов фер-
ментации бактерий (короткоцепочечных жирных кислот –
КЦЖК, деконъюгированных солей желчных кислот) и спо-
собствует поддержанию сенсорных и моторных функций.
Кроме того, микробиота регулирует созревание и функцио-
нирование иммунной системы [12–14]. В настоящее время
появляется все больше доказательств того, что кишечная
микробиота регулирует развитие, функцию мозга и пове-
дение [15–18]. Микробиота участвует в развитии и функ-
ционировании астроцитов и микроглии, которые обеспечи-
вают нейрофизиологические процессы, такие как развитие
нервной системы, иммунную активацию ЦНС, нейротранс-
миссию и целостность гематоэнцефалического барьера [15].

Микробиота принимает важное участие в двусторонней
коммуникации, названной ось «микробиота–кишечник–
мозг» (the brain–gut–microbiota axis) [19]. Эта ось представ-
ляет двунаправленную связь между кишечником, микро-
биотой и нервной системой и объединяет в себя ЦНС,
включающую в себя симпатические и парасимпатические
ветви вегетативной нервной системы, ЭНС и гипоталамо-
гипофизарно-надпочечниковую ось. Объединение влияний
нервной и гормональной систем позволяет мозгу регулиро-
вать деятельность функциональных эффекторных клеток
кишечника, таких как иммунные клетки, эпителиальные
клетки, кишечные нейроны, клетки гладких мышц, интер-
стициальные клетки Кахаля и энтерохромаффинные
клетки. С другой стороны, на эти же клетки способна ока-
зывать влияние микробиота кишечника [20], которая вно-
сит вклад во взаимную коммуникацию «кишка–мозг» [21].

Изменения микробиоты могут вызвать нарушения в мо-
торной функции кишечника и его чувствительности. Кроме
того, возможно, они ведут к дальнейшему поддержанию
моторных дисфункций, висцеральной гиперчувствительно-
сти и играют роль в регуляции висцеральной боли [22]. Точ-
ные механизмы такого действия микробиоты в настоящее
время активно изучаются.

Говоря о широком разнообразии микроорганизмов, на-
селяющих кишечник, следует помнить, что микробиота в
просвете кишки (просветная) и на поверхности ее слизи-
стой оболочки (пристеночная) отличается. Пристеночная
микробиота с помощью лектинов фиксирована на наруж-
ной мембране эпителиоцитов и защищена экзополисаха-
ридно-муциновой пленкой, благодаря чему обладает боль-
шим постоянством [23]. Несмотря на то, что микробный
профиль каждого человека различен, 3/4 микробиоты пред-
ставлены двумя основными типами бактерий – Firmicutes и
Bacteroides [24]. Бактерии вызывают повышенную пролифе-
рацию эпителиальных клеток, усиление целостности эпи-
телия кишечника через транслокацию белков плотных кон-
тактов и, таким образом, способны участвовать в
поддержании барьерной функции кишки. Кишка обладает

защитными механизмами против микроорганизмов, их ан-
тигенов и токсинов. К этим механизмам относятся улучше-
ние барьерной функции, моторики, стимуляция иммунной
системы, а также поддержание нормальной реакции на бак-
терии, живущие в кишке, и питательные вещества (через
иммунную модуляцию и иммунную толерантность).

G. Barbara и соавт. в 2005 г. [11] описали 3 механизма, с
помощью которых микробиота может влиять на моторную
функцию кишечника. Первый механизм реализуется по-
средством высвобождения бактериальных веществ и/или
конечных продуктов бактериальной ферментации просвет-
ной микробиоты; второй – через кишечные нейроэндо-
кринные факторы, на которые значительное влияние ока-
зывает пристеночная микробиота; третий – осуществляется
опосредованно через эффекты медиаторов, освобождаю-
щихся при иммунной реакции кишечника.

Бактериальными веществами, влияющими на моторику,
являются ферменты, участвующие в переносе и синтезе 
g-аминомасляной кислоты, везикуло-ассоциированный
белок-33 [25], участвующий в выпуске нейромедиатора, ки-
шечный g-актин и богатый цистеином белок-2, которые яв-
ляются специфическими мышечными белками [26, 27],
также хемотаксические пептиды бактериальных производ-
ных, например формил-метионил-лейцил-фенилаланин,
стимулирующий ЭНС и первичные афферентные нервы [27].

Кроме того, влияние на моторику кишечника, прежде
всего на подвздошную [28] и ободочную [29] кишку, могут
оказывать конечные продукты ферментации углеводов и
гликопротеинов бактериями кишечника – КЦЖК, такие как
пропионат, бутират, ацетат. Генерация мощных двигатель-
ных реакций КЦЖК была продемонстрирована не только
на животных, но и на человеке. КЦЖК способны стимули-
ровать симпатическую нервную систему, высвобождение
серотонина в слизистой оболочке, а также оказывать влия-
ние на память и обучение [30].

В кишечнике влияние микробиоты реализуется путем
воздействия бактериальных компонентов на различные
«рецепторы распознавания образов» (pattern recognition re-
ceptors) [31, 32]. В настоящее время известно три семейства
сигнальных рецепторов, распознающих патогенные струк-
туры и индуцирующих врожденный иммунный ответ. 
К ним относятся толл-подобные рецепторы (TLRs), I-по-
добные рецепторы, которые индуцируются ретиноевой
кислотой, и Nod-подобные рецепторы.

TLRs экспрессируются на поверхности клеточной мем-
браны, в цитоплазме, на эндоплазматическом ретикулуме,
эндосомах и лизосомах [33]. Известно, что помимо TLR4,
распознающего ЛПС, в кишечнике обнаруживаются и дру-
гие TLRs. TLR2/TLR6 распознает липопептиды (например,
липотейхоевую кислоту); TLR3 – вирусную двухцепочеч-
ную РНК; TLR5 – флагеллин; TLR9 – CpG ДНК [34, 35]. От-
сутствие сигналов от TLR4 замедляет моторику органов
ЖКТ и задерживает транзит по кишечнику.

Nod-подобные  цитоплазматические рецепторы контак-
тируют с мурамил-дипептидом (мономер пептидогликана
клеточной стенки бактерий), способным вызывать индук-
цию как гуморального, так и клеточного иммунного ответа
[36]. В результате активация Nod-подобных рецепторов об-
разуются инфламмасомы – особые белковые комплексы в
макрофагах и нейтрофилах, которые приводят к запуску ре-
акций врожденного иммунитета.

Микроорганизмы, ассоциированные 
с заболеваниями кишечника

В настоящее время продемонстрировано изменение мик-
робиоты кишечника при разных заболеваниях, таких как
синдром раздраженного кишечника (СРК), дивертикуляр-
ная болезнь, ВЗК, хронический запор, синдром избыточ-
ного бактериального роста, антибиотикоассоциированная
диарея.
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Исследование L. Zhu и соавт. с ис-
пользованием метода секвенирования
гена 16S рРНК продемонстрировало
существенные различия микробиоты
у лиц с запорами и без [37]. У пациен-
тов с запорами наблюдалось уменьше-
ние бактерий рода Bacteroidetes (семей-
ство Bacteroidaceae, порядок
Bacteroidales, класс Bacteroidia, тип Bac-
teroidetes, царство Bacteria) и Prevotella
(семейство Prevotellaceae, порядок Bac-
teroidales, класс Bacteroidia, тип Bacte-
roidetes, царство Bacteria), увеличение
представителей нескольких родов и се-
мейств типа Firmicutes. Самыми ча-
стыми представителями рода Prevotella
были P. disiens, P. copri, и P. сorporis, ко-
торые посредством выделения бакте-
риальных метаболитов, прежде всего
бутирата, способствует усилению за-
пора у пациентов. Действие бутирата
реализуется посредством ингибирова-
ния секреции муцина бокаловидными
клетками, уменьшения объема кало-
вых масс за счет усиленной абсорбции
воды и электролитов в кишке, а также
ингибирования сокращения гладкой
мускулатуры толстой кишки и замед-
ления транзита по ободочной кишке.

Микробиота принимает участие в
развитии ВЗК. Согласно современным
представлениям в патогенезе ВЗК по-
мимо генетических и иммунных фак-
торов важную роль играет нарушение
барьерной функции кишечника, кото-
рое способствует бактериальной
транслокации микроорганизмов и их
метаболитов из просвета кишечника в
кровеносную и лимфатическую си-
стему, что в дальнейшем приводит к
формированию воспалительного от-
вета и нарушению регуляции иммун-
ного ответа [38].

У пациентов с ВЗК было обнару-
жено увеличение относительного ко-
личества бактерий, относящихся к
Proteobacteria, Fusobacterium и Rumino-
coccus gnavus, в сочетании с уменьше-
нием таких, как Lachnospiraceae, Bifido-
bacterium, Roseburia и Sutterella [39].

В другом исследовании было проде-
монстрировано снижение количества
микроорганизмов видов Faecalibacte-
rium prausnitzii, Blautia faecis, Roseburia
inulinivorans, Ruminococcus torques и
Clostridium lavalense у пациентов с бо-
лезнью Крона. Кроме того, была вы-
явлена прямая корреляция между ко-
личеством бактерий вида F. prausnitzii
и риском возникновения рецидивов
болезни Крона после оперативного
лечения [40].

СРК является гетерогенным функ-
циональным расстройством с много-
факторным патогенезом, распростра-
ненность которого достигает 10–15%
[41]. В патофизиологии СРК важную
роль играют нарушение взаимодействия
в нейроэндокринной системе по оси «го-
ловной мозг–кишечник», нарушение

двигательной активности, повышение
проницаемости кишечной стенки, раз-
витие висцеральной гиперчувствитель-
ности и воспаления «низкой степени ак-
тивности» [42–44]. Изменение состава
кишечной микробиоты оказывает влия-
ние на данные патофизиологические ме-
ханизмы, а постоянство микробного со-
става является необходимым условием
адекватного функционирования оси
«мозг–кишка–микробиота».

Важную роль микробиоты в патоге-
незе СРК подтверждают данные, де-
монстрирующие повышенный риск
возникновения симптомов СРК после
эпизодов гастроэнтерита и связь с
предшествующим применением анти-
биотиков [45, 46]. Многочисленные
исследования показали изменение
микробных профилей у пациентов с
СРК по сравнению со здоровыми

людьми [47–50]. Прежде всего были
выявлены снижение общего микроб-
ного разнообразия и изменение соот-
ношения разных видов микроорганиз-
мов [51]. У больных было выявлено
увеличение относительного количе-
ства Firmicutes, преимущественно Clo-
stridium XIVa и Ruminococcaceae, а
также уменьшение относительного ко-
личества Bacteroidetes [47–49, 52].
Кроме того, в исследованиях было
продемонстрировано уменьшение 
Bifidobacterium в составе как присте-
ночной, так и полостной микробиоты
[49, 53–56].

патогенетическое обоснование
применения метабиотиков 
для коррекции микробиоты

Важная роль нарушения нормаль-
ного соотношения микроорганизмов в

БАКТИСТАТИН в отличие от других1 содержит 
3 компонента, которые усиливают действие друг 

друга и помогают поддержать собственную 
микрофлору кишечника в норме!

Реклама
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ЖКТ обусловливает целесообразность включения в ком-
плексное лечение заболеваний кишечника препаратов, под-
держивающих и восстанавливающих симбиотическую мик-
робиоту.

Наиболее перспективными препаратами для лечения на-
рушений микробиоты ЖКТ в настоящее время являются
метабиотики. Метабиотики представляют собой низкомо-
лекулярные соединения микробного происхождения
(структурные компоненты пробиотических микроорганиз-
мов, и/или сигнальные молекулы с известной химической
структурой, и/или их метаболиты). Их применение позво-
ляет оптимизировать физиологические функции, а также
оказывать влияние на эпигенетические, метаболические,
регуляторные, иммунные, транспортные, нейрогормональ-
ные, поведенческие реакции, которые связаны с жизнедея-
тельностью симбиотической микробиоты человека [57].
Кроме того, за счет антигенной структуры чужеродных для
организма человека микроорганизмов, включенных в со-
став метабиотика, мы можем безопасно активировать
собственную иммунную функцию кишечника, так как
живых бактерий в метабиотике нет.

Данная группа препаратов обладает очевидными пре-
имуществами по сравнению со своими предшественни-
ками пробиотиками и пребиотиками. Во-первых, мета-
биотики отличаются высокой биодоступностью, что
чрезвычайно важно в клинической практике [58]. Дока-
зано, что 95–97% метабиотических веществ доходят до
толстой кишки в неизменном виде. Во-вторых, за счет на-
хождения в активной форме они начинают работать сразу
после попадания в ЖКТ. В-третьих, они не вступают в ан-
тагонистические отношения с собственной микробиотой
пациента.

Одним из представителей метабиотиков является Бакти-
статин, состоящий из активных метаболитов Bacillus subtilis
штамм 3 (пробиотическая составляющая), цеолита (энте-
росорбент), гидролизата соевой муки (пребиотическая со-
ставляющая) [59].

Бактерии B. subtilis обладают бактерицидной и фунгицид-
ной активностью, являются антагонистами патогенных и
условно-патогенных микроорганизмов, таких как сальмо-
нелла, протей, стафилококки, стрептококки, дрожжевые
грибки. Также бактерии B. subtilis известны способностью
продуцировать витамины и ферменты (амилазы, про-
теазы).

В состав Бактистатина входят несколько видов метабо-
литов B. subtilis:
• Метаболиты с антибактериальной активностью угнетают

патогенные и условно-патогенные микроорганизмы, не
влияя при этом на полезную микрофлору кишечника.

• Метаболиты с ферментной активностью (гидролитиче-
ские энзимы) способствуют полноценному пищеварению.

• Чужеродные антигенные структуры бактерии повышают
иммунозащитные функции организма человека [60].
В состав Бактистатина входит цеолит Холинского место-

рождения. Благодаря системе каналов и полостей, которые
пронизывают кристаллы данного цеолита этот адсорбент
обладает хорошо развитой внутренней поверхностью, до-
ступной для адсорбируемых молекул. Цеолит осуществляет
адсорбцию токсинов в ЖКТ, не взаимодействуя с полез-
ными веществами (аминокислотами, белками, витами-
нами), а также обеспечивает пролонгированное высвобож-
дение активных компонентов Бактистатина.

Гидролизат соевой муки, являясь естественным источни-
ком аминокислот и полноценного белка, создает наиболее
благоприятные условия для восстановления и роста собст-
венной нормальной микробиоты кишечника.

Данный препарат продемонстрировал свою эффектив-
ность в составе комплексной терапии у пациентов с язвен-
ным колитом разной степени тяжести [60]. В исследование
были включены 30 больных, страдающих язвенным коли-

том, которые были разделены на две группы. Одна группа
получала только базисную терапию (Салофальк, преднизо-
лон, азатиоприн), вторая – базисную терапию в комбинации
с Бактистатином. Через 3 нед у лиц, получавших метабио-
тик, наблюдалась положительная клиническая динамика:
уменьшились метеоризм, нормализовался стул, более чем у
1/2 уменьшилась или купировалась боль в животе. Также у
этих больных было выявлено повышение концентрации
КЦЖК в кале, исследованном с помощью газожидкостной
хроматографии. Авторами был сделан вывод о существен-
ном повышении эффективности терапии язвенного колита
при совместном использовании базисных препаратов и ме-
табиотиков.

Исследование посевов кала и водородного дыхательного
теста у 40 пациентов с постинфекционным СРК на фоне 
4-недельного курса Бактистатина продемонстрировало не
только устойчивую клиническую ремиссию (уменьшение
вздутия, боли в животе, нормализация стула, исчезновение
примеси слизи в кале), но и снижение уровней условно-па-
тогенных бактерий, повышение содержания Bifidobacterium
и Lactobacillus, а также купирование синдрома избыточного
бактериального роста в тонкой кишке [61].

В другом исследовании также была продемонстрирована
эффективность монотерапии Бактистатином у пациентов с
СРК [62]. Выявлено не только облегчение клинической
симптоматики (уменьшение болевого синдрома, нормали-
зация стула), но и повышение качества жизни пациентов.

Также Бактистатин продемонстрировал свою эффектив-
ность в комплексной терапии острых кишечных инфекций
бактериальной этиологии у детей [63]. Применение Бакти-
статина привело к сокращению продолжительности основ-
ных симптомов заболевания (лихорадки, боли в животе и
диарейного синдрома), а также изменению микробиоценоза
толстой кишки, выражающемуся в увеличении доли обли-
гатных, факультативных бактерий и уменьшении условно-
патогенных. Наблюдалось сокращение частоты назначения
антимикробной терапии в группе пациентов, принимаю-
щих Бактистатин.

заключение
Согласно современным представлениям микробиота

принимает участие в поддержании моторных, сенсорных и
иммунологических функций органов ЖКТ. Результаты
многочисленных исследований продемонстрировали изме-
нение состава микробиоты при СРК, хроническом запоре,
ВЗК, острой кишечной инфекции.

Применение метабиотиков в составе комплексной тера-
пии при заболеваниях кишечника способствует повыше-
нию эффективности лечения. Таким образом, дальнейшее
изучение механизмов коррекции микробиоты с помощью
метабиотиков является весьма перспективным направле-
нием.
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Улучшение здоровья человека с помощью модуляции
микробиома – развивающаяся стратегия, которая яв-

ляется частью комплексного, целостного подхода к здоро-
вому образу жизни.

Пробиотик – определение сформулировано как «живые
микроорганизмы, которые при введении в достаточных ко-
личествах приносят пользу здоровью хозяина». Данный тер-

мин и определение даны Всемирной организацией здраво-
охранения и Food and Agriculture Organization of the United
Nations США в 2001 г. и в дальнейшем поддержаны Всемир-
ной организацией гастроэнтерологии, Европейским управ-
лением по безопасности пищевых продуктов [1, 2]. Мини-
стерствами здравоохранения Канады и Италии принят
перечень основных видов бактерий в качестве пробиотиков:

обзор

пробиотики в лечении заболеваний 
желудочно-кишечного тракта: эффективность 
с позиции доказательной медицины
М.В. Леонова

МОО «Ассоциация клинических фармакологов», Россия
anti23@mail.ru

Аннотация
Пробиотики представляют клинически важные микроорганизмы, имеющие полезные свойства для кишечной микробиоты и способность влиять на
заболеваемость желудочно-кишечного тракта (ЖКТ). Приведен научный обзор результатов большого числа метаанализов исследований (с 2004 по
2019 г.) по оценке эффективности применения пробиотиков при лечении острой диареи, антибиотикоассоциированной диареи, эрадикационной те-
рапии инфекции Helicobacter pylori, при функциональном запоре. По данным 9 метаанализов (из них 2 Кокрейновских метаанализа), применение про-
биотиков для лечения острой диареи у взрослых и детей позволяет достоверно сократить продолжительность диареи более чем на 1 сут и способ-
ствовать ускорению излечения через 3–4 дня. Наиболее выраженный эффект пробиотиков при острой диарее отмечен у детей до 5 лет, в связи с чем
пробиотики включены в Европейские рекомендации для лечения острого гастроэнтерита у детей. По данным 12 метаанализов (из них 3 Кокрейновских
метаанализа) пробиотики показали значимую эффективность в предупреждении и лечении антибиотикоассоциированной диареи, снижая риск раз-
вития диареи на 40% и более в разных популяциях пациентов (взрослые, пожилые, дети). В 2 Кокрейновских метаанализах показана эффективность
пробиотиков для предупреждения диареи, вызванной инфекцией Clostridioides difficile, снижая риск на 60% и более. В 14 метаанализах установлена
эффективность пробиотиков в дополнение к разным схемам эрадикационной терапии H. pylori в увеличении частоты эрадикации и снижении риска
развития побочных эффектов антибиотиков на 40–50%, что получило значимость в клинических рекомендациях Маастрихт V (Maastricht V). В 10 ме-
таанализах установлена эффективность пробиотиков по влиянию на кишечный транзит при функциональном запоре, кроме того, пробиотики спо-
собствовали уменьшению запоров. Наибольшую клиническую значимость для лечения и профилактики заболеваний ЖКТ получили два вида про-
биотиков – Lactobacillus и Saccharomyces, а именно штаммы Lactobacillus rhamnosus GG и Saccharomyces boulardii, для лечения функциональных
запоров – пробиотики рода Bifidobacterium lactis. Кроме того, установлен дозозависимый эффект пробиотиков, и наибольший эффект проявляется
при использовании высоких дозировок – не менее 109–1010 КОЕ/сут. Доказательность применения пробиотиков в лечении заболеваний ЖКТ у взрослых
и детей также определена в рекомендациях Всемирной гастроэнтерологической организации 2017 г.
Ключевые слова: пробиотики, острая диарея, антибиотикоассоциированная диарея, инфекция Clostridioides difficile, инфекция Helicobacter pylori,
функциональный запор.
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Annotation
Probiotics are clinically important microorganisms which have beneficial effects on the gut microbiota and are able to affect the incidence of gastrointestinal dis-
eases. The article provides a scientific review of a large number of meta-analyzes of studies (2004–2019) on assessing the effectiveness of the use of probiotics
for the treatment of acute diarrhea, antibiotic-associated diarrhea, eradication therapy for Helicobacter pylori, and functional constipation. According to the data
of 9 meta-analyzes (including 2 Cochrane meta-analyzes), the use of probiotics for the treatment of acute diarrhea in adults and children can reliably reduce the
duration of diarrhea by more than 1 day and accelerate the achievement of cure in 3–4 days. The most pronounced effect of probiotics in acute diarrhea was
noted in children under 5 years of age, and therefore probiotics are included in the European guidelines for the treatment of acute gastroenteritis in children. Ac-
cording to the data of 12 meta-analyzes (including 3 Cochrane meta-analyzes), probiotics have significant effectiveness in the prevention and treatment of an-
tibiotic-associated diarrhea by reducing the risk of diarrhea by 40% or more in different patient populations (adults, the elderly, children). Two Cochrane meta-
analyzes have shown the efficacy of probiotics in preventing diarrhea caused by Clostridioides difficile infection via reducing the risk by 60% or more. Fourteen
meta-analyzes have demonstrated the effectiveness of probiotics when taking in addition to different regimens of H. pylori eradication therapy, by increasing the
rate of eradication and reducing the risk of side effects of antibiotics by 40–50%, which gained significance in the Maastricht V clinical guidelines. In 10 meta-an-
alyzes, the effectiveness of probiotics in influencing intestinal transit in functional constipation was established, in addition, probiotics contributed to the improve-
ment of constipation. Two types of probiotics have the greatest clinical significance for the treatment and prevention of gastrointestinal diseases, they are Lac-
tobacillus and Saccharomyces, namely strains of Lactobacillus rhamnosus GG and Saccharomyces boulardii, for the treatment of functional constipation –
probiotics of the genus Bifidobacterium lactis. In addition, a dose-dependent effect of probiotics has been established, and the greatest effect is manifested when
using high dosages – at least 109–1010 CFU / day. The evidence for the use of probiotics in the treatment of gastrointestinal diseases in adults and children is
also defined in the 2017 Guidelines of the World Gastroenterological Organization.
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Bifidobacterium (adolescentis, animalis, bifidum, brevis longum)
и Lactobacillus (acidophilus, casei, fermentum, gasseri, johnsonii,
paracasei, plantarum, rhamnosus и salivarius) в минимальном
оптимальном количестве жизнеспособных клеток на уровне
1×109 колониеобразующих единиц (КОЕ) в день [3, 4]. 

Общая польза пробиотиков заключается в создании
более благоприятной среды для кишечной микробиоты с
помощью общих механизмов для большинства пробиоти-
ков. Два главных общих преимущества, связанных с про-
биотиками, – поддержка здорового пищеварительного
тракта и здоровой иммунной системы [2]. При этом под-
держка здоровой иммунной системы варьирует от пред-
отвращения аллергических заболеваний до подавления вос-
паления и усиления противоинфекционной активности, а
также поддержки здоровья репродуктивного тракта, рото-
вой полости, легких, кожи и кишечника.

Хотя механизмы действия пробиотиков на молекулярном
уровне в значительной степени неизвестны, их действие
опосредуется несколькими способами [5]:
1) путем прямого взаимодействия со сложной экосистемой

кишечника и микрофлорой внутри просвета кишечника;
2) взаимодействием с кишечной слизью, энтероцитами, ло-

кальной иммунной системой слизистой оболочки кишки
и кишечной нервной системой, определяя барьерные эф-
фекты, участвуя в процессах пищеварения и прямого ме-
таболического действия на кишечник, обеспечивая фер-
ментативную активность;

3) через передачу сигналов за пределы кишечника в систем-
ную иммунную систему, печень и другие потенциальные
органы. 
Наиболее общие механизмы действия пробиотиков свя-

заны с такими эффектами, как нормализация нормальной
микробиоты, антагонизм к потенциальным патогенам и
устойчивость к колонизации, регуляция кишечного тран-
зита (см. рисунок) [2]. Эффекты, свойственные отдельным
видам пробиотиков, связаны с синтезом витаминов, фер-
ментативной активностью, метаболизмом желчных солей,
усилением кишечного барьера. Метаболические эффекты
пробиотиков проявляются в способности изменять фер-
ментативные процессы во рту и кишечнике, а также мета-
болические процессы в слизистой оболочке кишечника. Их
потенциальное влияние на метаболизм пищевых компонен-
тов в просвете тонкой кишки включает переваривание лак-
тозы, метаболизм липидов, таких как холестерин, и мета-
болизм оксалатов. В толстой кишке они способствуют
метаболизму трудноусвояемых пищевых углеводов (напри-
мер, пребиотиков) и оказывают благоприятное влияние на
метаболизм белка и аммиака в толстой кишке [6].

Штаммы Lactobacilli и Bifidobacteria, а также некоторые
штаммы Saccharomyces являются одними из наиболее ши-
роко используемых пробиотиков при расстройствах ЖКТ.
Среди лактобацилл пробиотический штамм Lactobacillus
rhamnosus GG наиболее широко известен и хорошо изучен,
обладает рядом важных характеристик: высокой устойчи-
востью к кислотности в желудке и ЖКТ, высокой адгезив-
ностью и высокой противомикробной активностью против
многих патогенов [7]. Так, употребление лиофилизирован-
ного порошка L. rhamnosus GG колонизирует ЖКТ в тече-
ние 1–3 дней у большинства людей и до 7 дней – примерно
у 30% пациентов [8].

пробиотики в лечении и профилактике 
острой диареи

Острая инфекционная диарея как главное клиническое
проявление острого гастроэнтерита может быть вызвана
различными этиологическими факторами (бактериями, ви-
русами) и условиями развития (амбулаторные или госпи-
тальные) и поэтому не всегда требует применения антибак-
териальных препаратов. Главным образом развитию острой
диареи подвержены дети, особенно младшей возрастной

группы (до 5 лет). Инфекционная диарея может иметь пер-
систирующий характер, что встречается от 3 до 20% всех
эпизодов диареи у детей в возрасте до 5 лет и сопровожда-
ется повышением смертности. В целом острая инфекцион-
ная диарея представляет большую медико-социальную
проблему.

В соответствии с международным консенсусом COMMENT
(Consensus Group on Outcome Measures Made in Pediatric En-
teral Nutrition Clinical Trials) определены 5 наиболее важных
критериев исхода для оценки эффективности лекарствен-
ных препаратов по лечению острой диареи в клинических
исследованиях (КИ): продолжительность диареи (основной
исход), степень дегидратации, необходимость госпитализа-
ции (или продолжительность госпитализации для стацио-
нарных больных), доля излеченных через 48 ч и побочные
эффекты; для исследований по профилактике развития диа-
реи: частота случаев диареи (основной исход), профилак-
тика обезвоживания, профилактика госпитализации и по-
бочные эффекты [9].

В КИ и метаанализах проводили оценку эффективности
применения нескольких штаммов пробиотиков для лечения
и профилактики острого гастроэнтерита (острой диареи) у
детей: L. rhamnosus GG, другие штаммы лактобактерий –
L. reuteri, L. аcidophilus, а также Saccharomyces boulardii.

Более обобщенные результаты эффективности пробио-
тиков в лечении острой инфекционной диареи нашли от-
ражение в Кокрейновских метаанализах 2004 и 2010 гг.,
объединивших результаты рандомизированных КИ (РКИ).
Уже в первом метаанализе 2004 г. (23 КИ, n=1917), прове-
денном в объединенной группе детей и взрослых, выявлена
эффективность применения пробиотиков как по сокраще-
нию продолжительности диареи (-30,48 ч, р<0,0001), так и
по снижению частоты диареи через 3 дня (относительный
риск – ОР 0,66, р<0,0001), и результаты не отличались в
подгруппах детей и взрослых [10]. Анализ эффективности
в зависимости от штаммов пробиотиков, включая L. rham-
nosus, L. casei, L. reuteri, L. acidophilus, показал значимое со-
кращение продолжительности диареи на 31,18, 36, 25,33,
13,6 ч соответственно. 

Во втором метаанализе 2010 г. (63 КИ, n=8014), проведенном
преимущественно в детской популяции, первичные исходы
показали значимое сокращение средней продолжительности
диареи на 24,76 ч (р<0,00001) и снижение частоты диареи про-
должительностью ≥4 дней (ОР 0,41, р<0,00001) [11]. Более де-
тальный анализ в зависимости от видов штаммов пробиоти-
ков подтвердил высокую эффективность L. rhamnosus GG по
сокращению продолжительности диареи (-26,69 ч, р<0,0001) и
снижению частоты длительности диареи ≥4 дней (ОР 0,59,
р<0,007), а для штамма S. boulardii – по снижению частоты дли-
тельности диареи ≥4 дней (ОР 0,37, р<0,00049). Кроме того, не
было значимого различия в эффективности одного или ком-
бинации штаммов пробиотиков, но большая значимость от-
носилась к живым формам пробиотиков в сравнении с уби-
тыми формами по сокращению продолжительности диареи

Основные эффекты пробиотиков (адаптировано [2]).

• неврологические
• иммунологические
• эндокринологические
• продукция биоактивных веществ

Частые класс-эффекты
• синтез витаминов
• прямой антагонизм к патогенам
• усиление кишечного барьера

• участие в метаболизме желчи
• ферментная активность
• нейтрализация канцерогенов

Распространенные эффекты для большинства пробиотиков
• колонизация кишечника 

и урогенитальной системы
• нормализация микробиоты
• конкурентный антагонизм 

к патогенам

• регуляция кишечного транзита
• функционирование энтеро -

цитов
• продукция короткоцепочечных

жирных кислот

Редкие штамм-специфичные эффекты
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(-26,55 ч, р<0,00001 и -10,39, р=0,32). Анализ доз пробиотиков
показал эффективность применения как низкой ≤106, так и
высокой ≥106 КОЕ/сут доз.

В 2 последовательных метаанализах (2007 и 2013 гг.) оце-
нивали эффективность штамма L. rhamnosus GG для лечения
острого гастроэнтерита у детей. В первом метаанализе 
(8 РКИ, n=988) применение пробиотика в комплексной те-
рапии сопровождалось сокращением продолжительности
диареи на 1,1 дня (р=0,008), в том числе ротавирусной этио-
логии – на 2,1 дня (р=0,006) [12]. Кроме того, отдельно ана-
лизировали длительность диареи по дням, и применение
пробиотика достоверно снижало риск продолжения диареи
на 2-й день (ОР 0,37, р=0,02), на 3-й день (ОР 0,56, р=0,0005)
и затяжного течения более 7 дней (ОР 0,25, р=0,01). В после-
дующий метаанализ включено 15 РКИ (n=2963), и результаты
также подтвердили значимость применения пробиотика 
L. rhamnosus GG в дополнение к дегидратационной терапии
для сокращения длительности диареи у детей на 1,05 дня
(р=0,002) [13]; отмечалось также достоверное сокращение
продолжительности госпитализации на 1,42 дня (р=0,09). 
В рамках данного пула РКИ, в которых пробиотик приме-
нялся в диапазоне доз с 1,2×108 до 2×1012 КОЕ/сут, удалось
провести анализ дозозависимости эффекта штамма 
L. rhamnosus GG в лечении острой диареи у детей: только дозы
≥1010 КОЕ/сут сопровождались достоверным сокращением
длительности диареи в сравнении с дозами ≤1010 КОЕ/сут 
(-1,11 дня, р=0,0007 против -0,9 дня).

В 3 метаанализах проводилась оценка эффективности
других штаммов лактобактерий L. reuteri для лечения ост-
рого гастроэнтерита у детей до 5 лет. В первом метаанализе
(5 РКИ, n=352) два штамма L. reuteri ATCC 55730 и DSM
17938 ассоциировались с уменьшением продолжительно-
сти диареи на 32,4 и 18,8 ч соответственно (р<0,00001 и
р=0,07) и увеличением частоты выздоровления на 3-й день
(ОР 3,85 и ОР 1,27 соответственно, р<0,00001 и р<0,001) [14].
В другом метаанализе (8 РКИ, n=1229) оценивалась эффек-
тивность применения штамма L. reuteri DSM 17938 для
лечения острой диареи у детей [15]. Применение пробио-
тика в дозах 1–4×108 КОЕ/сут для лечения острого га-
строэнтерита приводило к сокращению продолжительно-
сти диареи на 24,8 ч (р=0,03) и увеличению частоты
излечения на 1-й (ОР 11,26, р=0,04) и 2-й день лечения 
(ОР 4,54, р=0,0002). В последнем метаанализе (4 РКИ,
n=347) также получена эффективность применения
штамма L. reuteri DSM 17938 в дозах 1–4×108 КОЕ/сут для
лечения острой диареи у детей в виде сокращения продол-
жительности диареи на 0,87 дня (р=0,002) и длительности
госпитализации на 0,54 дня (р=0,05), а также увеличению
частоты излечения на 1-й (ОР 9,17, р=0,03) и 2-й день лече-
ния (ОР 3,18, р=0,0003) [16].

В одном метаанализе (5 КИ, n=619) проводилась оценка
эффективности пробиотика на основе дрожжей S. boulardii
для лечения острой диареи у детей [17]. Результаты пока-
зали, что применение дрожжевого пробиотика тоже приво-
дило к сокращению продолжительности диареи на 1,1 дня
(р<0,00001) и увеличению частоты излечения на 2-й день
(ОР 4, р=0,01), а также снижению риска длительности забо-
левания более 7 дней (ОР 0,25, р=0,01).

В дополнение к оценке эффективности пробиотиков в
лечении острой диареи у детей проводились исследования
при персистирующей инфекционной диарее (длительностью
>14 дней), которые обобщены в Кокрейновском метаанализе
(4 РКИ, n=464) [18]. Результаты анализа показали значимую
эффективность длительного применения пробиотиков в
лечении персистирующей диареи: сокращение продолжи-
тельности диареи составило 4,02 дня (р<0,00001), а также вы-
явлено сокращение длительности пребывания в стационаре.

В недавнем метаанализе показано, что профилактическое
применение L. rhamnosus GG по сравнению с плацебо у гос-
питализированных детей может значимо снизить общую

частоту развития острой диареи (ОР 0,37, р<0,0001), а также
частоту острого гастроэнтерита ротавирусной этиологии
(ОР 0,49, р<0,001) [19]. Вместе с тем эффективность другого
штамма L. reuteri DSM 17938 для профилактики диареи у
госпитализированных детей не подтверждена в метаана-
лизе (ОР 0,98–1,22 для разных видов диареи) [15].

Пробиотики включены в рекомендации по лечению ост-
рой диареи у детей в ряде развитых и развивающихся стран
мира [20]. Так, рекомендациями Европейского общества дет-
ской гастроэнтерологии, гепатологии и питания (ESPGHAN)
2014 г. обозначены наиболее убедительные доказательства
эффективности штаммов L. rhamnosus GG в лечении острого
гастроэнтерита, поскольку этот пробиотик показал наиболее
значимое уменьшение тяжести и сокращение продолжитель-
ности заболевания; менее убедительные доказательства ка-
сались других штаммов лактобактерий [21].

пробиотики в лечении и профилактике
антибиотикоассоциированной диареи

Антибиотики, используемые в настоящее время для лече-
ния инфекций, убивают не только патогенные микроорга-
низмы, но и «полезные» микробы, в том числе заселяющей
ЖКТ кишечной микробиоты человека. Последствия при-
менения антибиотиков включают кратковременную или
длительную утрату микробного разнообразия, потерю
числа видов микробов, доминирование в кишечнике пато-
генных бактерий, в том числе обладающих антибиотико-
резистентностью, повышенную и длительную восприим-
чивость к инфекции и риск реинфекций [22]. Нарушение
гомеостаза кишечной микробиоты провоцирует развитие
антибиотикоассоциированной диареи (ААД), включая
псевдомембранозный энтероколит, вызванный Clostridium
difficile.

ААД обычно встречается у 5–35% пациентов, принимаю-
щих антибиотики, и варьируется в зависимости от конкрет-
ного типа антибиотика, состояния здоровья пациентов и
воздействия патогенов [23]. Частота случаев инфекции 
C. difficile среди пациентов, получающих антибиотики, за-
висит от характеристик препаратов и популяций и состав-
ляет 3–10% [24].

Риск диареи, связанный с антибиотиками, в первую оче-
редь обусловлен нарушением защитной микробиоты тол-
стой кишки. Поэтому пробиотики могут использоваться для
дополнительной терапии ААД, включая инфекции C. diffi-
cile, а также для первичной и вторичной профилактики. 

За последние 20 лет проведено большое число КИ по
оценке эффективности применения пробиотиков для лече-
ния и профилактики ААД. Целью пробиотической терапии
является уменьшение последствий нарушения микро-
биоты, и предложены различные механизмы, посредством
которых конкретные пробиотики воздействуют на микро-
биоту и влияют на C. difficile. Наибольшая клиническая
значимость показана для штаммов L. rhamnosus GG и 
S. boulardii. Штамм L. rhamnosus GG уменьшает нарушения
проницаемости кишечной стенки, вызванные бактериаль-
ной и вирусной инфекцией, благодаря способности обра-
зовывать биопленку, которая может механически защищать
слизистую оболочку, производить различные растворимые
факторы, которые могут повышать выживаемость кишеч-
ных крипт, уменьшать апоптоз кишечного эпителия и спо-
собствовать сохранению целостности цитоскелета. Кроме
того, L. rhamnosus GG способны защищать от инфекции
благодаря своему лектиноподобному белку, проявляющему
выраженную ингибирующую активность против продук-
ции биопленок различными патогенными микроорганиз-
мами [25]. Штамм L. rhamnosus GG оказывает положитель-
ное влияние на кишечный иммунитет: увеличивают
уровень иммуноглобулина А и иммуноглобулинсекрети-
рующих клеток в слизистой оболочке кишечника, стимули-
руют местное высвобождение интерферона, что облегчает
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транспорт антигенов к подлежащим лимфоидным клеткам
кишечной стенки и способствует фагоцитозу [8, 25]. Штамм
S. boulardii способен ингибировать небольшое количество
патогенов, секретируя белки, которые связывают бактерии,
предотвращая их адгезию к слизистой кишечной мембране
и ограничивая их рост, инактивировать токсины путем
ферментативного расщепления и модулировать желудочно-
кишечную иммунную систему, индуцируя высвобождение
иммуноглобулинов и цитокинов [25]. Штамм S. boulardii
способен продуцировать протеазу, которая разрушает ток-
сины, секретируемые C. difficile, и ингибирует их связыва-
ние с рецепторами, что приводит к снижению энтероток-
сического и цитотоксического эффектов C. difficile [26].

Уже первый метаанализ A. Avadhani и соавт. (8 РКИ,
n=1220) показал, что применение пробиотиков одновре-
менно с антибиотиками у госпитализированных пациентов
приводит к статистически значимому снижению ОР ААД на
44% и диареи, ассоциированной с C. difficile, – на 71% [27].

К настоящему времени выполнено большое число мета-
анализов исследований по оценке эффективности пробио-
тиков в лечении ААД. 

В первом небольшом метаанализе E. Videlock и соавт. 
(34 РКИ, n=4138) изучали частоту развития ААД у пациен-
тов, получавших антибиотики и пробиотики в течение пе-
риода лечения антибиотиками [28]. Критерием оценки была
заболеваемость диареей независимо от наличия C. difficile
или развития псевдомембранозного колита. Результаты
анализа выявили значимое снижение совокупного риска
ААД в пробиотической группе по сравнению с группой пла-
цебо на 47% (ОР 0,53, р<0,00001), и число больных, которых
необходимо пролечить для прекращения диареи (number
needed to treat – NNT), равнялось 8. При анализе возраст-
ных подгрупп ОР диареи составил 0,53 для взрослых и 0,48
для детей (р<0,00001 для всех подгрупп). 

В более крупном метаанализе S. Hempel и соавт. (63 РКИ,
n=11 811) показана статистически значимая связь между
приемом пробиотиков и предупреждением диареи на 52%
(ОР 0,58, р<0,001), и показатель NNT составил 13 [29]. Ана-
лиз в возрастных подгруппах пациентов не выявил досто-
верных различий в эффективности пробиотиков при ААД
у детей и взрослых <65 лет (ОР 0,55, р=0,002 и ОР 0,54,
р=0,008 соответственно), но вдвое меньшая эффективность
отмечена у пожилых пациентов >65 лет (ОР 0,81, р=0,37).
Эффективность пробиотиков была высокой как для амбу-
латорных пациентов (ОР 0,58, р<0,001), так и госпитализи-
рованных (ОР 0,55, р<0,001). 

В последующем специально спланированном метаанализе
провели оценку эффективности влияния пробиотиков на
риск развития ААД в популяции пожилых пациентов >60 лет
[30]. В метаанализе (11 РКИ, n=4292), оценивающем резуль-
таты пожилых пациентов, снижение риска диареи получило
статистическую значимость и составило 33% (ОР 0,67,
р=0,02). Еще в одном метаанализе (17 РКИ, n=3631) отдельно
рассматривалась эффективность пробиотиков у амбулатор-
ных пациентов, получавших пероральные антибиотики в
общей клинической практике [31]. Результаты также вы-
явили значимое снижение риска диареи на 51% (ОР 0,49,
р<0,00001).

Эффективность пробиотиков в профилактике ААД среди
детской популяции отдельно изучалась в ряде последова-
тельных Кокрейновских метаанализов исследований. При-
менение пробиотиков у детей значимо уменьшало частоту
развития диареи до 8% против 19% в контрольной группе
(плацебо или отсутствие терапии), и снижение риска диа-
реи находилось в диапазоне 39–54%, а показатель NNT у
детей был равен 7 (табл. 1) [32–34]. В 2 метаанализах про-
ведена оценка влияния дозировок пробиотиков на эффек-
тивность против развития ААД у детей: только высокие
дозы пробиотиков – ≥5×109 КОЕ/сут достоверно снижали
риск диареи более чем на 60% [32, 34].

В ряде метаанализов проводилась оценка эффективности
пробиотиков в зависимости от вида штаммов. В соответ-
ствии с дизайнами клинических исследований пробиотики
применялись длительностью от 7 до 28 дней (в среднем 
10–14 дней); дозы препаратов значимо варьировали и для
штаммов Lactobacillus составили от 2×109 до 12×1010 КОЕ/сут,
для штамма Saccharomyces – 100–1000 мг. В эффективности
пробиотиков на основе Lactobacillus или дрожжевых пробио-
тиков на основе Saccharomyces отмечены сходные показатели
по значимому снижению риска ААД во всех популяциях па-
циентов (табл. 2) [28–31, 35–38]. Снижение риска диареи
для штаммов Lactobacillus составило от 36–65% и для 
S. boulardii – 52–57%. Наибольшую активность среди лакто-
бактерий проявил штамм L. rhamnosus GG, имевший наи-
большее снижение риска ААД – до 60–71% [28, 31].

Доказательства эффективности применения пробиотиков
для предупреждения и лечения ААД у взрослых и детей
нашли подтверждение в клинических руководствах ряда стран
(США, Австралия, Канада, Нидерланды, Россия) [39, 40]. 

Для оценки эффективности пробиотиков в лечении диареи,
ассоциированной с инфекцией C. difficile, проведены 2 после-
довательных Кокрейновских метаанализа 2013 и 2017 гг. 

В первом Кокрейновском метаанализе (31 РКИ, n=4492)
для оценки эффективности пробиотиков отобрано 23 РКИ
(n=4213), имевших наиболее полные данные пациентов; ис-
следовалась популяция взрослых и детей [41]. Результаты
показали значимое снижение частоты диареи, ассоцииро-
ванной с C. difficile, – 2% в группе с пробиотиками против
5,5% в группе плацебо, снижение риска составило 64% (ОР
0,36, р<0,00001). Во втором метаанализе (39 РКИ, n=9955)
отобрано для оценки 31 РКИ (n=8672) и результаты также
подтвердили выраженный эффект пробиотиков: снижение
риска развития диареи, ассоциированной с C. difficile, со-
ставило 60% (ОР 0,40, р<0,00001). Особенно явный клини-
ческий эффект отмечался в подгруппе пациентов высокого
риска развития заболевания (>5%) – снижение риска соста-
вило 70% (ОР 0,30, р=0,01) [42]. В обоих метаанализах также
отмечено уменьшение частоты нежелательных явлений,
таких как спазмы в животе, тошнота, лихорадка, метеоризм
и нарушение вкуса: снижение риска составило 17–20%.

Еще один метаанализ (26 РКИ, n=7957) посвящен оценке
пробиотиков для лечения диареи, ассоциированной с C. dif-
ficile, у взрослых и детей [43]. Результаты выявили сопоста-
вимый эффект пробиотиков: на 60,5% снизился риск диа-
реи в группе пробиотиков (ОР 0,39, р<0,001), в том числе на
59,5% у взрослых пациентов и на 65,9% – у детей. Анализ

Таблица 1. Эффективность пробиотиков в снижении риска ААД в детской популяции по данным Кокрейновских метаанализов иссле-
дований

Авторы, год метаанализа Объем Штаммы пробиотиков ОР, уровень 
значимости р

B. Johnston и соавт., 2011 [32] 16 РКИ, n=3432 Bacillus spp., Bifidobacterium spp., Lactobacilli spp., Lactococcus spp.,
Leuconostoc cremoris, Saccharomyces spp., Streptococcus spp. 0,52, <0,0001

J. Goldenberg и соавт., 
2015 [33] 23 РКИ, n=3938

Bacillus spp., Bifidobacterium spp., Clostridium butyricum, 
Lactobacilli spp., Lactococcus spp., Leuconostoc cremoris, 

Saccharomyces spp., Streptococcus spp.
0,46, <0,0001

Q. Guo и соавт., 2019 [34] 33 РКИ, n=6352 Bacillus spp., Bifidobacterium spp., C. butyricum, Lactobacilli spp., 
Lactococcus spp., L. cremoris, Saccharomyces spp., Streptococcus spp. 0,61, <0,00001
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эффективности пробиотиков в зависимости от штамма
подтвердил значимость двух штаммов – для штаммов Lac-
tobacillus снижение риска на 64% (р<0,00001) и для штаммов
Saccharomyces – на 59% (р=0,008).

Таким образом, к настоящему времени накоплены дока-
зательства того, что пробиотики (особенно два штамма – 
L. rhamnosus GG и S. boulardii) снижают частоту диареи, свя-
занной с антибиотиками, и могут применяться для пред-
упреждения ее развития. В российских рекомендациях те-
рапевтический подход с применением пробиотиков для
профилактики и лечения инфекции C. difficile у взрослых и
детей нашел подтверждение и рекомендован (уровень убе-
дительности рекомендаций С, уровень достоверности до-
казательств IV) [40].

пробиотики в эрадикационной терапии 
Helicobacter pylori-инфекций Жкт

В соответствии с существующими международными ре-
комендациями по лечению инфекции H. pylori применяются
эрадикационные схемы с двумя антибиотками; однако эра-
дикация достигается не всегда и частота колеблется в пре-
делах 55–90%, а развитие побочных эффектов, связанных с
применением антибиотиков (таких как диарея, тошнота,
рвота, вздутие живота и боль в животе), может снижать
комплаенс пациентов, что, в свою очередь, приводит к сни-
жению частоты эрадикации. Вместе с тем в нескольких экс-
периментальных исследованиях демонстрировалось конку-
рентно ингибирующее действие на H. pylori некоторых
видов Lactobacillus и Bifidobacterium, в том числе посред-
ством синтеза бактериостатических веществ (бактерио-
цины, молочная и уксусная кислота, перекись водорода) и
иммуномодулирующих эффектов [44–46]. Механизм может
быть связан со снижением активности уреазы, опосредован-
ной молочной кислотой и короткоцепочечными жирными
кислотами, продуцируемыми пробиотиками. Пробиотики
могут противодействовать адгезии и колонизации H. pylori
слизистой желудка, снижают их активность переводя в сфе-
рическую форму и препятствуя их росту [46].

В последнее время проведено большее число РКИ по при-
менению пробиотиков в схемах эрадикационной терапии
H. pylori-инфекции для улучшения показателей эрадикации
H. pylori и уменьшения побочных эффектов терапии. Ре-
зультаты этих РКИ объединяли в многочисленных метаана-
лизах. В них первичным исходом учитывалась частота эра-
дикации и вторичным исходом – частота развития

побочных эффектов с расчетом ОР в сравнении с контроль-
ной группой (без пробиотиков).

Уже в первом метаанализе J. Tong и соавт. (14 РКИ,
n=1671) на популяции взрослых и детей получены положи-
тельные результаты об улучшении показателя эрадикации
H. pylori при использовании комбинации пробиотиков с 
разными схемами терапии 1 и 2-й линии – 83,6% против
74,8% без пробиотиков (ОР 1,84, р=0,0002) [47]. Причем наи-
лучшие результаты имели пробиотики на основе L. rhamno-
sus GG (ОР 2,09, р=0,0003). Существенно уменьшалась ча-
стота побочных эффектов – до 24,7% в группе пробиотиков
против 38,5% – в группе без пробиотиков (ОР 0,44,
р=0,0001). В 2 последующих метаанализах M. Zhang и соавт.
(45 РКИ, n=6997) и M. Lü и соавт. (13 РКИ, n=2306) также в
общей популяции пациентов (взрослые и дети), получавших
разные схемы терапии, эффективность пробиотиков под-
тверждена в большей частоте эрадикации (ОР 1,13, р<0,001 и
ОР 1,15, р<0,00001 соответственно) и снижении частоты по-
бочных эффектов (ОР 0,59, р<0,001 и ОР 0,71, р=0,03) [48, 49].
Причем в метаанализе M. Zhang и соавт. проведена оценка
комплаенса пациентов и не выявлено его ухудшения при
применении комбинированнй эрадикационной терапии с
пробиотиками (ОР 0,98).

Кроме того, в нескольких метаанализах проводилась
оценка эффективности пробиотиков со стартовой тройной
эрадикационной терапией. Так, в 2 метаанализах R. Zhu и
соавт. (14 РКИ, n=2259) и Y. Dang и соавт. (33 РКИ, n=4459)
применение пробиотиков со стандартной тройной тера-
пией приводило к увеличению частоты достижения эради-
кации H. pylori (ОР 1,67 и 1,12 соответственно), однако ре-
зультаты не получили статистической значимости [50, 51].
В метаанализе Y. Dang и соавт., включавшем большой пул
исследований, выявлена связь эффекта пробиотиков в под-
группах пациентов с разной частотой эрадикации: при
уровне эрадикации <60% ОР 1,28, тогда как при уровне 60–
69% ОР 1,18, при уровне 70–79% ОР 1,11, а при уровне эра-
дикации более 80% пробиотики были бесполезны (ОР 1,01)
[51]. В обоих метаанализах пробиотики показали эффект
снижения риска развития побочных эффектов стандартной
тройной терапии (ОР 49 и 0,73, р=00001), особенно для диа-
реи (ОР 0,21).

В последнем крупном метаанализе X. Shi и соавт. (40 РКИ,
n=8924) в популяции взрослых пациентов проведен наиболее
детальный анализ эффективности применения пробиотиков
в разных схемах эрадикационной терапии, при разных сро-

Таблица 2. Сравнение эффективности пробиотиков разных штаммов в снижении риска ААД по данным метаанализов исследований

Авторы, год метаанализа Популяция пациентов Объем Штамм пробиотиков ОР, уровень значимости

P. Kale-Pradhan и соавт., 2010 [35] Взрослые, дети 10 РКИ, n=1862 Lactobacillus 0,35, р=0,001 (дети: 0,44, р=0,07;
взрослые: 0,24, р=0,01)

H. Szajewska и соавт., 2015 [36] Взрослые, дети 12 РКИ, n=1308 L. rhamnosus GG 0,49, р=0,02 (дети: 0,48, р=0,02;
взрослые: 0,48, р=0,004)

H. Szajewska и соавт., 2015 [37] Взрослые, дети 21 РКИ, n=4780 Saccharomyces 0,47, р<0,00001 (дети: 0,43,
р=0,0002; взрослые: 0,49, р=0,0002)

E. Videlock и соавт., 2012 [28] Взрослые, дети

24 РКИ, n=2817 Lactobacillus 0,56, р=0,003

8 РКИ, n=847 L. rhamnosus GG 0,40, р=0,003

7 РКИ, n=1004 Saccharomyces 0,46, р=0,23

S. Hempel и соавт., 2012 [29] Взрослые, дети
17 РКИ Lactobacillus 0,64, р=0,04

15 РКИ Saccharomyces 0,48, р<0,001

C. Parisinos и соавт., 2015 [30] Пожилые >60 лет
7 РКИ Lactobacillus 0,59, р=0,0001

3 РКИ Saccharomyces 1,31, р=0,38

S. Blaabjerg и соавт., 2017 [31] Взрослые, дети 2 РКИ, n=307 L. rhamnosus GG 0,29, р=0,0003

H. Szajewska и соавт., 2016 [38] Дети

6 РКИ, n=445 L. rhamnosus GG 0,48, р=0,02

6 РКИ, n=1653 Saccharomyces 0,43, р<0,00001

5 РКИ, n=1139 Saccharomyces 0,41, р<0,00001
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ках назначения пробиотиков по отношению к курсу основ-
ной терапии, а также длительности курса пробиотиков [52].
По всему пулу исследований выявлена более высокая частота
эрадикации H. pylori в группе с пробиотиками в сравнении с
контролем – 81,5 и 71,6% соответственно (ОР 1,14, р<0,001),
а частота побочных эффектов была вдвое меньшей – 18,9 и
39% соответственно (ОР 0,47, р<0,001). Благоприятное влия-
ние пробиотики оказывали против развития диареи 
(ОР 0,39, р<0,001), болей в животе (ОР 0,75, р=0,025), тош-
ноты (ОР 0,585, р<0,001), рвоты (ОР 0,50, р=0,005), запоров
(ОР 0,61, р<0,001) и нарушений вкуса (ОР 0,71, р=0,002). Про-
биотики достоверно повышали эффективность эрадикации
H. pylori в сочетании как со стандартной тройной терапией
(ОР 1,87), так и с квадротерапией (ОР 1,74). Сетевой анализ
по срокам применения курса пробиотиков показал эффек-
тивность для эрадикации H. pylori только при одновремен-
ном курсе с эрадикационной терапией (ОР 1,88), тогда как
проведение курса пробиотиков до или после основной те-
рапии статистической значимости не получило (ОР 1,65 и
1,38 соответственно). Кроме того, эффективность для повы-
шения эрадикации отмечена для курса проботиков ≤2 нед
(ОР 1,78) и >2 нед (ОР 1,11).

В 2 метаанализах, проведенных специально на популяции
детей с инфекцией H. pylori, также установлена эффектив-
ность применения пробиотиков в схемах эрадикационной
терапии: в метаанализе S. Li и соавт. (7 РКИ, n=508) ОР до-
стижения эрадикации составил 1,97 (р=0,157) и в более
крупном метаанализе J. Feng и соавт. (29 РКИ, n=3122) – 1,19
(р=0,004), и в обоих метаанализах отмечено достоверное
снижение частоты побочных эффектов (ОР 0,32, р=0,007 и
ОР 0,49, р<0,00001) [53, 54]. 

Анализ штаммов пробиотиков показал эффективность
препаратов на основе как Lactobacillus, так и Saccharomyces. 
В 3 метаанализах оценивалась эффективность разных штам-
мов Lactobacillus, и риск достижения эрадикации H. pylori до-
стоверно увеличивался на 16–78%, а риск развития побочных
эффектов снижался на 51–70% [55–57]. Лактобактерии были
эффективны при использовании в более высоких дозах
(≥5×109 КОЕ/сут) и при более длительных курсах (>2 нед),
штаммы L. casei и L. reuteri были более эффективны (ОР 1,33
и 1,18), чем Lactobacillus GG (ОР 1,02). В 3 метаанализах оце-
нивалась эффективность S. boulardii: ОР достижения эради-
кации достоверно возрастал на 9–13%, и снижался риск раз-
вития побочных эффектов на 53–56% [58–60].

Кроме того, проводились исследования применения пробио-
тиков в отсутствие эрадикационной терапии. В них выявлено,
что прием пробиотиков приводил к снижению показателя уре-
азного теста и даже к эрадикации H. pylori до 32% [46].

На основании объединенных доказательных данных эф-
фективности некоторые виды пробиотиков включены в
международные рекомендации по лечению H. pylori инфек-
ции Маастрихт IV в качестве адъювантной терапии для
снижения побочных эффектов эрадикационной терапии
(уровень доказательности 5, уровень рекомендации D), а
уже в рекомендациях Маастрихт V пробиотики указаны не
только с целью снижения побочных эффектов, но и для по-
вышения эффективности эрадикационной терапии (уро-
вень рекомендации слабый), в особенности штаммы Lacto-
bacillus, Bifidobacterium и S. boulardii [61, 62].

пробиотики в лечении функциональных запоров
Хронический запор является распространенным заболе-

ванием, поражающим детей и взрослых, и в подавляющем
большинстве случаев представляется как функциональный
запор [63]. Стандартное лечение включает использование
слабительных средств, но для многих пациентов оно не
обеспечивает удовлетворительного улучшения, что вызы-
вает интерес к другим терапевтическим стратегиям, в част-
ности применению пробиотиков ввиду распространенно-
сти дисбиоза. 

Нормальное время полного кишечного транзита счита-
ется 30–40 ч (до ~72 ч) [64], а частота стула в норме состав-
ляет от 3 до 21 в неделю [65]. Наиболее обоснованным ме-
ханизмом действия пробиотиков при запорах является их
способность оказывать влияние на транзитное время бла-
годаря увеличению количества короткоцепочечных жир-
ных кислот в толстой кишке, что создает более низкий уро-
вень pH и усиливает перистальтику толстой кишки. 

В ряде исследований сообщается, что применение про-
биотиков может уменьшить запоры в общей популяции за
счет ускорения транзита в толстой кишке, увеличения ча-
стоты дефекации и изменения консистенции фекалий. Наи-
более широко изученными для лечения запоров являются
организмы видов Bifidobacterium и Lactobacillus.

В ряде метаанализов РКИ показана эффективность про-
биотиков в лечении функциональных запоров. В первом ме-
таанализе E. Dimidi и соавт. (14 РКИ, n=1182) проведена де-
тальная оценка эффективности применения пробиотиков у
взрослых с функциональными запорами по всем клиниче-
ски важным исходам [66]. Так, пробиотики приводили к
значительному сокращению транзитного времени через ки-
шечник на 12,4 ч (р=0,01) по данным рентгенконтрастных и
радионуклидных методов исследования, увеличивали ча-
стоту стула на 1,3 дефекации в неделю (р<0,00001), а также
улучшали консистенцию стула (р=0,0001). При анализе
штаммов наиболее значимая положительная динамика от-
мечалась только для Bifidobacterium lactis, но не для L. casei.
В другом метаанализе C. Zhang и соавт (15 РКИ, n=1189) по-
лучены сопоставимые результаты: уменьшение транзитного
времени на 13,75 (р=0,001), увеличение частоты дефекаций
на 0,98 в неделю (р=0,001) и улучшение консистенции стула
(р=0,02) [67]. Кроме того, в серии последовательных мета-
анализов L. Miller и соавт. (11–21 РКИ, n=511–2656) из-
учалось только транзитное время по кишечнику на фоне
применения пробиотиков и также подтверждено его досто-
верное уменьшение на 38–65% (р<0,001) [68–70]. Еще в
одном систематическом обзоре у пожилых пациентов 
(9 РКИ, n=778) также показано уменьшение запоров с про-
биотиками на 10–40% [71]. 

Вместе с тем оценка эффективности пробиотиков в лече-
нии запоров у детей в большом числе метаанализов не по-
лучила доказательства [72–75].

На основании полученных данных пробиотики могут
быть использованы в сочетании с другими препаратами
при лечении хронических запоров у взрослых (уровень до-
казанности 2, степень рекомендации С) [76]. Фактические
данные не подтверждают использование пробиотиков при
лечении запоров у детей [77].

заключение
Современные знания о кишечной микробиоте изменяют

парадигму пробиотиков как источника благоприятных
микроорганизмов, применяемых в качестве терапевтиче-
ских средств. Фактически некоторые виды и штаммы про-
биотиков обладают уникальными свойствами, которые
могут учитывать специфические для штамма эффекты,
включая антимикробную активность, иммунологические
или эндокринологические эффекты, а также выработку
определенных биологически активных веществ.

Активно расширяется доказательная база по терапевтиче-
ской роли пробиотиков при различного рода желудочно-ки-
шечных расстройствах, включая инфекционную и неинфек-
ционную природу. Доказаны эффекты пробиотиков для
лечения и профилактики острой диареи на фоне острого га-
строэнтерита, особенно у детей. Наибольшую активность по-
казали некоторые пробиотические штаммы (L. rhamnosus GG,
S. boulardii) для снижения тяжести и продолжительности ост-
рой инфекционной диареи у детей. В большом пуле РКИ и ме-
таанализов подтверждена полезность пробиотиков в профи-
лактике ААД и многие штаммы Lactobacillus и Saccharomyces
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получили убедительные доказательства эффективности у
взрослых и детей. Профилактика и лечение диареи, связанной
с инфекцией C. difficile, с помощью пробиотиков также яв-
ляется многообещающей. При эрадикационной терапии ин-
фекции H. pylori пробиотики показали дополнительный эф-
фект в эрадикации и являются перспективными в снижении
побочных эффектов антибиотиков. С учетом эффектов про-
биотиков на кишечный транзит они получили доказательность
к применению при хронических функциональных запорах. 

Наибольшую клиническую значимость для лечения и
профилактики заболеваний ЖКТ получили два вида про-
биотиков – Lactobacillus и Saccharomyces, а именно штаммы
L. rhamnosus GG и S. boulardii. Кроме того, клиническая цен-
ность пробиотиков проявляется при использовании высо-
ких дозировок – не менее 109–1010 КОЕ/сут.

Доказательность применения пробиотиков в лечении за-
болеваний ЖКТ у взрослых и детей также определена в ре-
комендациях Всемирной гастроэнтерологической органи-
зации (табл. 3) [78].

Таким образом, большая доказательная база данных об
эффективности пробиотиков в лечении заболеваний ЖКТ,
связанных или не связанных с инфекцией, позволяет их
широко использовать в клинической практике. 
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2–3 в зависимости
от штамма

1–3 в зависимости
от штамма

ААД 1 1
Диарея, связанная 
с C. difficile

2–3 в зависимости
от штамма –

Эрадикация H. pylori 2 2
Функциональный запор 3 –
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введение
Возможность неинвазивной визуализации кишечника не

теряет привлекательности для гастроэнтерологов [1, 2]. Разу-
меется, любой лучевой визуализационный метод не заменяет
эндоскопическое исследование с биопсией, однако существует
ряд клинических ситуаций, касающихся как первичной диаг-
ностики, так и оценки эффективности лечения, когда компью-
терная томография (КТ), магнитно-резонансная томография
(МРТ) или традиционное рентгеноконтрастное исследование
кишечника могут дать важную информацию. В последние
годы благодаря совершенствованию технических возможно-
стей аппаратуры и проведенным клиническим исследованиям
диагностические возможности ультразвукового (УЗ) метода
позиционируются как не уступающие КТ и МРТ при ряде за-
болеваний тонкой и толстой кишки [3, 4]. Эхография устой-

чиво занимает свою диагностическую нишу вследствие уни-
кальной возможности визуализации стенки кишечника. Осо-
бое значение это имеет при воспалительных заболеваниях ки-
шечника (ВЗК) – язвенном колите (ЯК) и болезни Крона (БК),
когда необходима оценка динамики воспалительного процесса
и его осложнений в процессе лечения. Неслучайно одна из ста-
тей 2019 г. в самом авторитетном (по импакт-фактору) га-
строэнтерологическом журнале «Gastroenterology» была оза-
главлена: «Ультразвуковое исследование кишечника: больше
не Золушка среди методов визуализации» [5].

Примечательно, что наряду с ключевыми новыми направ-
лениями в УЗ-диагностике (УЗД) – контрастированием,
эластографией, интервенционными методами, которым по-
свящаются в последние годы международные рекоменда-
ции Европейской федерации общества ультразвука в меди-
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Аннотация
Цель работы – обзор современных данных о возможностях трансабдоминального ультразвукового исследования (УЗИ) в диагностике заболеваний
кишечника, а также представление собственных результатов по совершенствованию эхографической визуализации стенки тонкой и толстой кишки.
Существуют следующие основные варианты методики трансабдоминального УЗИ кишечника: 1) без какой-либо специальной подготовки, причем
исследование лучше проводить натощак, но в неотложной гастроэнтерологии возможна эхография после еды; 2) энтероклизис; 3) контрастирование
тонкой кишки; 4) ультразвуковая ирригоскопия; 5) УЗИ опорожненного от содержимого кишечника после очистки толстой кишки раствором поли-
этиленгликоля (ПЭГ), принятым внутрь (как для колоноскопии); 6) контрастирование тонкой и толстой кишки раствором ПЭГ, принятым внутрь.
Наилучшая визуализация стенки кишки отмечена при использовании двухэтапного применения ПЭГ, когда осуществляется вечерний прием поло-
вины дозы ПЭГ, утром проводится УЗИ, а затем прием второй половины ПЭГ и проведение УЗИ через 30–120 мин в зависимости от зоны интереса.
Наилучшая визуализация стенки тонкой кишки отмечается через 30–60 мин после утреннего приема ПЭГ. Для диагностики экзофитных опухолей
толстой кишки предлагается осуществлять вышеописанную методику УЗИ толстой кишки примерно через 2 ч после приема второй дозы ПЭГ.
Среди методов лучевой визуализации УЗИ должно быть 1-й линией диагностики при воспалительных заболеваниях кишечника.
Ключевые слова: ультразвуковое исследование, энтероклизис, ультразвуковое контрастирование тонкой и толстой кишки, воспалительные за-
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Abstract
The purpose of the work is to review current data on the possibilities of transabdominal ultrasound (US) in the diagnosis of intestinal diseases, as well as to present
our own results on improving the echographic visualization of the wall of the small and large intestine. The following main options for transabdominal bowel US
exist: 1) without any special preparation, and the study is best done on an fasting, but in emergency gastroenterology US may be possible after eating; 2) ente-
roclysis; 3) small intestine contrast ultrasonography; 4) bowel hydrosonography; 5) US of the bowel that was emptied from the contents of the intestine after
cleaning the colon with a solution of polyethylene glycol (PEG), taken orally (as for colonoscopy); 6) contrasting of the small and large intestine contrast ultra-
sonography with a PEG solution taken orally The best visualization of the intestinal wall was observed when using two-stage PEG application, when half dose of
PEG was taken in the evening, then an US scan was performed in the morning, and next the second half of PEG was taken and an US scan was performed in
30–120 min depending on the zone of interest. The best visualization of the wall of the small intestine is observed 30–60 minutes after the morning intake of PEG.
For the diagnosis of protruding tumors of the colon, it is proposed to carry out the above technique of US of the colon approximately 2 hours after taking the second
dose of PEG. US should be the first-line imaging method in the medical care of patients with inflammatory bowel disease.
Key words: ultrasound, enteroclysis, small and large intestinal contrast ultrasonography, inflammatory bowel disease, colon tumor.
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цине и биологии (European Federation of Societies for Ultra-
sound in Medicine and Biology – EFSUMB), значительное
внимание уделяется эхографии кишечника [6–9].

Вместе с тем на сегодняшний день УЗ-исследование (УЗИ)
кишечника не стало рутинной диагностической процедурой
в клинической практике. Одна из причин – недостаточная
информированность о возможностях этого исследования
врачей-клиницистов и специалистов УЗД. Кроме того, УЗИ
кишечника требует высокой квалификации врача и его мно-
голетнего опыта работы в УЗД патологии органов брюшной
полости. Не зря последнее положение вынесено как одно из
основных в рекомендациях EFSUMB [6].

Цель работы – обзор современных данных о возможно-
стях трансабдоминального УЗИ в диагностике заболеваний
кишечника, а также представление собственных результа-
тов по совершенствованию эхографической визуализации
стенки тонкой и толстой кишки.

Методика Узи
Существуют следующие основные варианты методики

трансабдоминального УЗИ кишечника: 
1) без какой-либо специальной подготовки, причем ис-

следование лучше проводить натощак, но в неотложной га-
строэнтерологии возможна эхография после еды; 

2) энтероклизис; 
3) контрастирование тонкой кишки; 
4) УЗ-ирригоскопия; 
5) УЗИ опорожненного от содержимого кишечника после

очистки толстой кишки раствором полиэтиленгликоля
(ПЭГ), принятым внутрь (как для колоноскопии); 

6) контрастирование тонкой и толстой кишки раствором
ПЭГ, принятым внутрь [2, 10].

Для обзорного осмотра используется конвексный датчик
частотой 3,5–5,0 МГц, для детального исследования кишеч-
ной стенки – линейный датчик частотой 7,0–15 МГц. В норме
толщина стенки кишки не превышает 2 мм [6]. Это правило,
прежде всего, касается случаев применения высокочастот-
ного датчика. Патологической толщиной стенки обычно
считается превышение величины, равной 3 мм. При исполь-
зовании абдоминального конвексного датчика 3,5–5,0 МГц
это граничное патологическое значение может составлять 
4 мм. Нормальная стенка кишки имеет схожую для всего же-
лудочно-кишечного тракта пятислойную структуру, в кото-
рой, считая от полости органа, различают поверхностный
(пограничный) эхогенный слой, затем – гипоэхогенный, со-
ответствующий слизистой оболочке, далее – подслизистый
слой (эхогенный), мышечный (гипоэхогенный) и серозный
(эхогенный); рис. 1. В норме форма мезентериальных лим-
фатических узлов (ЛУ) овальная, продолговатая или U-об-
разная, эхогенность – низкая или умеренная, максимальный
продольный размер до 17 мм, поперечный – до 4 мм [6]. По
нашему опыту у практически здоровых людей визуализация
нормальных или слегка увеличенных ЛУ возможна длитель-
ное время после перенесенных бактериальных острых ки-
шечных инфекций. Причины патологического увеличения

мезентериальных ЛУ многочисленные [10]. Максимальный
диаметр тонкой кишки у здорового человека не превышает
2,5 см. Максимальный диаметр ободочной кишки определен
в 5 см [6], но размер слепой кишки может превышать это
значение на 1 см.

Узи кишечника без специальной подготовки
Без специальной подготовки, как составная часть обычного

трансабдоминального УЗИ органов брюшной полости
натощак, эхография кишечника применяется в клинической
практике наиболее часто. УЗИ осуществляют при положении
пациента лежа на спине [2, 6]. Исследование нежелательно
проводить в ближайшие сутки после колоноскопии или ир-
ригоскопии. Для оценки кровотока период голодания должен
быть не менее 6 ч, для изучения моторики – ночь перед ис-
следованием.

В неотложной гастроэнтерологии УЗИ проводят незави-
симо от приема пищи. Подозрение на кишечную непрохо-
димость является в настоящее время общепринятым пока-
занием для УЗИ.

При наличии опухоли или выраженного воспаления
кишки определяется значительное утолщение ее стенки, что
позволяет визуализировать «симптом поражения полого
органа» (СППО), т.е. своеобразную структуру с эхогенным
центром и гипоэхогенной периферией. Термин СППО был
введен в русскоязычной литературе З.А. Лемешко, за рубе-
жом используется аналогичное обозначение как «симптом
псевдопочки», «мишени» или «кокарды» [2, 10–12].

При раке ободочной кишки СППО выявляется локально в
месте опухоли (рис. 1–3). Обычно при наличии инфильтра-
тивного роста опухоли ее удается обнаружить почти у всех
пациентов с Т3–Т4 (по классификации TNM), примерно в 
1/3 случаев – при Т2. В начальной стадии рака (Т1) этот 
УЗ-симптом не может быть положительным, за исключением
случаев ЯК, на фоне которого развился рак толстой кишки.

СППО является неспецифическим симптомом, он наблю-
дается не только при раке, лимфоме и доброкачественных
опухолях тонкой и толстой кишки, но и в случае ее острого
или хронического воспаления. Это касается ЯК, БК, псев-
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Рис. 1. Схематическое изображение слоев стенки желудочно-
кишечного тракта. 

Примечание. 1 – поверхностный (по-
граничный) эхогенный слой; 2 – гипо -
эхогенный слой, соответствующий
слизистой оболочке; 3 – подслизи-
стый слой (эхогенный); 4 – мышечный
(гипоэхогенный) слой; 5 – серозный
слой (эхогенный); вертикальная
стрелка на схеме соответствует пра-
вильному определению толщины ки-
шечной стенки.

5

4

3
2
1

Таблица 1. Шкала B. Limberg (1999 г.) определения степени вас-
куляризации стенки кишки для оценки активности ВЗК (БК, яК)

Степень Характеристика

0 Стенка кишки ≤4 мм, васкуляризация 
не визуализируется

1 Имеется утолщение стенки кишки, васкуляризация 
не визуализируется

2 Имеется утолщение стенки кишки, васкуляризация 
в виде коротких линий

3 Имеется утолщение стенки кишки, васкуляризация
в виде длинных линий

4 Имеется утолщение стенки кишки, васкуляризация 
в виде длинных линий, захватывающих брыжейку

Таблица 2. Шкала УЗ-оценки активности яК японских авторов 
(J. Hata и соавт., 1992; K. Kinoshita и соавт., 2019; S. Omotehara 
и соавт., 2019 [15–17]) 

Степень Характеристика
1 Нормальная толщина кишечной стенки (<4 мм)

2 Стенка кишки утолщена, подслизистый слой 
без гипоэхогенных изменений

3 Кишечная стенка утолщена, потеря ее стратификации
(дифференцировки слоев)

4

Кишечная стенка утолщена, потеря ее стратификации
(дифференцировки слоев), а также неравномерная 
толщина слизистой оболочки или на ее поверхности

небольшие высокоэхогенные участки, соответствующие
изъязвлению

Х Визуализация сегмента кишки невозможна
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домембранозного колита и других случаев воспалительных
изменений стенки кишки, приводящих к ее утолщению 
(см. рис. 1–3) [7, 10]. При ЯК поражение кишечника распро-
страняется от прямой кишки проксимально (вверх), утол-
щение кишечной стенки определяется на значительном
протяжении, отражая тяжесть заболевания. Характерной
особенностью БК являются сегментарность поражения
кишки и вовлечение илеоцекальной области, что опреде-
ляется при УЗИ (см. рис. 1–3).

Методика и анатомия УЗИ тонкой и толстой кишки до-
статочно детально описана [2]. Тонкая кишка обычно ак-
тивно перистальтирует, в толстой кишке перистальтика в
реальном масштабе времени незаметна, визуализируются
гаустры и движение кишечного содержимого.

При УЗИ кишечника учитываются 3 группы признаков: 
1) кишечная стенка (толщина, стратификация по слоям,

протяженность, локализация); 
2) функция (диаметр просвета, содержимое, изменение

при компрессии датчиком, перистальтика); 
3) прилежащие структуры (абсцесс, свищи, мезентери-

альная жировая ткань, ЛУ, свободная жидкость) [13].
Усиление стратификации (дифференцировки), т.е. улуч-

шение визуализации слоев стенки кишки наблюдается при
острых инфекциях, БК и ЯК с невысокой активностью,
редко при ишемии. Противоположное изменение этого па-
раметра, т.е. утрата стратификации, всегда с утолщением
стенки, имеет место при псевдомембранозном колите, ост-
рых инфекциях, ЯК и БК с высокой активностью, ишемии
и злокачественных опухолях. 

Отек слизистой оболочки тонкой кишки возможен при
достаточно большом спектре заболеваний: тонкокишечной
непроходимости, завороте и сдавлении кишки, врожденном
ангионевротическом отеке, инфекционном гастроэнтерите,
тонкокишечной ишемии, мезентериальном венозном тром-

бозе, перитоните, васкулите, целиакии, химиотерапии, опу-
холевой инфильтрации и другой патологии, сопровождаю-
щейся вовлечением брыжейки [14].

«Белая» кишка, т.е. ее эхогенная стенка наблюдается при
болезни Уиппла, а также инфекции, вызванной Mycobacte-
rium avium у больных ВИЧ, при целиакии и лимфатическом
отеке вследствие различных причин.

Асимметричное гипоэхогенное утолщение возможно при
опухоли, дивертикулите, язве и редко при БК [13].

При ЯК и БК для УЗ-оценки активности воспалительного
процесса в стенке кишки используется шкала B. Limberg
(1999 г.), которая учитывает толщину кишечной стенки и
выраженность допплеровского кровотока в режиме цвето-
вого картирования [1, 7]. Чем больше значение по шкале
Limberg (от 2 до 4-й степени), тем интенсивнее кровоток и
значительнее выражено воспаление стенки кишки.

Японскими авторами предложена УЗ-шкала состояния
кишечной стенки для оценки тяжести ЯК (табл. 2) [15–17].
Предусмотрена характеристика «Х» в случаях невозможно-
сти визуализации сегмента кишки. В ходе проведенного
многоцентрового исследования авторами было установ-
лено, что в большинстве случаев наблюдается корреляция
УЗ и эндоскопической степени активности. Таким образом,
1-я степень по УЗ-данным соответствует эндоскопической
ремиссии, 2-я – легкой активности, 3-я – умеренной, 4-я –
высокой активности ЯК [16, 17]. Наш опыт показывает, что
такая характеристика, как «наличие на поверхности слизи-
стой оболочки небольших эхогенных участков, соответ-
ствующих изъязвлению», является неоднозначной, сложна
для интерпретации и переоценка этого симптома может
приводить к диагностическим ошибкам – ложноположи-
тельной диагностике.

В настоящее время убедительно доказана возможность
оценки при УЗИ динамики активности воспалительного
процесса у пациентов с ВЗК [18, 19]. Среди методов лучевой
визуализации УЗИ должно быть 1-й линией диагностики
при ВЗК.

Хотя УЗ-признаки изменений кишки при ее структурной
патологии обнаруживаются достаточно часто, эхографиче-
ская симптоматика заболеваний кишечника обычно не яв-
ляется патогномоничной и высокоспецифичной. В то же
время комбинация симптомов позволяет предположить
иногда даже достаточно редкую патологию. Так, например,
при целиакии можно обнаружить: 
1) в тощей кишке – уплощение, иногда весьма выражен-

ное, складок Керкринга и увеличение между ними рас-
стояния; в дистальном отделе подвздошной кишки – 

Рис. 2. Эхограмма слепой кишки в норме: а – символом (>) ука-
зана слепая кишка, стрелками – подвздошная кишка; б – увели-
ченное изображение фрагмента той же эхограммы слепой кишки,
толщина стенки равна 0,9 мм. 

Примечание. 1 – поверхностный (пограничный) эхогенный слой; 
2 – слизистая оболочка; 3 – подслизистый слой; 4 – мышечный слой;
5 – сероза; толщина стенки кишки составляет 0,9 мм, указана мар-
керами (+).

а

б

Рис. 3. Болезнь Крона с локализацией в нисходящей ободочной
кишке, высокая активность. 

Примечание. 1 – поверхностный (пограничный) эхогенный слой; 
2 – слизистая оболочка; 3 – подслизистый слой; 4 – мышечный слой;
5 – сероза; 6 – общая толщина стенки кишки равна 8 мм; 7 – эхо-
генный тонкий (1 мм) просвет кишки.
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ее «еюнализацию», т.е. появление в ней четко выражен-
ных циркулярных складок; 

2) умеренное расширение тонкой кишки более 25 мм,
сначала тощей, затем – подвздошной; 

3) натощак имеется повышенное количество жидкости в про-
свете тонкой кишки и ее усиленная перистальтика, из-за
чего этот признак получил название «феномен стиральной
машины»; 

4) утолщение кишечной стенки более 2 мм, встречается у
1/4–1/2 пациентов и связано с гипоальбуминемическим
отеком или васкулитом; 

5) «вельветоподобное» утолщение кишечной стенки более 2 мм; 
6) увеличение брыжеечных ЛУ с переднезадним (попереч-

ным) размером более 5 мм, встречается не реже чем у 
1/2 больных, количество ЛУ в брыжейке более 10, (длина
ЛУ может доходить до 17 мм, форма ЛУ продолговатая и
эхогенность невысокая; мелкие ЛУ могут быть округлые;
если ЛУ округлый и размер превышает 17 мм, можно пред-
полагать наличие ассоциированной с целиакией Т-клеточ-
ной лимфомы); 

7) незначительный асцит, признак определяется обычно
при тяжелой мальабсорбции с гипоальбуминемией;
также возможен выпот в полости перикарда; 

8) увеличение объема желчного пузыря (более 25 мл), не-
редко со сладжем; 

9) возможен стеатоз печени, для которого нет обычных при-
чин, т.е. избыточной массы тела, злоупотребления алко-
голем или воздействия других гепатотоксичных веществ; 

10) небольшая селезенка; 
11) расширение верхней брыжеечной артерии (до 8–11 мм)

и воротной вены (до 13–17 мм) [8, 10]. 
Первые 7 из вышеперечисленных признаков возможны

при ВИЧ-энтеропатии и аутоиммунной энтеропатии.

Энтероклизис
В настоящее время достаточно широкое применение,

прежде всего за рубежом, при КТ и МРТ получила методика
энтероклизиса. Методика заключается во введении через 
1,5-метровый тефлоновый назоеюнальный зонд диаметром
3,1/2,1 мм жидкости, которая позволяет контрастировать
тонкую кишку. Контроль за локализацией зонда осуществ-
ляется по изображению на экране флюороскопа. В классиче-
ском варианте методика КТ-энтероклизиса осуществляется
следующим образом. Через зонд вводят 1500 мл стандарт-
ного раствора ПЭГ сначала вручную шприцем емкостью 
60 мл, а затем непрерывно инфузоматом, сначала со скоро-
стью 150 мл/ч, затем – 200 мл/ч. По другому варианту мето-
дики используется 2000 мл 0,5% водного раствора метилцел-
люлозы. Перед началом исследования пациенту вводят в

стандартной дозировке спазмомиолитик N-бутилскопола-
мин, который предупреждает спазмирование кишечника,
обеспечивает равномерное растяжение тонкой кишки и
уменьшает возможное ощущение дискомфорта у пациента.
После начала инфузии раствора в кишку проводится КТ,
причем вводится контраст (Ultravist 370; Schering AG, Berlin,
Германия) и сканирование осуществляется в течение 
70 с после введения контраста. В среднем методика КТ-энте-
роклизиса требует около 15–25 мин, лучевая нагрузка состав-
ляет 8 mSV. Аналогичное время исследования необходимо
при МРТ-энтероклизисе. При такой методике оцениваются
толщина слизистой оболочки и стенки кишки, трансмураль-
ные язвы при БК, увеличенные регионарные ЛУ, стриктуры
и престенотические расширения [20].

Неудобство энтероклизиса заключается в постановке
зонда и технических проблемах при инфузии раствора ПЭГ.

Методика энтероклизиса была заимствована из КТ и
МРТ для УЗ-метода в отдельных исследованиях, причем
контроль за местоположением зонда осуществлялся по эхо-
графическому изображению кишки, что позволило избе-
жать радиационного воздействия. В клинической практике
эта методика у нас и за рубежом почти не используется [19].

тонкокишечное контрастирование
Более прогрессивным и наиболее популярным в зарубеж-

ных исследованиях вариантом УЗИ тонкой кишки является
методика тонкокишечной контрастной ультрасонографии
(small intestine contrast ultrasonography – SICUS), которая
была предложена итальянскими исследователями почти 
20 лет назад [21]. Пациент не должен принимать пищу
перед исследованием в течение ночи или 6 ч. Согласно ме-
тодике SICUS пациент натощак самостоятельно принимает
внутрь 250–500 мл раствора ПЭГ, обычно используемого
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Рис. 4. Эхограмма поперечной ободочной кишки в норме после
приема ПЭГ внутрь.

Примечание. Стрелками указаны гаустры; * – контрастированный
просвет кишки.

Рис. 5. Диффузный полипоз: а – исследование сигмовидной кишки
без подготовки, идентификация полипов невозможна; б – осуществ-
лено пероральное контрастирование кишечника раствором ПЭГ, у
того же пациента в сигмовидной кишке визуализируется множество
полипов с кровотоком.

а

б
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при подготовке к колоноскопии. Отдельные авторы пред-
лагают принимать внутрь 750 мл раствора ПЭГ, другие –
800, 1000 и даже 2000 мл.

Исследование по методике SICUS осуществляется с 15-ми-
нутным интервалом до эвакуации раствора из тонкой
кишки. Длительность исследования составляет около 
30 мин. По данным литературы такая методика благодаря
своей простоте используется в абсолютном большинстве
УЗИ тонкой кишки за рубежом и позволяет значительно
улучшить визуализацию кишечной стенки [22]. Применение
SICUS позволяет получить более качественное изображение
кишечной стенки, а также в определенной степени стандар-
тизировать исследование, что необходимо при оценке диа-
метра кишки, ее перистальтики и тонуса [4].

Метаанализ, опубликованный еще в 2008 г., показал, что
точность диагностики ВЗК при использовании УЗИ, КТ и
МРТ кишечника не имеет существенных отличий [3]. Крите-
рий УЗ-оценки патологии включал только утолщение стенки
кишки более 4 мм. За последнее десятилетие разработаны
более результативные методики УЗИ, КТ и МРТ кишечника,
однако возможности перечисленных методов считаются близ-
кими [4]. Метаанализ 2016 г. установил, что SICUS при БК яв-
ляется точным и информативным методом, позволяющим
оценить локализацию, протяженность, толщину воспаленной
стенки кишки и такие осложнения заболевания, как стрик-
тура, престенотическое расширение, абсцесс и свищ [23].

Уз-ирригоскопия
При УЗ-ирригоскопии через прямую кишку вводят жид-

кость и после этого осуществляют трансабдоминальное ис-
следование. Такая методика известна с 1980-х годов [12, 24].
В классическом варианте после приема слабительного в
прямую кишку инсталлируют клизмой 1500 мл воды, при-
чем предварительно внутривенно вводят миоспазмолитик,
например, 20 мг скополамина-N-бутилбромида. Жидкость
для введения per rectum при УЗ-ирригоскопии предлагалась
различная – вода, физиологический раствор хлорида нат-
рия, специальная диагностическая среда и проч. Методика
использовалась в ряде случаев, позволила улучшить визуа-
лизацию кишечной стенки, однако широкого применения
в практике и в научных исследованиях не нашла [10]. Веро-
ятно, это связано со значительными техническими трудно-
стями выполнения для пациента и необходимостью в до-
полнительном медицинском персонале.

тонкокишечное и толстокишечное
контрастирование пероральным приемом пЭГ

Еще в 1989 г. японский специалист Noboru Hirooka и
соавт. предложили осуществлять УЗИ толстой кишки после
приема внутрь 900 мл деаэрированной воды с сорбитом.
Предварительно выполнялось опорожнение кишечника
после приема слабительных средств. Авторы продемон-
стрировали повышение диагностических возможностей
УЗД патологии ободочной кишки [25].

Более перспективным подходом представляется исследова-
ние кишечника после применения per os раствора ПЭГ в со-
ответствии с правилами подготовки к колоноскопии. В этом
случае удается визуализировать как тонкую, так и толстую
кишку, причем не только переднюю, как обычно при исследо-
вании натощак, но и заднюю кишечную стенку [2, 10]. Кроме
высокого качества изображения толстой кишки, получаемого
при пероральной подготовке, по нашему опыту, пациенты до-
статочно хорошо привержены такому варианту диагностики.

Предлагаемая методика фактически представляет расши-
ренный вариант описанного выше контрастирования тон-
кой кишки с дополнительным осмотром толстой кишки, т.е.
соответствует не SICUS, а SLICUS (small and large intestine
contrast ultrasonography).

Методика основана на стандартной двухэтапной схеме
подготовки к колоноскопии. Вечером накануне исследова-

ния пациент должен принять внутрь первую половину дозы
ПЭГ, растворенного в 1–2 л жидкости в соответствии с ин-
струкцией по применению препарата. Нами использовался
препарат Мовипреп («Такеда», Япония), или макрогол 3350
(ПЭГ). Противопоказания к применению препарата соот-
ветствуют указанным в инструкции и включают, в частно-
сти, токсический мегаколон и кишечную непроходимость.
Затем пациент должен явиться утром натощак на УЗИ ки-
шечника, после чего принимает вторую половину дозы,
затем исследование повторяется через 30–120 мин в зави-
симости от зоны интереса.

Таким образом, этапы УЗИ по методике тонко- и толсто-
кокишечного контрастирования пероральным ПЭГ (SLICUS)
следующие:
I. Исследование тонкой и ободочной кишки с оценкой вы-

шеописанных параметров без подготовки натощак или
после еды до приема ПЭГ. Обычно этот этап является со-
ставной частью эхографии органов брюшной полости.
Следует оценить анатомию и вышеописанные параметры
кишки.

II. Вечерний (примерно в 19–20 ч) прием половинной дозы
ПЭГ. При этом в случае применения Мовипрепа осу-
ществляется растворение первой половины дозы в 
1 л воды и дополнительный прием 0,5 л приемлемой (раз-
решенной) жидкости (вода, чай, прозрачные негазиро-
ванные напитки, некислый сок без мякоти, например бе-
резовый, яблочный, светлый виноградный). Применять
очистительные клизмы необходимости нет. Для этого и
всех последующих этапов пациент должен следовать ин-
струкции: при позыве на дефекацию следует быть гото-
вым беспрепятственно опорожнить кишечник.

III. Утром натощак пациент является на УЗИ кишечника,
который должен быть произвольно опорожнен. Следует
учитывать, что для диагностики ВЗК и диффузных из-
менений кишки или сегментов кишки этот этап иссле-
дования является основным, поэтому требуется тща-
тельная оценка стенки кишки. Значения толщины
стенки кишки и ее характеристики (кровоток, страти-
фикация) следует оценивать на этом этапе или на самом
начальном этапе исследования (I), если тогда визуали-
зация была хорошей.

IV. Незамедлительно после выполнения III этапа обследуе-
мый должен принять вторую дозу ПЭГ.

V. Через 30 мин после приема второй дозы ПЭГ УЗИ кишеч-
ника повторяют. Основное внимание уделяется тонкой
кишке. Как правило, в начале исследования заполнена
преимущественно тощая кишка, к концу исследования
заполняется в большей степени подвздошная кишка.

VI. Через 60–180 мин после приема второй дозы ПЭГ УЗИ
кишечника осуществляют вновь. Основное внимание
при эхографии уделяется ободочной кишке. Исследова-
ние осуществляется при положении пациента лежа на
спине, а также на левом боку. В последнем случае суще-
ственно улучшается УЗ картина поперечной, нисходя-
щей и сигмовидной кишки. С визуализацией восходя-
щей кишки проблем обычно не возникает.

Использование контрастирования раствором ПЭГ позво-
ляет существенно улучшить осмотр стенки кишки (рис. 4).
Уже после начального этапа подготовки (очистки кишеч-
ника) нередко становится доступной визуализация ЛУ, рас-
положенных позади кишки, а после заполнения ее раство-
ром ПЭГ такой осмотр существенно облегчается.

После контрастирования раствором ПЭГ ободочной
кишки локальные изменения стенки кишки, прежде всего
экзофитные опухолевые образования, которые ранее мас-
кировались кишечным содержимым (рис. 5), а также сте-
нотические участки определяются достаточно убедительно.
В то же время из-за растяжения кишки диффузные воспа-
лительные изменения ее стенки визуализируются хуже, так
как ее толщина уменьшается.



На этапе первичного осмотра без наполнения кишки рас-
твором ПЭГ в процессе дифференциальной диагностики
полипов и локального пристеночного расположения ки-
шечного содержимого, что нередко является существенной
проблемой, следует использовать допплеровское картиро-
вание, лучше направленное энергетическое, которое вы-
являет воспроизводимый кровоток в опухоли.

Важной особенностью методики с ПЭГ является ее отно-
сительно физиологичный характер, что позволяет изучать
функциональные характеристики и влияние фармакологи-
ческих средств на моторику кишки.

При ограниченном количестве исследований обязатель-
ным является УЗИ кишечника на III этапе (утром до приема
второй дозы ПЭГ) и, как минимум, требуется еще одно ис-
следование через 60–120 мин. Если особый интерес пред-
ставляет тонкая кишка, повторное УЗИ следует проводить
через 30–60 мин после приема второй дозы ПЭГ. В случае,
когда необходимо детальное изучение ободочной кишки,
повторное УЗИ желательно осуществить через 60–120 мин
после приема второй дозы ПЭГ.

Кроме стандартных противопоказаний к применению
ПЭГ ограничениями методики SLICUS являются ожирение
пациента и индивидуальные особенности желудочно-ки-
шечной эвакуации. Для нивелирования последнего
ограничения следует оценивать эвакуацию жидкости из же-
лудка, наличие контраста в тонкой кишке и в ряде случаев
осуществлять УЗИ ободочной кишки через 3–4 ч после
приема второй дозы ПЭГ.

заключение
Таким образом, УЗИ является в настоящее время востре-

бованным методом диагностики и оценки эффективности
лечения заболеваний кишечника. Использование перораль-
ного контрастирования ПЭГ расширяет возможности УЗ-вы-
явления изменений кишечной стенки.
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введение
Анемии – группа заболеваний, характеризующихся

уменьшением количества циркулирующих эритроцитов
и/или гемоглобина (Hb) в единице объема крови ниже нор-
мального для данного возраста и пола.

В соответствии с рекомендациями Всемирной организации
здравоохранения (ВОЗ), критерием анемии является сниже-
ние концентрации Hb до уровня менее 110 г/л для детей,
менее 120 г/л – для женщин (во время беременности – менее
110 г/л), менее 130 г/л – для мужчин. По степени тяжести раз-
личают анемию легкую (уровень Hb крови выше 90 г/л), сред-
ней тяжести (Hb 70–89 г/л) и тяжелую (Hb<70 г/л) [1–3].

В клинической практике чаще всего встречается хрони-
ческая железодефицитная анемия – ЖДА (80–95% всех слу-
чаев анемии) – болезненное состояние, обусловленное на-
рушением синтеза Hb вследствие дефицита железа (ДЖ). 
В Международной классификации болезней соответствует
рубрике D50 – Железодефицитная анемия.

По данным ВОЗ, ЖДА имеется более чем у 2 млрд человек
по всему миру, большая часть из которых – женщины и
дети. В развитых странах Европы и на территории России
около 12% женщин фертильного возраста страдают ЖДА,
а скрытый ДЖ наблюдается почти у 1/2 данной категории
женщин [1, 3–7]. Дети заболевают реже взрослых [8].

Наиболее часто с проблемой ЖДА встречаются в амбу-
латорной практике терапевт, врач общей практики (семей-
ный врач), гематолог и акушер-гинеколог женской консуль-
тации [9].

Нередко ЖДА встречается и в практике гастроэнтеро-
лога, поскольку практически любое поражение желудочно-
кишечного тракта (ЖКТ), которое вызывает дефект слизи-
стой оболочки, может кровоточить достаточно, чтобы
вызвать скрытое кровотечение, соответственно, быть при-
чиной хронической кровопотери и в конечном итоге при-
вести к развитию ЖДА [10, 11]. Эндоскопическая оценка
пациентов с ЖДА показывает, что почти 2/3 пациентов
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Аннотация
Анемии – группа заболеваний, характеризующихся уменьшением количества циркулирующих эритроцитов и/или гемоглобина в единице объема
крови ниже нормального для данного возраста и пола. Чаще (80–95% всех анемий) в реальной клинической практике встречается хроническая же-
лезодефицитная анемия (ЖДА). ЖДА нередко встречается в практике гастроэнтеролога и у пациентов хирургических отделений. В представленном
обзоре обсуждаются наиболее значимые аспекты диагностики и лечения ЖДА в практике гастроэнтеролога и хирурга. Парентеральные препараты
железа показаны в тех случаях, когда есть противопоказания к применению пероральных препаратов или они неэффективны. В хирургической
практике (при необходимости быстрого восполнения железа в организме) и в гастроэнтерологии (язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной
кишки, указания в анамнезе на оперативные вмешательства на желудочно-кишечном тракте, болезнь Крона, язвенный колит, синдром мальаб-
сорбции) парентеральные препараты железа рассматриваются в качестве препаратов выбора. Результаты многочисленных международных и рос-
сийских исследований свидетельствуют об эффективности и безопасности железа (III) гидроксида олигоизомальтозата в качестве препарата вы-
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Abstract
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имеют поражения ЖКТ, которые, как считается, могут вы-
зывать скрытое кровотечение [12].

В стационаре ЖДА часто встречается у пациентов хирур-
гических отделений. Так, в метаанализе 18 крупных обсер-
вационных исследований, охватывающих более 650 тыс. хи-
рургических пациентов, показано, что средняя
распространенность дооперационной анемии составляет
около 35%, варьируя от 10,5 до 47,9% [13]. Частота ЖДА
была выше, чем среди населения в целом, и при этом наблю-
дались заметные различия в распространенности доопера-
ционной анемии в зависимости от типа и профиля хирур-
гического вмешательства и популяций пациентов.

Часто при обсуждении разных аспектов диагностики и
лечения ЖДА можно столкнуться с позицией, что про
ЖДА «все давно и хорошо известно». Подобная точка зре-
ния обычно встречается лишь по отношению к артериаль-
ной гипертензии. Однако проблема артериальной гипертен-
зии по-прежнему сохраняет свою актуальность. И в
отношении ЖДА в реальной клинической практике в силу
разных причин не учитываются возможные «подводные
камни, рифы и мели», недооценка которых может при-
внести определенные сложности в диагностике и лечении.

причины развития Жда
Все анемии являются вторичными и обычно представляют

собой проявление основного заболевания. Наличие анемии
всегда указывает на какое-то расстройство в организме. По-
этому, даже ставя на первое место в диагнозе ЖДА, следует
помнить о необходимости поиска ее этиологии.

Известно, что основными причинами развития ЖДА яв-
ляются:
• Хронические кровопотери разной локализации: маточные

(обильные менструации, дисфункциональные маточные
кровотечения), желудочно-кишечные (при рефлюкс-эзофа-
гите, эрозивно-язвенных заболеваниях желудка, опухолях
желудка и толстой кишки, болезни Крона, язвенном колите,
гельминтозах, дивертикулитах, кровоточащем геморрое),
носовые, почечные (при гломерулонефрите, мочекаменной
болезни, опухолях), десневые, в замкнутые полости и ткани
(изолированный легочный гемосидероз, внематочный эн-
дометриоз).

• Повышенная потребность в железе: беременность, лакта-
ция; интенсивный рост в пубертатный период; преклимак-
терический период; при лечении макроцитарной (В12-де-
фицитной) анемии витамином В12.

• Алиментарная недостаточность. Недостаточное поступ-
ление железа с пищей (например, при голодании, вегета-
рианстве и веганстве) в основном за счет нехватки мясных
продуктов не восполняет его потери вследствие разруше-
ния эритроцитов.

• Нарушение всасывания железа: энтериты разного генеза;
синдром мальабсорбции; послеоперационные состояния
(резекция желудка с выключением двенадцатиперстной
кишки, резекции тонкой кишки), прием лекарственных
препаратов, угнетающих всасывание железа; поступление
с пищей продуктов с высоким содержанием фитатов или
фенольных соединений.

• Нарушение транспорта железа (гипопротеинемии разного
генеза).
Большое разнообразие факторов, лежащих в основе раз-

вития ЖДА, делает проблему их дифференциальной диаг-
ностики междисциплинарной, что требует от врачей раз-
ных специальностей квалифицированного умения и
навыков выявления причины анемии [14–16]. При этом не-
обходимо отметить, что наличие отягощенного гинеколо-
гического анамнеза не исключает необходимости поиска и
других причин потери железа у женщин. Так, кровопотери
из ЖКТ – вторая по частоте причина ДЖ у женщин и пер-
вая – у мужчин [17–20]. В этой связи у мужчин и женщин в
постменопаузе в диагностическом стандарте особое внима-

ние уделяется оценке состояния ЖКТ и поиску возможного
источника скрытого кровотечения [11, 12, 21].

диагностика дЖ и Жда
В настоящее время выделяют предрасположенность (при

наличии факторов риска) и три стадии ДЖ: прелатентный,
латентный и ЖДА [22].

Прелатентный дефицит характеризуется снижением тка-
невых запасов железа без уменьшения его расходования на
эритропоэз, его можно предполагать при наличии у паци-
ента факторов, способствующих недостаточному поступ-
лению железа в организм или его повышенному расходу.
Клинических проявлений эта стадия не имеет. Единствен-
ным лабораторным критерием этой стадии является сни-
жение уровня ферритина в сыворотке крови (<20 мкг/л).

Латентный ДЖ рассматривается как функциональное
нарушение и составляет 70% всех железодефицитных со-
стояний. Латентный дефицит наблюдается при полном ис-
тощении запасов железа в депо, при отсутствии клиниче-
ских признаков анемического синдрома. Однако при этом
в клинической картине уже могут отмечаться разные симп-
томы гипосидероза или сидеропенического синдрома:
• сухость кожи, трещины на поверхности кожи рук и ног, в

углах рта (ангулярный стоматит);
• глоссит, сопровождающийся атрофией сосочков, болез-

ненностью и покраснением языка;
• ломкость, истончение, расслоение, деформация ногтей

(койлонихии), которая в том числе может иметь ложкооб-
разную форму;

• выпадение волос и раннее их поседение;
• извращение вкуса (pica chlorotica): пациенты едят мел,

уголь, глину, золу и/или сырые продукты – крупы, мясной
фарш, тесто;

• пристрастие к необычным запахам: керосина, мазута, бен-
зина, ацетона, гуталина, нафталина, выхлопных газов
машин, – которое полностью проходят на фоне приема пре-
паратов железа;

• дисфагия (затруднение глотания твердой и сухой пищи).
Сидеропенический синдром обусловлен тканевым ДЖ, ко-

торое играет важную роль в качестве кофермента многих ме-
таболических процессов в разных органах и тканях. причем
особенно страдают эпителиальные ткани, нуждающиеся в
быстром обновлении, включая кожу и слизистые оболочки.

Уровень Hb при латентном ДЖ остается нормальным, в
связи с чем это состояние часто остается нераспознанным. Вме-
сте с тем в общем анализе крови уже могут отмечаться сниже-
ние среднего содержания (mean corpuscular hemoglobin – МСН)
и средней концентрации (mean corpuscular hemoglobin concent-
ration – MCHC) Hb в эритроците, изменение среднего объема
эритроцитов (mean corpuscular volume – MCV), их размеров,
формы и окраски (анизоцитоз, пойкилоцитоз, анизохромия).
В биохимическом анализе крови возможны снижение сыворо-
точного ферритина и сывороточного железа, повышение
общей железосвязывающей способности сыворотки.

Таким образом, желательно и возможно диагностировать
ДЖ на прелатентной и латентной стадии, однако это тре-
бует тщательного сбора анамнеза и знания диагностических
маркеров в общем и биохимическом анализах крови.

В соответствии с Федеральными клиническими рекомен-
дациями скрининг для выявления анемии начиная с подро-
сткового возраста необходимо проводить у всех неберемен-
ных женщин каждые 5–10 лет в течение всего детородного
возраста. Ежегодному скринингу подлежат женщины с фак-
торами риска развития ЖДА (обильная кровопотеря при
менструации или иной природы, недостаточное потребле-
ние железа и предшествующий диагноз ЖДА) [23, 24].

При проведении скрининга в популяции с низкой рас-
пространенностью ЖДА и с отсутствием тяжелых форм за-
болевания следует ориентироваться не на данные анамнеза
и клинические проявления (признаки анемии и сидеропе-
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нии), а на изменения лабораторных показателей: Hb, гема-
токрит, цветовой показатель, MCV, МСH, МСНС.

Биохимические показатели (сывороточное железо, общая
железосвязывающая способность сыворотки, сывороточ-
ный ферритин, коэффициент насыщения трансферрина
железом), как обладающие высокой специфичностью в вы-
явлении ДЖ, рекомендуется использовать только для под-
тверждения диагноза, установленного на основании других
тестов (например, гематологических) [8, 23, 24].

Рекомендации по гастроэнтерологическому
обследованию пациентов с Жда

В практических рекомендациях Американской гастроэн-
терологической ассоциации (2020 г.) основное внимание
уделяется первичной желудочно-кишечной оценке хрони-
ческой ЖДА [12].

У пациентов с анемией при определении уровня ферри-
тина для диагностики ДЖ рекомендуется использовать по-
роговое значение <45 вместо <15 мкг/л (сильная рекомен-
дация, высокое качество доказательств).

Мужчинам и бессимптомным женщинам в постмено-
паузе с ЖДА рекомендуется проводить верхнюю и нижнюю
эндоскопию, а не выбирать стратегию наблюдения без про-
ведения эндоскопии (сильная рекомендация, доказатель-
ство среднего качества).

Бессимптомным женщинам с ЖДА в пременопаузе реко-
мендуется проводить верхнюю и нижнюю эндоскопию, а не
выбирать стратегию эмпирического проведения замести-
тельной терапии препаратами железа (условная рекоменда-
ция, доказательство среднего качества). При отказе паци-
ентов с ЖДА от проведения эндоскопии, особенно у лиц
молодого возраста, с высокой вероятностью других причин
развития ЖДА и низкой вероятности онкопатологии ЖКТ,
возможно проведение начального курса заместительной те-
рапии препаратами железа без предварительного эндоско-
пического исследования.

Пациентам с ЖДА без выявленной причины после про-
ведения верхней и нижней эндоскопии рекомендуется не-
инвазивное тестирование на Helicobacter pylori (если оно не
проводилось раньше) с последующим проведением эради-
кации при позитивном тесте (условная рекомендация, до-
казательство низкого качества).

Пациентам с ЖДА не рекомендуется проведение рутин-
ной биопсии желудка для диагностики атрофического га-
стрита (условная рекомендация, доказательство очень низ-
кого качества).

Бессимптомным пациентам с ЖДА и подозрением на це-
лиакию рекомендуется проводить предварительное сероло-
гическое тестирование с последующей биопсией тонкой
кишки, только если результаты серологического теста по-
ложительные (условная рекомендация, доказательство
очень низкого качества). В рекомендациях отмечается, что
целиакия относится к общепризнанным причинам разви-
тия ЖДА и вероятность ее наличия, даже у бессимптомных
пациентов, необходимо рассматривать при проведении
дифференциальной диагностики.

Бессимптомным пациентам с ЖДА и отрицательными
данными эндоскопии рекомендуется эмпирическое на-
значение курсового лечения препаратами железа, а не стра-
тегия назначения видеокапсульной эндоскопии (условная
рекомендация, доказательство очень низкого качества).

В заключение эксперты Американской гастроэнтероло-
гической ассоциации отмечают, что у всех пациентов с ДЖ
без явного этиологического фактора в первую очередь не-
обходимо рассматривать вероятные желудочно-кишечные
причины [12].

последствия длительного дЖ
Нередко на приеме или медицинском осмотре, когда врач

обращает внимание пациентки на снижение Hb и уменьшение
эритроцитов, то в ответ слышит: «да, я знаю… у меня это уже
давно… я уже привыкла…» Пероральный прием препаратов
железа занимает продолжительный временной период, что
снижает приверженность пациенток проводимой терапии.

Продолжительный некомпенсированный ДЖ приводит к
эндогенной гемической гипоксии органов и тканей и, соот-
ветственно, углублению проявлений вторичного иммуноде-
фицита и прогрессированию проявлений висцерального
синдрома: нарушению работы сердечно-сосудистой системы;
снижению мышечного тонуса, постепенному развитию ат-
рофии мышц; нарушениям работы пищеварительного
тракта; нарушениям менструального цикла у женщин; воз-
никновению угрозы выкидыша и преждевременных родов у
беременных; нарушению работы нервной системы: резкой
смене настроений, тревожности, повышенной возбудимости;
другим висцеральным патологическим состояниям.

У пациентов с ишемической болезнью сердца анемия от-
носится к основным состояниям, провоцирующим ишемию
или усугубляющим ее течение [15, 16]. В клинических реко-
мендациях по хронической сердечной недостаточности ане-
мия указана в числе возможных причин формирования
хронической сердечной недостаточности [15].

Реклама
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Лечение Жда
Основные подходы к сохранению и пополнению железа

в организме, по данным ВОЗ, включают [1]:
• диету: употребление продуктов, содержащих биодоступ-

ное железо, ограничение употребления продуктов – анта-
гонистов всасывания;

• фортификацию – искусственное обогащение продуктов
питания железом и фолиевой кислотой;

• ежедневный/еженедельный прием пищевых добавок, со-
держащих необходимые микроэлементы;

• саплементацию – насыщающую лекарственную терапию
препаратами железа.
Всасывание железа из продуктов питания составляет не

более 2,5 мг/сут, в то время как из лекарственных препаратов
его всасывается в 15–20 раз больше. Тем не менее пациентам
с ЖДА рекомендуются продукты, содержащие достаточное
количество хорошо всасываемого белка и железа. В мясных
продуктах содержится железо, входящее в состав гема (гемо-
вое железо), которое всасывается на 25–30%. Входящее в со-
став гемосидерина и ферритина железо (печень, яйца, рыба)
всасывается на 10–15%. Входящее в состав продуктов расти-
тельного происхождения (бобовые, соя, шпинат, укроп, салат,
абрикосы, чернослив, хлеб, рис) железо всасывается на 3–5%.

Прием большого количества яблок, гранатов, гречневой
крупы не оправдан с точки зрения ограниченного всасыва-
ния из них ионов железа.

Цели лечения ЖДА: необходимо устранить причину
ЖДА (выявить источник кровотечения или восстановить
процесс усвоения железа), восполнить ДЖ в организме,
предотвратить развитие обменно-дистрофических измене-
ний внутренних органов и сохранить их функциональную
способность в полном объеме [1–3].

Медикаментозная терапия ЖДА проводится только пре-
паратами железа: трехвалентного (Fe3+) либо двухвалент-
ного (Fe2+), в основном пероральными – длительно, под
контролем развернутого анализа крови. Парентеральные
(внутривенные и внутримышечные) препараты железа по-
казаны в тех случаях, когда есть противопоказания к при-
менению пероральных препаратов или они неэффективны.

В соответствии с Федеральными клиническими рекомен-
дациями [23, 24] парентеральные (внутривенные и внутри-
мышечные) препараты железа в лечении ЖДА показаны:
• при тяжелой форме ЖДА (в настоящее время встречается

довольно редко, менее чем в 3% случаев);
• непереносимости пероральных препаратов железа;
• резистентности к лечению пероральными препаратами

железа;
• наличии язвенной болезни желудка или двенадцатиперст-

ной кишки или операций на ЖКТ, даже в анамнезе;
• анемии, ассоциированной с хроническими воспалитель-

ными заболеваниями кишечника – ВЗК (язвенный колит,
болезнь Крона);

• хронической болезни почек для лечения и профилактики
анемии в преддиализный и диализный периоды;

• наличии противопоказаний к переливанию эритроцитной
массы, в том числе по религиозным убеждениям (напри-
мер, представителей секты Свидетелей Иеговы);

• необходимости быстрого насыщения организма железом
(экстренное хирургическое вмешательство).
Среди других показаний следует указать: нарушение ки-

шечного всасывания (резекция кишечника, синдром мальаб-
сорбции), обширные язвенные поверхности на слизистой
оболочке ЖКТ; лечение эритропоэтинами, когда резко, но на
короткое время (2–3 ч после введения эритропоэтина) воз-
растает потребность в железе в связи с его активным потреб-
лением эритроцитами.

Таким образом, в хирургической практике (при необхо-
димости быстрого восполнения железа в организме) и в га-
строэнтерологии (язвенная болезнь желудка и двенадцати-
перстной кишки, указания в анамнезе на оперативные

вмешательства на ЖКТ, болезнь Крона, язвенный колит,
синдром мальабсорбции) парентеральные препараты же-
леза рассматриваются в качестве препаратов выбора.

Необходимо отметить, что внутривенные препараты же-
леза могут помочь преодолеть блокаду метаболизма железа
(«гепсидиновый блок») и снизить уровень гепсидина у па-
циентов с онкологической патологией и хроническими за-
болеваниями [25, 26]. Эффективность и безопасность со-
временных внутривенных препаратов железа отмечены в
практических рекомендациях международной группы экс-
пертов по диагностике и лечению анемии и ДЖ у хирурги-
ческих пациентов в периоперационном периоде [27, 28],
международных [29–32] и отечественных [33–36] рекомен-
дациях по ведению пациентов с болезнью Крона. Так, в Ев-
ропейском консенсусе [29] указано, что внутривенное вве-
дение препаратов железа должно быть 1-й линией терапии
у пациентов с ВЗК, с предшествующей непереносимостью
пероральных препаратов железа, с уровнем Hb<100 г/л и у
пациентов, которые нуждаются в терапии эритропоэти-
нами. После успешной нормализации показателей развер-
нутого общего анализа крови возобновление терапии
внутривенными препаратами железа показано при сниже-
нии сывороточного ферритина (<100 мкг/л) или уровня Hb
(<120 или 130 г/л, в зависимости от пола) [29].

Современные внутривенные препараты железа являются
важной составляющей в рамках актуальных направлений в хи-
рургической практике – бескровной хирургии и менеджмента
крови пациента – МКП (англ. patient blood management). Бес-
кровная хирургия (кровесберегающие технологии, кровесбе-
режение) – направление в хирургии и трансфузиологии, наце-
ленное на разработку технологий, способствующих наиболее
полному сохранению собственной крови больного и мини-
мальному применению компонентов донорской крови при вы-
полнении обширных хирургических вмешательств [37, 38].

МКП – основанный на доказательствах междисциплинар-
ный подход к оптимизации лечения пациентов, которым
может понадобиться переливание крови. МКП охватывает все
аспекты обследования и лечения пациента, связанные с про-
цессом принятия решения о гемотрансфузии, включая при-
менение надлежащих показаний, а также минимизацию кро-
вопотери, в том числе медикаментозными методами. МКП
может снизить потребность в переливании компонентов ал-
логенной крови и уменьшить расходы на здравоохранение,
обеспечивая при этом доступность компонентов крови для
пациентов, которым они необходимы [38–40]. Во многом
МКП соответствует идеологии кровесбережения [37], но не-
сколько выходит за рамки трансфузиологии и нацелен на
улучшение клинического исхода за счет отказа от ненужных
гемотрансфузий. МКП основывается на трех «столпах»:
1) оптимизация объема крови и массы эритроцитов;
2) минимизация кровопотери (в том числе медикамен-

тозно);
3) оптимизация переносимости анемии пациентом [38–40].

Таким образом, МКП оптимизирует использование до-
норской крови и сокращает риск, ассоциированный с
трансфузией.

Гемотрансфузии при ЖДА проводятся пациентам только
по жизненным показаниям (при падении Hb<40–50 г/л),
причем показанием является не столько уровень Hb,
сколько общее состояние пациента и его гемодинамики.

препарат выбора
Железа (III) гидроксид олигоизомальтозат [Ferric (III)

hydroxyde olygoisomaltosate] – препарат Монофер® компа-
нии Pharmacosmos A/S (Дания) – представлен на европей-
ском фармацевтическом рынке с 2009 г. [41], в 2012 г. заре-
гистрирован в России.

Препарат Монофер®, активным веществом которого яв-
ляется железа (III) гидроксид олигоизомальтозат, представ-
ляет собой комплекс. Железо в центре комплекса окружено
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аморфной оболочкой из молекул олигоизомальтозы с молеку-
лярной массой 1000 дальтон. Запатентованная химическая
структура IronMatrix препарата Монофер® гарантирует ста-
бильность комплекса железа и контролируемое высвобожде-
ние в организме [41, 42]. По сравнению с существующими
внутривенными препаратами железа Монофер® содержит
сильно связанное железо в железо-углеводной матрице с очень
низким содержанием лабильного и свободного железа [41–43].

Этот олигоизомальтозный комплекс гидроксида железа (III)
по структуре аналогичен ферритину, который защищает ор-
ганизм от токсического действия несвязанного железа (III) не-
органической природы, так как обеспечивает контролируемое
и медленное высвобождение биодоступного железа при не-
значительном риске образования свободного железа [42, 43].

Эффективность препарата отмечается через несколько
дней после начала лечения и подтверждается ростом числа
ретикулоцитов в крови. Максимальная концентрация фер-
ритина в плазме крови достигается приблизительно через
7–9 дней после однократного внутривенного введения пре-
парата, а затем медленно возвращается к исходной концент-
рации через 3 нед [44].

Монофер® – современный внутривенный железосодержа-
щий препарат последнего поколения с очень низким имму-
ногенным потенциалом и очень низким содержанием ла-
бильного и свободного железа, что позволяет вводить
Монофер® в виде быстрой инфузии высокой дозы в дозах,
превышающих 1000 мг (максимальная разовая доза состав-
ляет 20 мг/кг), без применения тестовой дозы [45, 46]. Это
обеспечивает значительную гибкость дозирования, вклю-
чая возможность обеспечения полного восполнения запа-
сов железа за одну инфузию (однократное восполнение за-
пасов железа) у широкого круга пациентов.

Эффективность и безопасность препарата продемонстри-
рованы в многочисленных клинических исследованиях у
разных категорий пациентов.

В исследовании PROTECT продемонстрировано, что пе-
риоперационная доза 1000 мг внутривенного изомальто-
зида железа 1000 (Монофер®) значительно повышает уро-
вень Hb и предотвращает развитие анемии через 4 нед
после операции, с профилем безопасности, аналогичным
плацебо [47]. В исследовании PROFOUND продемонстри-
рованы эффективность и безопасность препарата у онко-
логических пациентов: было отмечено устойчивое увеличе-
ние концентрации Hb с течением времени как при
применении препарата Монофер®, так и при пероральном
приеме железа, но при этом Монофер® переносился лучше,
чем пероральный прием железа [48].

В большом числе исследований показаны эффективность
и безопасность препарата Монофер® при ВЗК [42, 49–55]. Так,
в ходе исследовании PROCEED (36 центров в Европе и
Индии) – крупнейшего прямого сравнения между перораль-
ным и внутривенным соединением железа у пациентов с 
ВЗК – продемонстрировано, что Монофер® оказался более эф-
фективным при более высоких кумулятивных дозах >1000 мг
внутривенно при одинаковом профиле безопасности [49].

Результаты ряда исследований свидетельствуют о возмож-
ности применения препарата Монофер® для коррекции ЖДА
в акушерско-гинекологической практике [56–58] и в нефроло-
гии у пациентов с хронической болезнью почек, находящихся
на гемодиализе, а также и в додиализный период [59–65].

Важно отметить, что эффективность и безопасность пре-
парата Монофер® продемонстрированы и в российских ис-
следованиях при коррекции ЖДА при ВЗК [66, 67], в акушер-
ско-гинекологической практике [68–72], онкологии [73–75]
и у пожилых пациентов [75, 76]. Железа (III) гидроксид оли-
гоизомальтозат в 2019 г. включен в перечень жизненно не-
обходимых и важнейших лекарственных препаратов [77].

Большая доказательная база послужила основанием для
включения железа (III) гидроксида олигоизомальтозата в меж-
дународные и российские рекомендации [27, 29–32, 34–36].

Вопросы безопасности терапии препаратом железа (III)
гидроксида олигоизомальтозата рассматривались во всех
клинических исследованиях. Так, в частности, указывается
на низкую частоту клинически незначимой гипофосфате-
мии [48, 55, 78] по сравнению с другими препаратами для
внутривенного введения. Парентеральное введение желе-
зосодержащих препаратов может сопровождаться реак-
циями повышенной чувствительности. В ходе клинических
исследований препарата Монофер® не отмечено аллергиче-
ских реакций [64, 79, 80]. Повторное введение однократной
внутривенной дозы 1000 мг препарата Монофер® хорошо
переносится пациентами и обеспечивает быстрое повыше-
ние Hb, которое сохраняется через 6 мес после приема [65].

В опубликованном в текущем году метаанализе [81], в ко-
торый были включены 21 проспективное клиническое ис-
следование и более 8 тыс. пациентов, рассматривалась без-
опасность парентеральных препаратов железа по 
4 показателям – риску развития реакции гиперчувствитель-
ности и потенциальным респираторным, кожным и сер-
дечно-сосудистым нежелательным явлениям, при исполь-
зовании железа (III) гидроксида олигоизомальтозата была
отмечена низкая частота серьезных и тяжелых побочных
эффектов по сравнению с другими препаратами железа для
внутривенного введения.

В сравнительных исследованиях показано, что железа (III)
гидроксид олигоизомальтозат не уступает, а в большинстве
исследований – превосходит по эффективности и безопас-
ности пероральные препараты железа и другие препараты
железа для внутривенного введения [49, 60, 64, 81–84].

В исследованиях, проведенных в разных странах [41, 52, 54,
85, 86], в том числе и в России [70, 87], отмечены фармакоэко-
номические преимущества применения препарата Монофер®
по сравнению с другими препаратами железа для внутривен-
ного введения по параметрам «затраты–эффективность» и
«влияние на бюджет» системы здравоохранения.

Препарат Монофер® выпускается в форме раствора для
внутривенного введения 100 мг/мл в ампулах по 1, 2, 5 и 10 мл.
В России зарегистрированы формы выпуска 2 и 5 мл. Доза
препарата Монофер® и схема его применения подбираются
для каждого больного индивидуально, с учетом определения
общего ДЖ. Монофер® является единственным препаратом
железа для внутривенного введения с разрешенной макси-
мальной дозой 2000 мг для однократного введения.

Высокая терапевтическая эффективность и хорошая пере-
носимость при минимальных побочных явлениях позволяют
рассматривать Монофер® в качестве препарата выбора для
лечения абсолютных или функциональных железодефицит-
ных состояний при отсутствии эффективности пероральных
препаратов железа и при необходимости быстрого воспол-
нения железа.
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введение
Наиболее распространенной причиной хронического

воспаления слизистой оболочки (СО) желудка является
инфекция Helicobacter pylori, важность оценки и лечения
которой подчеркнута в российских и зарубежных рекомен-
дациях [1–3]. Однако не менее важным становится распо-
знавание и других причин, в частности аутоиммунного по-
ражения, которое в ряде случаев может сочетаться с
бактериальным [4].

Несмотря на малосимптомное течение заболевания, доб-
рокачественность поведения, интерес к аутоиммунному га-
стриту неоспорим в связи с возможностью развития таких
исходов, как железодефицитная или пернициозная анемия
[5], а также метапластической атрофии, мониторинг кото-
рой важен для канцеропревенции [6].

Мы представляем описание 4 клинических случаев ауто-
иммунного гастрита, которые наблюдаются на базе ка-
федры факультетской терапии, профессиональных болез-
ней ФГБОУ ВО «Омский государственный медицинский
университет».

случай 1
Пациентка Д. 1973 г.р. с 6-месячным анамнезом диспеп-

сического синдрома (чувство тяжести после приема пищи),
отсутствия аппетита, снижения массы тела на 6–7 кг, общей
слабости. При комплексном обследовании выявлена гипо-
хромная железодефицитная анемия легкой степени тяже-
сти. По результатам исследования биопсийного материала

из антрального отдела желудка при эзофагогастродуодено-
скопии (ЭФГДС) обнаружены признаки гиперплазии по-
кровно-ямочного эпителия регенераторного типа с явле-
ниями выраженной кишечной метаплазии на фоне
умеренного воспаления и умеренной атрофии желез, при-
знаки хеликобактерной колонизации (умеренная степень).
Проведен успешный 14-дневный курс эрадикационной те-
рапии 1-й линии, рекомендован прием препаратов железа.

Из анамнеза жизни известно, что отягощена наследствен-
ность в отношении новообразований желудочно-кишеч-
ного тракта: отец умер в 75 лет от рака желудка, у тети – рак
толстого кишечника. По данным физикального обследова-
ния обращали на себя внимание бледность кожных покро-
вов, наличие белого густого налета на корне языка, болез-
ненность при пальпации в подложечной области.

Учитывая наличие персистирующих жалоб на слабость,
лабораторные признаки железодефицитной анемии, отяго-
щенную наследственность пациентки по раку желудка,
нами проведена ЭФГДС с забором биоптатов в соответ-
ствии с протоколом OLGA-system [7]. По результатам: СО
желудка гиперемирована; в антральном отделе множество
участков кишечной метаплазии белесоватого цвета, в ниж-
ней трети тела желудка на передней стенке участок гипер-
плазии ярко-красного цвета диаметром 3 мм. Морфологи-
ческая картина соответствовала хроническому гастриту с
выраженной атрофией желез в антральном отделе и теле
желудка, кишечной метаплазией (1-й тип, полная), по
OLGA-system: 3-я степень, IV стадия. Признаки очаговой
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Аннотация
В статье представлено 4 клинических случая аутоиммунного гастрита. Мы рассмотрели клинические и лабораторно-инструментальные данные с
целью определения ключевых показателей, характерных для данного заболевания. Обсуждены ведущие симптомы, принципы диагностики и лече-
ния аутоиммунного гастрита. «Золотым стандартом» диагностики аутоиммунного гастрита остается эзофагогастродуоденоскопия с биопсией по
OLGA-system, позволяющая определить не только стадию и степень атрофии слизистой оболочки желудка, но и наличие предраковых изменений,
требующих постоянного динамического наблюдения за пациентом. Наиболее важным для постановки диагноза является обнаружение при морфо-
логическом исследовании признаков метапластической и неметапластической атрофии желез преимущественно тела желудка наряду с гиперпла-
зией нейроэндокринных клеток. Подтвердить диагноз также помогает серологическая диагностика для определения аутоантител класса иммуно -
глобулина G к париетальным клеткам и внутреннему фактору Кастла.
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Abstract
There are 4 clinical cases of autoimmune gastritis in this article. We examined clinical and laboratory-instrumental dates to determine the indicators to this
disease. The leading symptoms, the principles of diagnosis and treatment of autoimmune gastritis were discussed. The gold standard for the diagnosis of auto-
immune gastritis is esophagogastroduodenoscopy with biopsy according to the OLGA system to focus not only the stage and degree of atrophy of the gastric
mucosa, but also the presence of precancerous lesions. During morphological examination the signs of metaplastic and non-metaplastic atrophy of the glands
of the gastric body with the neuroendocrine cell hyperplasia are the most important for the diagnosis. Serological diagnosis (autoantibodies IgG to parietal cells
and to Castle internal factor) also helps to confirm the diagnosis.
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линейной гиперплазии нейроэндокринных клеток в теле
желудка. По результатам лабораторного доообследования
нами обнаружены гипергастринемия при нормальном
уровне пепсиногена, в высоком титре антитела к париеталь-
ным клеткам желудка и увеличение хромогранина А (CgA).

Таким образом, пациентке выставлен окончательный ди-
агноз: хронический атрофический аутоиммунный, Н. pylori-
негативный (эрадикация – октябрь 2019 г.) гастрит, 3-я сте-
пень, IV стадия с наличием очаговой линейной гиперплазии
нейроэндокринных желез в теле желудка.

случай 2
Пациентка Б. 1967 г.р. наблюдается с 2016 г. с симптомами

желудочной диспепсии (тяжесть, распирающие боли в эпи-
гастральной области после приема пищи через 30 мин). По
результатам проведенной амбулаторно ЭФГДС выявлены из-
менения в виде катарального дистального эзофагита, недо-
статочности кардии, гастрита с наличием эрозий в теле и
верхней трети желудка, рубцовой деформации луковицы
двенадцатиперстной кишки (ДПК), бульбита. По результа-
там морфологического исследования H. pylori-колонизация
не выявлена. Лечение в объеме: ингибиторы протонной
помпы, препараты висмута трикалия дицитрата в стандарт-
ной дозировке 4 нед – привело к полному заживлению эро-
зий по результатам контрольной ЭФГДС. На повторном
приеме в декабре 2017 г. пациентка с заключением ЭФГДС,
на котором выявлено: в кардиальном отделе мелкоочаговая
гиперплазия СО 2–3 мм, пилорус смыкается; ДПК – в нисхо-
дящей ветви по латеральному краю имеется приподнято-
плоское образование до 5–6 мм, поверхность гиперемиро-
вана. Исследование биопсийного материала, забранного по
протоколу OLGA, показало наличие умеренной мононукле-
арной воспалительной инфильтрации, признаки атрофии
желез умеренной степени в антральном отделе и теле же-
лудка. При этом в антральном отделе отмечали наличие не-
метапластической атрофии, характеризовавшейся укороче-

нием желудочных (пилорических) желез с признаками фиб-
роза собственной пластинки. В теле желудка количествен-
ный дефицит желез сочетался с признаками метапластиче-
ской атрофии, псевдопилорической метаплазии, а также
полной кишечной метаплазии, 1-й тип (рис. 1); H. pylori-ко-
лонизация при гистобактериоскопии не выявлена. Выявлены
признаки линейной гиперплазии нейроэндокринных клеток
(рис. 2). В фрагменте ДПК – сохранная гистоархитектоника,
умеренная лимфоплазмоцитарная инфильтрация собствен-
ной пластинки с примесью эозинофильных лейкоцитов. По
критериям OLGA-system морфологические признаки хрони-
ческого гастрита соответствовали 3-й степени, III стадии.

При осмотре пациентка избыточного питания (индекс
массы тела – ИМТ 25,4 кг/м2), при глубокой пальпации – бо-
лезненность в эпигастрии, проекции антрального отдела же-
лудка. Из анамнеза жизни известно о наличии сопутствую-
щих заболеваний – аутоиммунного тиреоидита, эутиреоза.

Учитывая имеющиеся данные эндоскопического и мор-
фологического исследований, анамнез наличия ауто-
иммунного тиреоидита, у пациентки проведено дополни-
тельное обследование: выявлены антитела к внутреннему
фактору Кастла и париетальным клеткам желудка, гипер-
гастринемия.

Пациентке выставлен окончательный диагноз: гастроэзо-
фагеальная рефлюксная болезнь, неэрозивная форма, не-
осложненное течение. Недостаточность кардии. Хрониче-
ский атрофический H. pylori-негативный, аутоиммунный
гастрит, 3-я степень, III стадия с признаками линейной ги-
перплазии нейроэндокринных клеток в теле желудка. Дуо-
денит. Язвенная болезнь ДПК в анамнезе.

случай 3
Пациентка Х. 1948 г.р. с сохраняющимся болевым син-

дромом в эпигастрии направлена терапевтом после лече-
ния ингибитором протонной помпы в стандартной дози-
ровке, эрадикационной терапии 1-й линии по поводу
хронических эрозий антрального отдела желудка. По
ЭФГДС – в верхней трети тела, по большой кривизне, по-
липовидное образование округлой формы, на широком ос-
новании до 3 мм с гладкой поверхностью. По данным био-
псийного исследования – морфологические признаки
опухоли неясного гистогенеза, вероятно, нейроэндокрин-
ной опухоли – НЭО (карциноид).

Из анамнеза жизни известно, что пациентка перенесла
экстирпацию матки по поводу миомы больших размеров,
более 15 лет страдает артериальной гипертензией, по поводу
которой ежедневно получает моксонидин 0,2 мг, торасемид
5 мг ежедневно, эпизодами пароксизмальной желудочковой
экстрасистолии, принимает ежедневно бисопролол 5 мг. 
С 2014 г. выставлен диагноз «системная красная волчанка

Рис. 1. Биоптат тела желудка с признаками абсолютной (дефи-
цит желез) и метапластической атрофии с наличием полной ки-
шечной метаплазии (бокаловидные клетки, расположенные
между клетками с щеточной каемкой) и псевдопилорической
метаплазии (замещение главных и париетальных клеток слизе-
продуцирующими). Альциановый синий (рН 2,5) в сочетании с
ШИК-реакцией. ¥130.

Рис. 2. Биоптат тела желудка. Признаки линейной гиперплазии
нейроэндокринных клеток. Детекция ECL-клеток антителами к
CgA: а – ¥100; б – ¥400.

а б
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(СКВ) с системными проявлениями», по поводу чего паци-
ентка принимает гидроксихлорохин (Плаквенил) 400 мг
ежедневно.

При осмотре обращают на себя внимание абдоминальное
ожирение (ИМТ 33,59 кг/м2), бледность кожных покровов
с наличием высыпаний по типу множественных рубиновых
пятен, петехий, экхимозов преимущественно на руках, жи-
воте, обложенность корня языка желто-белым налетом,
вальгусная деформация коленных суставов с их умеренным
ограничением объема активных и пассивных движений, бо-
лезненность в эпигастрии, в проекции антрального отдела
желудка.

После проведения общеклинического обследования вы-
явлена анемия нормохромная, нормоцитарная, легкой сте-
пени тяжести, увеличение СОЭ до 44 мм/ч; положительный
анализ на сифилис (микрореакция); по результатам биохи-
мического анализа крови – гипербилирубинемия до 
35,1 ммоль/л с преобладанием прямой фракции (положи-
тельная гомозигота к болезни Жильбера по результатам по-
лимеразной цепной реакции), снижение уровня сывороточ-
ного железа. Проведено исследование на наличие антител
класса иммуноглобулина (Ig)G к париетальным клеткам,
получен положительный результат, гипергастриемия, гипо-
пепсиногенемия, а также увеличение CgA при нормальном
уровне нейрон-специфичной энолазы.

Выполнена повторная ЭФГДС аппаратом экспертного
класса с функцией близкого фокуса NBI, на которой вы-
явлено: в теле желудка, начиная с уровня 42 см от резцов, до
нижней трети включительно видны очаги приподнятой СО
с округлыми крупными ямками, расширенными сосудами,
что может соответствовать субэпителиальным образова-
ниям тела желудка. Результат гистологического исследова-
ния: морфологическая картина соответствует высокодиф-
ференцированной НЭО (G1), 1-й тип, ассоциированной с
хроническим аутоиммунным гастритом (рис. 3). Морфоло-
гический диагноз в соответствии с ICD-O 8240/3 – НЭО G1.

С учетом выявленной НЭО и необходимости уточнения
степени инвазии и отдаленных метастазов проведена рент-
геноскопия пищевода и желудка, по результатам которой
достоверных рентгенологических признаков онкопатоло-
гии не обнаружено. Также выполнена позитронная эмис-
сионная томография всего тела с радиофармпрепаратом
68Ga-DOTA-NOC, проведенная на базе ФГБУ «Российский
научный центр радиологии и хирургических технологий им.
акад. А.М. Гранова». Заключение гласило, что ПЭТ/КТ-при-
знаков 68Ga-DOTA-NOC-позитивной опухоли не выявлено,
что, вероятно, могло быть ввиду малых ее размеров.

Пациентке после комплексного обследования выставлен
диагноз: НЭО желудка 1-го типа. St: I стадия; T1 N0 M0.
Клиническая группа II. Хронический гастрит, аутоиммун-

Рис. 3. Биоптат тела желудка из полиповидного образования диаметром 3 мм на широком основании: а – общий вид полиповидного об-
разования с наличием опухолевых комплексов в собственной пластинке СО с вытеснением желез, гнезда нейроэндокринных клеток в мышеч-
ной пластинке СО с признаками гиперплазии. Признаки атрофии желез с пилорической (+) и кишечной (*) метаплазией эпителия. ¥60; б – тра-
бекулярный тип строения (паттерн) НЭО, мономорфные клетки с эозинофильной цитоплазмой и центрально расположенными ядрами,
отсутствие фигур митоза. ¥200; в – выраженная иммуногистохимическая реакция опухолевых клеток с антителами к CgA. ¥100; г – экспрессия
маркера пролиферации Ki-67 выявлена в единичных клетках, значение индекса менее 3%. ¥400; а, б – окраска гематоксилином и эозином; 
в, г – иммуногистохимическая реакция с антителами к CgA (клон 5H7, RTU, LeicaBiosystems, Германия) и Ki-67 (клон MM1, RTU, Leica Biosystems,
Германия) система детекции UnoVuePlus (Diagnostic BioSystems, США).

а б

в г
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ный, Н. pylori-негативный (эрадикационная терапия в 
2018 г.), 2-я степень, II стадия.

случай 4
Пациентка С. 1970 г.р. с 2017 г. страдает хронической же-

лезодефицитной анемией. Результат ЭФГДС: признаки не-
достаточности кардии, поверхностный гастрит, дуодено-
гастральный рефлюкс. Гистологическое исследование:
морфологические признаки гиперплазии покровно-ямоч-
ного эпителия с явлениями выраженной кишечной мета-
плазии и очаговой слабой дисплазии на фоне умеренного
воспаления и слабой атрофии желез антрального отдела,
наличие хеликобактерной колонизации (умеренная сте-
пень). Пациентке проведена успешная эрадикационная те-
рапии 1-й линии без клинических улучшений.

Из анамнеза жизни известно, что наследственность отя-
гощена по сахарному диабету 2-го типа, ишемической бо-
лезнью сердца. Из сопутствующих заболеваний имеется ар-
териальная гипертензия, по поводу которой ежедневно
получает торасемид 5 мг, эналаприл 5 мг; аутоиммунный
тиреоидит, гипертрофическая форма, эутиреоз.

По данным физикального обследования – бледность кож-
ных покровов, ожирение 1-й степени (ИМТ 32,7 кг/м2), при
глубокой пальпации болезненность в эпигастрии, опуще-
ние поперечно-ободочной кишки, пальпируется дополни-
тельная петля сигмы.

По результатам повторной ЭФГДС с забором биоптатов,
согласно протоколу OLGA-system, выявлены признаки по-
верхностного гастрита, бульбита, очаговой гиперплазии СО
ДПК. Морфологическая картина соответствовала хрониче-
скому гастриту с доминирующим поражением тела же-
лудка, умеренная степень воспаления, атрофии желез в ант-
ральном отделе и теле желудка, выраженная степень,
пилорической и кишечной (1-й тип, полная) метаплазии 
(3-я степень, IV стадия). Признаки линейной и микроноду-
лярной гиперплазии нейроэндокринных клеток в теле же-
лудка. H. pylori-колонизация не выявлена. Морфологиче-
ская картина фолликулярного образования ДПК более
всего соответствует гиперплазии бруннеровых желез.

При проведении серологического исследования обнару-
жены антитела типа IgG к париетальным клеткам желудка,

увеличение CgA при нормальном уровне онкомаркеров Са
19-9, Са 72-4, ракового эмбрионального антигена, гиперга-
стринемия.

Пациентке выставлен диагноз: хронический атрофиче-
ский аутоиммунный Н. pylori-негативный (эрадикация 
2017 г.) гастрит, 3-я степень, IV стадия с признаками линей-
ной и микронодулярной гиперплазии нейроэндокринных
клеток в теле желудка. Бруннерома.

обсуждение
Аутоиммунный атрофический гастрит (АИГ) – ауто-

иммунное заболевание, которое характеризуется выработ-
кой антител к париетальным клеткам и внутреннему фак-
тору с последующей атрофией СО тела и дна желудка [5].
Распространенность АИГ в популяции составляет от 1 до
5%, по некоторым данным – до 15% [8, 9] и выше среди по-
жилых женщин, особенно старше 60 лет [8].

Прогрессирующая атрофия СО желудка с постепенным
угасанием активной желудочной секреции и выработки
фактора Кастла, необходимого для усвоения витамина В12,
обусловливает появление клинической картины АИГ в виде
гастроэнтерологического, гематологического и неврологи-
ческого синдромов. Гастроэнтерологический синдром ха-
рактеризуется симптомами желудочной диспепсии: тяжесть
в эпигастральной области, возникающая во время или
вскоре после еды, снижение аппетита, отрыжка (пустая,
горького вкуса, с неприятным запахом), редко – тошнота и
рвота, приносящая облегчение [10]. Данные симптомы, ве-
роятно, связаны с задержкой опорожнения желудка вслед-
ствие гипохлоргидрии [11].

Гипохромная железодефицитная анемия со всеми ее кли-
ническими проявлениями в виде слабости, головокруже-
ния, сидеропенических симптомов может предшествовать
развитию мегалобластной анемии у больных с АИГ и может
быть вызвана ахлоргидрией, так как соляная кислота важна
для абсорбции негемового железа [12]. Важным следствием
дефицита витамина В12 является невропатия; неврологиче-
ские особенности дефицита витамина В12 обусловлены па-
тологией периферических и зрительных нервов, задних и
боковых отделов спинного мозга (подострая комбиниро-
ванная дегенерация), а также головного мозга [13].

Клинико-лабораторные данные пациентов с аутоиммунным гастритом

Признак Случай 1 Случай 2 Случай 3 Случай 4
Пол женский женский женский женский
Возраст установления диагноза, лет 46 50 71 49
Гемоглобин, г/л 110 125 118 91
Эритроциты (¥1012/л) 5,16 4,3 3,28 4,12
Сывороточное железо, мкмоль/л 5,7 15,1 5,8 7,35
Антитела к париетальным клеткам IgG,
Um/l 1:640 1:85 1:80 >100

Антитела к фактору Кастла IgG, Ед/мл 4,2 40,1 3,3 2,3
Уровень гастрина, пг/мл 511 135 156 1080
Уровень пепсиногена I, нг/мл 2,9 10,2 8,6 9,5
Уровень пепсиноген I/пепсиноген II 0,2 1,3 0,5 0,8
CgA, мкг/л 184,4 54,2 163,5 138,5

Наличие H. pylori (морфологически) Нет (проведена 
эрадикация) Нет Нет (проведена 

эрадикация)
Нет (проведена 

эрадикация)

Морфологическое подтверждение 
атрофии антрума + + - +

Морфологическое подтверждение
атрофии тела + + + ++

Гиперплазия нейроэндокринных клеток + + + +
НЭО 1-го типа - - + -
Наличие сопутствующих аутоиммунных
заболеваний - Аутоиммунный 

тиреоидит СКВ Аутоиммунный 
тиреоидит
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В приведенных клинических случаях, чьи клинико-лабо-
раторные данные представлены в таблице, все пациенты
женского пола, средний возраст которых составил 54 года
(минимальный 46 лет и максимальный 71 год). Пациентки
обратились с жалобами со стороны желудочно-кишечного
тракта по типу желудочной диспепсии, при этом наиболее
частой жалобой со стороны желудочно-кишечного тракта
было чувство тяжести (75% случаев), возникающее после
приема пищи. У одной пациентки наблюдались снижение
массы тела и отсутствие аппетита. В 3 из 4 случаев диагно-
стирована железодефицитная анемия (среднее значение ге-
моглобина 111 г/л), которая сопровождалась жалобами на
общую слабость. При этом отсутствовали неврологические
симптомы, характерные для пернициозной анемии, что свя-
зано с отсутствием критичной потери витамина В12.

По данным общего осмотра у всех пациенток наблюда-
лась бледность кожных покровов, среднее значение ИМТ
составило 27,79 кг/м2. У 2 пациенток выявлено ожирение 
1-й степени. При осмотре полости рта в 3 случаях отмечено
наличие бело-желтого налета на корне языка. При глубокой
пальпации живота у всех пациентов выявлялась болезнен-
ность в эпигастрии.

Известно о взаимосвязи АИГ с другими заболеваниями
аутоиммунного характера [14]. Наиболее распространенная
ассоциация с аутоиммунным тиреоидитом («тиреостатиче-
ский аутоиммунитет»): более 50% пациентов, страдающих
аутоиммунным гастритом, имеют циркулирующие антити-
ропероксидазные антитела [8]. Также АИГ ассоциирован с
сахарным диабетом 1-го типа [15], болезнью Аддисона [16],
витилиго, алопецией, целиакией, миастенией и аутоиммун-
ным гепатитом [17, 18].

В данной когорте пациентов 3 имели сопутствующее
аутоиммунное заболевание: в 2 случаях диагностирован
аутоиммунный тиреоидит, в одном – СКВ. В отношении
СКВ данных по распространенности ассоциации с АИГ нет,
но имеются отдельные клинические случаи, чаще у пациен-
тов женского пола среднего и пожилого возраста [19, 20].

Несмотря на то что этиология болезни неизвестна, ее раз-
витие, по-видимому, следует рассматривать через последо-
вательность, которая начинается с инфильтрации парие-
тальных клеток СО лимфоцитами и плазматическими
клетками. В последующем разрушение и потеря париеталь-
ных клеток приводят к гипохлоридрии. В связи с наруше-
нием отрицательной обратной связи между париетальными
и G-клетками происходит избыточная продукция гастрина
последними, что, в свою очередь, ведет к пролиферации эн-
терохромаффиноподобных (ECL) клеток [5].

Отсутствие патогномоничных клинических симптомов
аутоиммунного гастрита обусловливает необходимость ис-
пользования эндоскопических и гистологических методов ис-
следования. «Золотым стандартом» диагностики АИГ яв-
ляется гастроскопия с отдельно взятыми биоптатами из
антрального отдела и тела желудка. Эндоскопически СО при
АИГ может не отличаться от здоровой. По мере прогрессиро-
вания атрофии складки СО уплощаются, просвечивают со-
суды подслизистого слоя, могут присутствовать псевдополипы
или полипы (гиперпластические или аденоматозные) [21].

При исследовании биопсийного материала на ранних ста-
диях в СО тела обнаруживается неравномерная инфильтра-
ция плазматическими клетками и лимфоцитами, впослед-
ствии вовлекающая всю толщину собственной пластинки
СО. Может наблюдаться частичное разрушение желез. При
прогрессировании заболевания происходит выраженная ат-
рофия желез, отчетливо проявляются кишечная и псевдо-
пилорическая метаплазия, энтерохромаффиная (ECL) ги-
перплазия клеток [22].

Данная картина встречалась в биопсийных материалах
всех пациентов. Гистологическое исследование показало на-
личие атрофии антрума у 3 из 4 пациентов и атрофии тела
желудка у всех обследованных.

Обращает на себя внимание, что при аутоиммунном га-
стрите описанные изменения должны наблюдаться макси-
мально в теле желудка в сравнении с антральным отделом.
Однако в случаях одновременной инфекции H. pylori СО
антрального отдела может иметь классический спектр по-
ражений, связанных с H. pylori. В таких случаях диагноз
АИГ может быть поставлен только на основании его спе-
цифического серологического профиля: увеличение в сы-
воротке антител типа IgG к париетальным клеткам, антител
типа IgG к ферменту Н+/К+-АТФазе (аденозинтрифосфатаза
протонной помпы) в париетальной клетке, антител типа
IgG к внутреннему фактору Кастла, гипопепсиногенемия I,
гипергастринемия в исходе функциональной гиперплазии
антральных G-клеток. Необходимо учитывать, что уровень
антител к париетальным клеткам обладает высокой специ-
фичностью, но не коррелирует с тяжестью заболевания, что
объясняется прогрессирующей атрофией желез желудка
[23]. Антитела к внутреннему фактору в исследованиях
продемонстрировали низкую чувствительность [24], од-
нако отмечался их рост при прогрессировании заболевания
[25]. Уровни гастрина и пепсиногена не являются специфи-
ческими для диагностики аутоиммунного гастрита, но
предсказывают уровень атрофии.

Повышение антител IgG к париетальным клеткам вы-
явлено у всех обследуемых, у одного из них обнаружено по-
вышение антител к внутреннему фактору. Гипергастрине-
мия и гипопепсиногенемия обнаружены у всех пациентов.

В анамнезе у 3 пациентов имелись данные о наличии 
H. pylori-инфекции и успешной ее эрадикации, однако роль
этой инфекции в развитии АИГ спорна. Участие Н. pylori в
развитии атрофии СО объясняется феноменом антигенной
мимикрии [26, 27]. Следует также признать, что хроническое
воспаление СО желудка, ассоциированное с Н. pylori, не исче-
зает вместе с элиминацией возбудителя. Инфильтрация СО
нейтрофильными лейкоцитами приводит к прямому и опо-
средованному через цитокины повреждению эпителия СО и
служит фактором риска образования язв и эрозий [28]. Данная
инфильтрация исчезает только спустя 1 мес после успешной
эрадикации. В некоторых ситуациях воспалительные измене-
ния СО желудка могут сохраняться до года (28,2%) [29, 30].

АИГ ассоциирован с развитием карциноидов или адено-
карцином желудка у 10% пациентов [31]. В приведенных
нами клинических случаях у всех была обнаружена гипер-
плазия нейроэндокринных клеток, при этом в одном случае
она сформировалась в НЭО [32].

НЭО 1-го типа составляют 75–80% всех НЭО желудка 
(ж-НЭО), ассоциированы с аутоиммунным гастритом [33],
встречаются в основном у женщин и редко сопровож-
даются симптомами [34]. Они часто представляют собой
полипы в дне желудка, но также могут быть в виде интра-
мукозальных карциноидов, обнаруживаемых при биопсии
(микрокарциноиды – 22,2%). Поражение чаще всего имеет
множественный характер примерно в 65% случаев со сред-
ним диаметром 5 мм [35].

Прогноз ж-НЭО напрямую зависит от типа опухоли. 
У карциноидов 1-го типа количество митотических клеток
и индекс Ki-67 обычно низкие, что соответствует классу G1.
Энтерохромофинные клетки опухоли иммунореактивны
для низкомолекулярных кератинов, CgA, синаптофизина и
серотонина. Это позволяет использовать как диагностику
определение уровня этих веществ [36, 37].

В качестве лабораторного маркера НЭО любой локализа-
ции необходимо исследование уровня CgA [38]. Данное ла-
бораторное исследование проведено всем пациентам, ре-
зультаты которого констатировали повышение уровня CgA
(среднее значение 162,13 мкг/л) во всех случаях, что корре-
лировало с наличием гиперплазии энтерохромафинных
клеток по данным биопсии.

Стандарты ведения пациентов с данным заболеванием от-
сутствуют. Учитывая изменения СО желудка при ауто-
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иммунном гастрите (атрофия, кишечная метаплазия), отече-
ственными согласительными документами рекомендовано
динамическое эндоскопическое наблюдение, но, к сожале-
нию, без указаний на кратность. Более подробную информа-
цию можно найти в рекомендациях по ведению пациентов с
предраковыми состояниями и изменениями желудка (Gui-
delines for the Management of Precancerous Conditions and Le-
sions in the Stomach – MAPS) [39]. При высокой степени дис-
плазии и отсутствии эндоскопических повреждений
требуется немедленно повторить эндоскопию с обширными
биопсиями и внимательным наблюдением от 6 мес до 1 года.

Этиопатогенетическая терапия аутоиммунного гастрита
не разработана. Требуется коррекция анемического син-
дрома с применением препаратов железа, фолиевой кис-
лоты и кобаламина. Выявление и последующее лечение ин-
фекции H. pylori является очень важной терапевтической
стратегией в связи с сопутствующими рисками, связан-
ными с коинфекцией H. pylori [40, 41]. Эрадикационная те-
рапия у этой категории пациентов ассоциируется с уменьше-
нием активности и выраженности гастрита и в 80% случаев
обеспечивает отсутствие прогрессирования атрофии СО же-
лудка при наблюдении на протяжении 2 лет [3, 40]. Также
следует учитывать, что диагностика инфекции и последую-
щая ее элиминация входят в стандарт ведения пациентов с
ж-НЭО [36, 37].

В начальной и прогрессирующей стадии болезни с сохра-
ненной секреторной функцией желудка при серьезном нару-
шении иммунных процессов назначаются глюкокортикоид-
ные гормоны (короткими курсами, средними дозами, не
превышающими 30 мг преднизолона в сутки, при условии вы-
полнения иммунных тестов). Отсутствие эффекта делает про-
ведение повторного курса такой терапии нецелесообразным.

Кроме того, схема терапии АИГ должна включать лечение
диспептического синдрома с применением в дебюте забо-
левания антисекреторных препаратов и прокинетиков. Од-
нако данные о применении ингибиторов протонной помпы
в отношении влияния на атрофию СО желудка спорны и
неоднозначны [42, 43]. В этом вопросе, вероятно, необхо-
димо индивидуально подходить к вопросу о взаимосвязи
причин повреждения СО желудка и возникновения атро-
фии с учетом прогрессирования заболевания и прогноза.

Целесообразно рассматривать в качестве терапии и ци-
топротекторы, улучшающие трофику и регенерацию СО
желудка и обсуждаемые в том числе с позиций канцеропре-
венции. К таким препаратам можно отнести висмута три-
калия дицитрат, ребамипид [44].

При обнаружении у больных с АИГ признаков ж-НЭО 
1-го типа предложены различные подходы: наблюдение,
полипэктомия и антректомия, что преимущественно зави-
сит от размера опухоли и риска метастазирования. Уста-
новлено, что общий метастатический риск при ж-НЭО 
1-го типа низок и непосредственно коррелирует с разме-
ром опухоли, поэтому резекция целесообразна при разме-
рах более 10 мм. Для пациентов с НЭО 1-го типа и прогно-
зируемой II стадии должна быть предложена частичная
гастрэктомия [36–38].

вывод
Таким образом, наличие жалоб на тяжесть в эпигастрии,

боли давящего характера, возникающие после приема
пищи, железодефицитной анемии, сопутствующих ауто-
иммунных заболеваний, в частности аутоиммунного тире-
оидита, позволяет заподозрить аутоиммунный гастрит.

Поскольку патогномоничных симптомов для данного за-
болевания нет, ключевыми методами исследования для рас-
познавания аутоиммунного гастрита являются ЭФГДС с
биопсией по OLGA-system и лабораторное исследование на
обнаружение антител к париетальным клеткам и внутрен-
нему фактору Кастла. Выявление при морфологическом ис-
следовании признаков метапластической и неметапласти-

ческой атрофии желез преимущественно тела желудка на-
ряду с гиперплазией нейроэндокринных клеток является
достаточными для постановки диагноза. Гипергастринемия
и прогрессирующая атрофия СО желудка служат фоном
для образования НЭО 1-го типа у пациентов с аутоиммун-
ным генезом хронического воспаления, что обусловливает
необходимость динамического эндоскопического контроля.
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введение
Язвенный колит (ЯК) – это более распространенная форма

воспалительных заболеваний кишечника (ВЗК), чем болезнь
Крона (БК). Эпидемиологические данные о распространен-
ности и заболеваемости ВЗК варьируют в зависимости от
географических параметров исследований. Так, например,
распространенность ЯК в Европе составляет 505 на 100 тыс.
населения, БК – 322 на 100 тыс. населения [1]. В США в на-
стоящее время около 1,6 млн человек страдают от БК или ЯК
и ежегодно диагностируется до 70 тыс. новых случаев ВЗК.
За последние 30 лет распространенность ВЗК увеличилась и
в развивающихся странах, включая Африку, Азию и Южную
Америку [2, 3].

ВЗК имеют многофакторный генез и включают генетиче-
скую предрасположенность, а также воздействие факторов
окружающей среды. В основе патогенеза лежат дефекты
эпителиального барьера, нарушение регуляции иммунных
реакций, микробный дисбиоз [4]. Повышенный риск насле-
дования ВЗК впервые установлен полвека назад [5], а более
поздние исследования демонстрируют, что отягощенный
семейный анамнез – один из факторов риска ВЗК, который

отмечается у 8–12% больных, причем при БК чаще, чем при
ЯК [6]. При ЯК идентификация ряда локусов демонстри-
рует возникновение заболевания в 19% случаев [7]. Таким
образом, многие пациенты не имеют генетической предрас-
положенности к ЯК, если оценивать их по полигенной
шкале риска, учитывающей все локусы восприимчивости.
И в совокупности генетические факторы дают небольшое,
но определенное повышение восприимчивости к ЯК [8]. Ча-
стота конкордантности среди монозиготных близнецов при
ЯК составляет всего 6,3% по сравнению с почти 60% при
БК. В исследовании, проведенном в 2012 г. [9], использован
метод полногеномного поиска ассоциаций и выявлено 
160 локусов, ассоциированных с ВЗК, из них 47 локусов ас-
социированы исключительно с ЯК, 71 локус – с БК, а 28 ло-
кусов были общими для двух форм ВЗК. Последние ис -
следования с использованием современных методов
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Аннотация
Отягощенный семейный анамнез – важный фактор риска воспалительных заболеваний кишечника, который отмечается лишь у 8–12% больных,
причем при болезни Крона чаще, чем при язвенном колите (ЯК). В статье мы представляем пример наследственного характера течения ЯК и осо-
бенности анамнеза, диагностики и клинической картины в семье (мать, дочь и внук). Клиническое наблюдение демонстрирует наличие как схожих,
так и отличительных признаков у больных с семейной формой заболевания. Возраст, в котором манифестировал ЯК у наблюдавшихся пациентов,
составил 38, 30 лет и 8 мес. У матери – дебют заболевания с внекишечных проявлений в виде артропатии, узловатой эритемы и эписклерита и же-
лезодефицитной анемии. У дочери – манифестация ЯК с приема антибактериальных препаратов и самопроизвольного выкидыша, в дальнейшем
у нее отмечалось повторное невынашивание беременности. У младшего пациента особенностями клинической картины являются ранний дебют
заболевания и его тяжелое течение. С каждым поколением в этой семье течение ЯК становилось более тяжелым и потребовало включения в те-
рапию глюкокортикостероидов и иммунодепрессантов у ребенка для достижения ремиссии. Принимая во внимание полигенетическую патофизио-
логию ЯК, в настоящее время не представляется возможным проводить генетическое картирование каждому пациенту. В перспективе создание
генетической панели поможет разрабатывать и внедрять персонифицированные стратегии ведения, своевременно профилактировать, диагности-
ровать и лечить воспалительные заболевания кишечника.
Ключевые слова: язвенный колит, воспалительные заболевания кишечника, семейная форма, наследственная предрасположенность, манифе-
стация заболевания.
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Abstract
A burdened familial history is an important risk factor for inflammatory bowel disease. This factor occurs in 8–12% of patients and more often with Crohn's disease,
than with ulcerative colitis. In this article, we present an example of the hereditary nature of the ulcerative colitis course and the features of the history, diagnosis
and clinical picture in the family (mother, daughter and grandson). Clinical observation demonstrates the presence of both similar and distinctive features in patients
with the familial form of the disease. The ulcerative colitis manifested in the observed patients at 38, 30 years and at 8 months. The mother had the onset of the
disease with extraintestinal manifestations in the form of arthropathy, erythema nodosum, episcleritis and iron deficiency anemia. The manifestation of ulcerative
colitis in daughter started with the use of antibacterial drugs and resulted in spontaneous miscarriage. Later she had repeated miscarriage. In the younger patient,
the features of the clinical picture represent the early onset of the disease and its severe course. With each generation in this family, the course of ulcerative colitis
became more severe and required the inclusion of glucocorticosteroids and immunosuppressants in the child's therapy to achieve remission. Considering the po-
lygenetic pathophysiology of ulcerative colitis, currently, it is not possible to carry out genetic mapping in every patient. In the long term, the creation of a gene
panel will help to develop and implement personalized management strategies, timely preventing, diagnosing and treating inflammatory bowel disease.
Key words: ulcerative colitis, inflammatory bowel disease, familial form, hereditary predisposition, disease manifestation.
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Есть одинаковые болезни, 
нет одинаковых больных.

С.П. Боткин
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генетического тестирования, а именно полногеномного по-
иска ассоциаций, полного геномного секвенирования и ге-
нетического картирования, выявили 260 локусов восприим-
чивости, ассоциированных с ВЗК [10–13]. Большинство из
них оказались общими для ЯК и БК [14]. В 2014 г. группой
ученых из нескольких университетов США опубликован ме-
таанализ, объединивший 71 исследование (n=86 824: рас-
пространенность наследственной предрасположенности по
данным анамнеза оказалась выше в группе больных ЯК, чем
БК – 9% и 2% соответственно). При этом больные с ВЗК
младше 18 лет чаще имели отягощенный семейный анамнез,
чем в группе пациентов старшего возраста. В семьях, в ко-
торых несколько поколений страдают ВЗК, дебют заболе-
вания у детей отмечался в более молодом возрасте по
сравнению с родителями. Различий в локализации, тяжести
течения, развитии осложнений и необходимости хирурги-
ческих вмешательств не отмечали, однако предыдущие ис-
следования демонстрировали обратную картину [15].

Известно, что гены кодируют как врожденные, так и адап-
тивные иммунные пути, иммунный ответ, микробиоту ки-
шечника и эпителиальный кишечный барьер [16]. Многие
гены (70%) связаны с другими аутоиммунными заболева-
ниями. Наиболее сильные генетические сигналы в пределах
ЯК-специфических локусов связаны с областью человече-
ского лейкоцитарного антигена (HLA) в хромосоме 6. 
При проведении генетического картирования описано 
16 аллельных ассоциаций HLA (в основном класс II), харак-
терных для ЯК [17]. Одним из последних значимых откры-
тий стало выявление нового и редкого варианта миссенс-
мутации (присутствующего в 0,6% случаев) в гене
аденилатциклазы-7 (ADCY7), которая увеличивает риск
развития ЯК в 2 раза [18]. 

Дебют ЯК происходит чаще в возрасте 25–35 лет, у 20–
25% больных ЯК возникают в возрасте 20 лет или моложе.
ЯК редко встречается у детей младше 10 лет (распростра-
ненность в детском возрасте составляет 2:100 тыс.) [19]. 

описание семейного случая Як
В статье мы представляем пример наследственного харак-

тера течения ЯК и особенности анамнеза, диагностики и
клинической картины в семье Б. (мать, дочь и внук).

Пациентка И., 1959 года рождения. Считает себя больной
с 1997 г. (с 38 лет), когда впервые обратила внимание на при-
месь слизи в кале. Амбулаторно проведено обследование:
выявлены железодефицитная анемия (ЖДА) легкой степени
тяжести, долихосигма, трансверзоптоз. Проведена ректоро-
маноскопия (28 см) – слизистая оболочка на осмотренном
участке розового цвета, эрозий и язв нет, геморроидальные
узлы увеличены до 1-й степени. Назначено лечение про- и
пребиотиками, препаратами железа, с положительным кли-
ническим эффектом со слов пациентки. Через полгода по-
явилась боль в голеностопных и лучезапястных суставах, от-
мечено повышение температуры тела до субфебрильных
цифр. С целью купирования суставного синдрома прини-
мала нестероидные противовоспалительные препараты
(НПВП) несколько раз в день с кратковременным положи-
тельным эффектом. При обследовании гемоглобин в дина-
мике 94–105–97–88 г/л, СОЭ 46–40–37–43 мм/ч, С-реак -
тивный белок ++++. Госпитализировали в отделение
ревматологии, диагностировали болезнь Рейтера, прово-
дили лечение антибактериальными препаратами и НПВП
без эффекта: боль в суставах сохранялась. При детальном
изучении амбулаторной карты пациентки мы выявили, что
во время очередного обращения за медицинской помощью
в 1998 г. по поводу суставного синдрома при осмотре вы-
явлены болезненные при пальпации плотные подкожные
узелки красного цвета на голенях, в диагнозе помимо реак-
тивного артрита урогенитальной этиологии появляется
упоминание об узловатой эритеме. Пациентка также
осмотрена офтальмологом по поводу слезотечения и ло-

кальной гиперемии глазного яблока, диагностирован эпи-
склерит правого глаза. Назначены местно глюкокортико-
стероиды и перорально НПВП с положительным эф -
фектом. Боль в суставах сохранялась, но меньшей
интенсивности, за медицинской помощью обращалась
крайне редко, принимала НПВП несколько раз в неделю и
курсами перорально препараты железа с кратковременным
положительным эффектом.

В 2004 г. появились изжога, боль в подложечной области.
Пациентка впервые обратилась к гастроэнтерологу, прове-
дена эзофагогастродуоденоскопия: на правой боковой и зад-
ней стенках пищевода линейные эрозии от 3 мм до 2 см, не-
достаточность кардии, в антральном отделе желудка
множественные эрозии, быстрый уреазный тест положитель-
ный. Учитывая длительный прием препаратов из группы
НПВП и выявленные изменения при эндоскопическом иссле-
довании с биопсией, диагностированы: гастроэзофагеальная
рефлюксная болезнь, эрозивная форма, неосложненное тече-
ние; хронический неатрофический гастрит с наличием эрозий
в антральном отделе, ассоциированный с Helicobacter pylori;
НПВП-гастропатия. Проводилась эрадикационная терапия
по схеме 1-й линии с последующей пролонгацией ингибито-
ров протонной помпы с положительным клиническим, эндо-
скопическим эффектом (эрозии эпителизировались), достиг-
нута эрадикация Helicobacter pylori.

В 2005 г. появились тенезмы с выделением крови и слизи
до 8 раз в сутки, лабораторно – гипохромная анемия. Про-
вели эндоскопическое исследование толстой кишки: сли-
зистая оболочка сигмовидной и прямой кишки гипереми-
рована с очагами гиперплазии слизистой оболочки,
множественными эрозивно-язвенными дефектами под
фибрином, выраженная контактная кровоточивость. 
В сфинктере ani на 3, 7, 11 ч – внутренние и наружные ге-
морроидальные узлы. Диагностирован ЯК (морфологиче-
ское заключение соответствовало его клинической и эндо-
скопической картине). Назначили лечение: сульфасалазин
4 г/сут на 8 нед с последующим снижением дозировки до
поддерживающей (2 г/сут), препараты железа при динами-
ческом контроле общего анализа крови, железа сывороточ-
ного, ферритина и общей железосвязывающей способно-
сти сыворотки. Пациентка выполняла рекомендации и
чувствовала себя удовлетворительно. С того времени до
настоящего момента регулярно обследуется в динамике,
постоянно принимает аминосалицилаты.

Контрольный осмотр гастроэнтеролога в июне 2020 г.
Жалоб не предъявляет, стул 1 раз в сутки оформленной
консистенции без патологических примесей, температура
тела нормальная, масса тела стабильная. Особенности
anamnesis vitae: родилась и живет в г. Омске. Образование
средне-специальное, работала продавцом, в настоящее
время на пенсии. Вредных привычек нет. Менопауза – с 
50 лет, беременностей – 4, родов – 2 (сын и дочь), абортов – 2.
У сына диагностирован острый лейкоз, у дочери – ЯК. Объ-
ективные данные при последнем обращении: состояние
удовлетворительное, сознание ясное. Питание избыточное.
Индекс массы тела (ИМТ) – 34 кг/м2. Кожный покров и ви-
димые слизистые оболочки обычной окраски и влажности,
чистые. Со стороны органов дыхания и кровообращения –
без существенных отклонений от нормы. Живот при паль-
пации мягкий безболезненный. Лабораторные данные при
последнем обращении: гемоглобин – 123 г/л, эритроциты –
3,98×1012/л, МСН – 30,9 пг, МСНС – 34,0 г/дл, тромбоциты –
375×109/л, лейкоциты – 5,5×109/л, СОЭ – 10 мм/ч, лейкоци-
тарная формула без особенностей. Обмен железа: ферри-
тин – 92 мкг/л, железо – 12,8 мкмоль/л, общая железо -
связывающая способность сыворотки – 52 мкмоль/л.
Функциональные пробы печени в пределах референсных
значений. Колоноскопия: осмотрена вся толстая кишка, га-
устры без особенностей. В сигмовидной кишке 4 диверти-
кула овальной формы, входные отверстия в дивертикулы
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до 4–6 мм без признаков дивертикулита. Гипертрофиро-
ваны геморроидальные узлы. Клинический диагноз: ЯК,
хроническое рецидивирующее течение, легкая степень тя-
жести, активность 0, левосторонняя форма, ремиссия; ди-
вертикулы сигмовидной кишки без дивертикулита; га-
строэзофагеальная рефлюксная болезнь, эрозивная форма,
рефлюкс-эзофагит 0, неосложненное течение; хронический
гастрит, 2-я степень, стадия 0. H. рylori-негативный (эради-
кация 2004 г); ожирение 1-й степени. Рекомендованы даль-
нейший прием сульфасалазина, динамическое наблюдение
гастроэнтеролога.

Пациентка О., 1981 года рождения (дочь пациентки И.).
Считает себя больной с 2011 г. (с 30 лет), когда на фоне лече-
ния антибактериальными препаратами, назначенными в
связи с самопроизвольным выкидышем, появились эпи-
зоды жидкого стула с примесью крови и слизи до 4 раз в
сутки, за медицинской помощью не обращалась, самостоя-
тельно медикаменты не принимала. В 2012 г. после перене-
сенного стресса частота жидкого стула увеличилась до 
10 раз в сутки с примесью крови, появились тенезмы, по-
высилась температура тела до фебрильных цифр, снизилась
масса тела на 10 кг за 4 мес. Госпитализирована в гастроэн-
терологическое отделение одного из стационаров г. Омска.
При обследовании в общем анализе крови: гемоглобин –
103 г/л, эритроциты – 3,5×1012/л, лейкоцитоз – 19,2×109/л,
тромбоцитоз – 641×109/л, СОЭ – 38 мм/ч. В биохимическом
анализе крови – повышение амилазы до 528 ммоль/л. Ко-
лоноскопия: осмотрена вся толстая кишка, в нисходящей
кишке множество псевдополипов от 5–7 мм. В сигмовидной
и нисходящей кишке слизистая оболочка с эрозивно-язвен-
ными поражениями, покрыта фибрином и вязкой слизью.
Гаустры сглажены. Морфологически – отечность, инфильт-
рация лимфоцитами подслизистого слоя и собственной
пластинки стенки кишки, локальный эндоваскулит, сгла-
живание структуры крипт. Диагностированы ЯК, тяжелая
атака, левостороннее поражение; ЖДА легкой степени тя-
жести. Проводили лечение глюкокортикостероидами парен-
терально и per rectum (кишечные капельницы гидрокорти-
зона), сульфасалазин 4 г/сут, рифаксимин. На фоне лечения
достигнуто улучшение общего самочувствия, по данным ин-
струментального исследования толстой кишки – эндоско-
пическая ремиссия заболевания. В 2016 г. наступила бере-
менность, в течение всего срока продолжала прием
сульфасалазина 1,5 г/сут. Беременность протекала без
осложнений, родила в срок доношенного ребенка, после-
родовый период протекал благополучно. Следующее ухуд-
шение самочувствия – в 2017 г., вновь назначены антибак-
териальные препараты по поводу повторного
самопроизвольного выкидыша. По данным колоноскопии:
стенка прямой и дистальной трети сигмовидной кишки
умеренно отечная, слизистая оболочка гиперемирована с
множеством мелких плоских эрозий с налетом фибрина в
дне. Кровоточивость при эндоконтакте умеренная. В ниж-
неампулярном отделе неправильной формы эпителиальное
образование типа 0–Is 0,7 см в диаметре с рыхлой легко кро-
воточащей слизистой оболочкой. Заключение: ЯК с пора-
жением прямой и сигмовидной кишки 2-й степени (умерен-
ной) активности. Морфологическое описание биоптатов:
нарушение структуры поверхностного эпителия, сопро-
вождающееся скоплением под ним и в собственной пла-
стинке нейтрофилов, плазматических клеток, макрофагов,
расширение капилляров, явления стаза, имеются участки
эрозирования поверхности, покрытые фибрином. Текущее
обострение расценено как среднетяжелая атака ЯК с лево-
сторонним поражением, лечение проводили в стационаре
в соответствии с «Клиническими рекомендациями по ди-
агностике и лечению язвенного колита» 2017 г. [20] с поло-
жительным клиническим и эндоскопическим эффектом. 
В настоящее время продолжает прием аминосалицилатов в
поддерживающей дозировке, азатиоприна, чувствует себя

удовлетворительно, жалоб не предъявляет. Особенности
anamnesis vitae: родилась и живет в г. Омске. Образование
среднеспециальное, работала швеей, в настоящее время не
работает в связи с инвалидностью младшего ребенка. Бере-
менностей – 4, родов – 2, невынашивание беременности (са-
мопроизвольные выкидыши) – 2. Наследственность: у ма-
тери ЯК, у отца рак мочевого пузыря, у родного брата острый
лейкоз. Объективные данные: состояние удовлетворитель-
ное, тип конституции нормостенический. ИМТ 20,8 кг/м2.
Кожный покров и видимые слизистые оболочки обычной
окраски и влажности, чистые. Со стороны органов дыхания
и кровообращения без существенных отклонений от нормы.
Живот при пальпации мягкий безболезненный.

Пациент А., 2016 года рождения (внук пациентки И., сын
пациентки О.). В грудном возрасте на фоне введения в ра-
цион питания кефира отмечались эпизоды жидкого стула с
примесью крови. С ноября 2017 г. (в возрасте 8 мес) – регу-
лярные явления гемиколита от 5 до 10 мл крови. При обсле-
довании амбулаторно выявлены трещина ануса и повыше-
ние кальпротектина более 1800 мкг/г, снижение гемоглобина
до 107 г/л, сывороточное железо – 2,61 мкмоль/л. Госпита-
лизирован в гастроэнтерологическое отделение стационара
г. Омска. Проведена колоноскопия – слизистая оболочка
слепой, поперечно-ободочной и нисходящей кишки гипер-
емирована, отечная, рыхлая, на стенках наложения густой
слизи и фибрина, выраженная контактная кровоточивость,
сосудистый рисунок не прослеживается, тонус кишки уси-
лен. Сигмовидная кишка: просвет сохранен, лимфоидная ги-
перплазия, тонус кишки усилен. Прямая кишка: просвет со-
хранен, слизистая оболочка гиперемирована, тонус кишки
удовлетворительный. Заключение: фиброзно-катаральный
колит. Гистологическое исследование: слизистая оболочка
толстой кишки сохраненной структуры, крипты регуляр-
ные, расположены параллельно друг другу, строма резко
отечная, умеренно инфильтрирована мононуклеарами (лим-
фоциты, плазмоциты, гистиоциты) с примесью единичных
нейтрофилов, имеются участки эрозирования поверхности,
покрытые фибрином; в одном из биоптатов лимфоидный
фолликул. Поставлен диагноз: ЯК, тотальная форма, острое
течение. Назначены рифаксимин, месалазин в гранулах 
500 мг/сут. Через полгода мальчик повторно поступает в ста-
ционар для контрольного обследования, эндоскопически
эрозии сохранялись во всех отделах толстой кишки. Мор-
фологическое исследование: во всех биоптатах слизистая
оболочка толстой кишки с признаками активного воспале-
ния в собственной пластинке, с мелкими участками полного
эрозирования, некоторые кишечные крипты деформиро-
ваны, с явлениями криптита, в отдельных формируются
крипт-абсцессы, однако количество желез не уменьшено,
бокаловидные клетки умеренно продуцируют слизь. Изме-
нено лечение: месалазин 500 мг/сут, преднизолон 10 мг/сут,
азатиоприн 1/4 таблетки (12,5 мг) 1 раз в день. Далее после-
довала госпитализация в гастроэнтерологическое отделение
ФГАУ «НМИЦ здоровья детей», при обследовании – ЖДА
легкой степени тяжести, вторичный гиперпаратиреоз на
фоне нарушенного кишечного всасывания. Учитывая ран-
ний дебют аутоиммунного заболевания с целью исключения
Х-сцепленного иммунодефицита исследована кровь на экс-
прессию белков SAP и XIAPNK и Т-лимфоцитами – в пре-
делах нормы. Осмотр на момент госпитализации в гастроэн-
терологическое отделение ФГАУ «НМИЦ здоровья детей»
(январь 2019 г.): общее состояние средней тяжести, стабиль-
ное. Температура 36,8°С. Масса тела 11,1 кг. Положение ак-
тивное. Рост стоя 85 см, ИМТ 15 кг/м2. Развит гармонично.
Кожный покров бледно-розовый, слизистые оболочки чи-
стые. Подкожно-жировая клетчатка развита умеренно, рас-
пределена равномерно. Дыхание пуэрильное. Частота дыха-
тельных движений 25 уд/мин. Тоны сердца звучные
ритмичные. Частота сердечных сокращений 110 уд/мин.
Живот мягкий, доступен при пальпации во всех отделах, 
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не вздут, безболезненный. Клинический диагноз: ЯК, уме-
ренная активность (PUCAI 15 баллов), непрерывно-рециди-
вирующее течение; вторичный гиперпаратиреоз; ЖДА лег-
кой степени. При выписке и до настоящего времени мальчик
получает ежедневно месалазин в гранулах 500 мг/сут и аза-
тиоприн по 1/4 таблетки (12,5 мг). 

дискуссия
О том, что у больных ЯК существует генетическая пред-

расположенность, нам известно со студенческой скамьи,
однако в практической деятельности мы с этим сталкива-
емся достаточно редко. Представленный пример наслед-
ственного характера течения ЯК (см. рисунок) указывает на
весомый вклад генетической составляющей у этой семьи.
Дебют ЯК у дочери (в 30 лет) и внука (в 8 мес) отмечался в
более молодом возрасте по сравнению с пациенткой И. (на-
чало заболевания в 38 лет), что подтверждает данные ми-
ровой статистики. Другим важным моментом является то,
что с каждым поколением в этой семье течение ЯК стано-
вилось более тяжелым и потребовало включения в терапию
глюкокортикостероидов и иммунодепрессантов у ребенка
для достижения ремиссии. 

И наконец, обращает на себя внимание клиническая кар-
тина ЯК каждого из пациентов. Еще в начале ХХ в. выдаю-
щийся ученый и врач С.П. Боткин писал: «Есть одинаковые
болезни, нет одинаковых больных». 

У пациентки И. дебют заболевания с внекишечных про-
явлений в виде артропатии, узловатой эритемы и эпискле-
рита и ЖДА. У больных ЯК кишечные симптомы болезни
могут отсутствовать или протекать субклинически доста-
точно часто. И анализ внекишечных симптомов, а тем более
их совокупности, способствует своевременному установле-
нию диагноза и назначению лечения при атипичном тече-
нии болезни. Поводом для обращения этой пациентки к га-
строэнтерологу послужил длительный прием НПВП и
появление НПВП-гастропатии. При анализе истории забо-
левания появляется вопрос: можно ли было диагностиро-
вать ЯК на раннем этапе? Поиск причины ЖДА мог помочь
поставить диагноз раньше. Как известно, патология ЖКТ
является одной из наиболее частых причин появления
ЖДА [21]. А частота встречаемости анемии у больных ВЗК,
по данным статистики, колеблется от 13 до 60% [22]. 

У пациентки О. были свои особенности течения ЯК. Из-
вестно, что основной пик заболеваемости ВЗК приходится
на возраст фертильности. Первые признаки заболевания у
нашей пациентки возникли в 30 лет после курса антибак-
териальной терапии по поводу самопроизвольного выки-
дыша, ухудшение в 31 год на фоне психологического стресса
и атака в 36 лет после приема антибактериальных препара-

тов по поводу самопроизвольного выкидыша. Согласно
данным одного из исследований, проведенных в нашей
стране [23], пациентки с ЯК имели в анамнезе высокую ча-
стоту воспалительных заболеваний органов малого таза
(77,6%), фоновых заболеваний шейки матки (43,9%), пато-
логии эндометрия (33,6%), нарушений менструальной
функции (57,9%), а также высокую частоту бесплодия
(39,3%), невынашивания беременности (37,5%) и антена-
тальной гибели доношенного плода (8,4%). Анализ случаев
показал, что у пациенток с ЯК невынашивание беременно-
сти в анамнезе встречалось в 5,7 раза чаще, чем у здоровых.
Результаты исследования микрофлоры влагалища и тол-
стой кишки позволяют предположить, что фактор наруше-
ния фертильности у пациенток с ЯК – нарушение каче-
ственного и количественного состава микробиоты.

У самого младшего пациента особенностями клинической
картины являются ранний дебют заболевания и его тяжелое
течение. На практике диагностика ЯК у детей – сложная за-
дача. Диагноз устанавливается на основании результата эн-
доскопического исследования с морфологическим исследо-
ванием биоптата, однако оно является, с одной стороны,
инвазивным методом, с другой – требует тщательной под-
готовки пациента. Использование в диагностике ЯК у дан-
ного пациента такого неинвазивного метода диагностики
ВЗК, как определение фекального кальпротектина, а также
отягощенный наследственный анамнез позволили вовремя
заподозрить ЯК у мальчика и провести эндоскопическое ис-
следование толстой кишки.

И в заключение хочется отметить, что медицина не стоит
на месте, и если в первой половине прошлого столетия ис-
пользовались только методы, позволяющие проводить ко-
личественную оценку соотношения разных факторов риска
в патогенезе ВЗК, то уже к концу ХХ в. генетические фак-
торы характеризуются и исследуются с использованием со-
временных методов генетического тестирования, а именно
полногеномного поиска ассоциаций, полного геномного сек-
венирования и генетического картирования. Но, принимая
во внимание полигенетическую патофизиологию ВЗК, в на-
стоящее время не представляется возможным проводить ге-
нетическое картирование каждому пациенту. Оно имеет
ограниченное применение и проводится, как правило, лишь
в научно-исследовательских целях. В перспективе создание
генетической панели поможет разрабатывать и внедрять
персонифицированные стратегии ведения, своевременно
профилактировать, диагностировать и лечить ВЗК. 
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Паранеопластическими синдромами (синоним – неспе-
цифические симптомы злокачественного роста) при-

нято называть клинико-лабораторные проявления опухоли,
обусловленные не ее локальным или метастатическим ро-
стом, а неспецифическими реакциями со стороны различ-
ных органов и систем или эктопической продукцией опу-
холью биологически активных веществ [1]. Считается, что
на момент диагностики опухоли паранеоплазии могут при-
сутствовать в 10–15% случаев [2], а иногда они проявляются
даже раньше основного заболевания. Описано до 70 вари-
антов паранеопластических синдромов [3] – от сугубо ла-
бораторных (например, гиперкальциемии) до имеющих
яркую клиническую картину (как при синдроме Гаммела).
В подавляющем большинстве (до 70%) паранеоплазии пред-
ставлены кожными синдромами [3]. С практической точки
зрения паранеопластические синдромы интересны тем, что
в некоторых случаях помогают заподозрить онкопатологию
на более ранней («доклинической») стадии, когда еще нет
местных проявлений новообразования, и направить боль-
ного на соответствующее обследование.

К подобным синдромам, сигнализирующим о возможном
наличии скрытой опухоли, относится синдром Лезера–
Трела (Leser–Trélat syndrome, эруптивный себорейный ке-
ратоз). Это факультативный паранеопластический син-
дром, характеризующийся внезапным появлением на коже
пациента себорейных кератом, с быстрым увеличением их
количества и размера. В 70% наблюдений синдром Лезера–
Трела сочетается с онкологическими заболеваниями: чаще
всего – с аденокарциномой пищеварительного тракта (тол-
стая кишка, желудок, поджелудочная железа, печень), реже –
с раком предстательной железы, мочевого пузыря, почки,
легкого, молочной железы, матки, яичника, злокачествен-
ными лимфомами [2, 4, 5]. Характерно «толчкообразное»
появление кожных элементов в количестве от одного де-
сятка до нескольких сотен, напоминающих «капли дождя».
В некоторых случаях кератомы имеют «цветущий» вид, с
гиперемией кожи по периферии элементов сыпи. Нередко

пациенты отмечают кожный зуд. Также возможен вариант
периферического роста ранее имевшихся очагов себорей-
ного кератоза [2]. Иногда высыпания появляются задолго
(до нескольких лет) до манифестации «причинной» опу-
холи, а иногда возникают на фоне уже развитого онкопро-
цесса [2]. Патогенез их до конца не ясен. Обсуждается влия-
ние различных опухолевых факторов роста и повышенной
чувствительности к ним клеток кожи, с последующей ги-
перпролиферацией [4, 6]. При проведении специфического
противоопухолевого лечения описаны случаи инволюции
себорейного кератоза при синдроме Лезера–Трела [7].

Данный синдром носит имена немецкого хирурга Edmund
Leser (1853–1916) и французского хирурга Ulyss Trélat (1828–
1890), порознь описавших взаимосвязь множественных
кожных высыпаний со злокачественными опухолями (в до-
ступной литературе цитируется статья Лезера 1901 г. [8]).
Позднее их имена были объединены в название синдрома,
включающего онкопатологию и себорейный кератоз [9].

В англоязычной литературе принято различать синдром
(syndrome) и симптом или признак (sign) Лезера–Трела. 
В первом случае понимается наличие характерных кожных
проявлений в сочетании с верифицированной опухолью, во
втором – с только предполагаемым онкопроцессом, кото-
рый требует своего поиска [6].

Наконец, стоит отметить, что некоторые авторы, не от-
рицая возможности существования данного синдрома, до-
пускают и вероятность случайного сочетания кожного ке-
ратоза с онкопатологией [10–12].

Одним из самых частых злокачественных новообразова-
ний является рак толстой кишки. Так, в 2017 г. в России рас-
пространенность рака ободочной и прямой кишки составила
250 на 100 тыс. населения. По этому показателю он занял 
3-е место после рака молочной железы и рака кожи. При этом
задача ранней диагностики рака ободочной и прямой кишки
в настоящее время не решена. В 1/2 всех впервые диагности-
рованных случаев имелись распространенные формы рака
(III–IV стадии), а у каждого 4-го больного на момент поста-
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новки диагноза выявлены отдаленные метастазы. Смерт-
ность в течение 1 года с момента установления диагноза со-
ставила 24%. [13]. Принимая во внимание, что естественная
история роста спорадической колоректальной аденокарци-
номы занимает от 10 до 20 лет [14], остается актуальной воз-
можность улучшения диагностики данной патологии. Ниже
приводится наше наблюдение пациента с синдромом Лезера–
Трела и раком ободочной кишки, у которого диагноз мог
быть установлен в более ранние сроки при условии правиль-
ной интерпретации кожного патологического процесса.

Пациент Ш., 1944 года рождения (на момент поступления
74 года), госпитализирован в гастроэнтерологическое отде-
ление ФГКУ «1586 ВКГ» Минобороны России 21.01.2019. 
За несколько месяцев до обращения начал отмечать нарас-
тающую немотивированную слабость, утомляемость, одышку
при умеренной физической нагрузке. При амбулаторном об-
следовании в клиническом анализе крови выявлено сниже-
ние уровня гемоглобина до 79 г/л, а при фиброгастродуоде-
носкопии (ФГДС) – признаки эрозивно-геморрагического
гастрита, что и послужило причиной госпитализации в га-
строэнтерологическое отделение.

Из сопутствующей патологии у пациента имелись гипер-
тоническая болезнь II стадии и ишемическая болезнь сердца
с нарушением ритма по типу пароксизмальной формы мер-
цательной аритмии. Постоянно принимает таблетки Корда-
рона (200 мг 2 раза в сутки), эналаприла (5 мг/сут), Кардио-
магнила (150 мг/сут). Наследственность отягощена по
онкопатологии – мать умерла от саркомы бедра.

При осмотре обращали на себя внимание множественные
высыпания по типу кератом серо-коричневого цвета до 
1,5–2,5 см в диаметре на коже лица, груди, спины, верхних
конечностей, некоторые из них были покрыты плотными
«асфальтовыми» корками (см. рисунок). Как выяснилось
впоследствии при опросе, первые элементы сыпи появи-
лись около 8 лет назад, а 3 года назад их количество резко
увеличилось, чему не придал особого значения.

Помимо высыпаний отмечалась бледность кожи и види-
мых слизистых. Периферические лимфоузлы не увеличены.
В легких везикулярное дыхание, несколько ослабленное в
базальных отделах. Частота дыхательных движений 18 в
минуту. Левая граница относительной тупости сердца рас-
положена по левой срединно-ключичной линии в пятом
межреберье. Тоны сердца ритмичные, приглушены, выслу-
шивается мягкий систолический (анемический) шум на
верхушке сердца. Пульс ритмичный, частотой 78 в минуту.
Артериальное давление 135/75 мм рт. ст. Язык влажный,
обложен белесоватым налетом. Живот правильной формы,
при пальпации мягкий, безболезненный. Нижний край

печени не выступает из-под края правой реберной дуги, се-
лезенка не пальпируется. Поколачивание по поясничной
области безболезненно с обеих сторон. Отеков нет. Индекс
массы тела 33,3 кг/м2.

В клиническом анализе крови имели место проявления
гипохромной анемии: гемоглобин 81 г/л, эритроциты
4,18¥1012/л, средний объем эритроцитов 70,1 fl, лейкоциты
10,6¥109/л, тромбоциты 379¥109/л, палочкоядерные нейтро-
филы 1%, сегментоядерные нейтрофилы 44%, эозинофилы
2%, лимфоциты 46%, моноциты 7%, СОЭ 20 мм/ч. Общий
анализ мочи и копрограмма без патологии (скрытая кровь
в кале не обнаружена). В биохимическом анализе крови
признаки сидеропении: железо сыворотки 3,1 мкмоль/л
(норма 8–32), ферритин 0,9 мг/л (норма 20–250). При ФГДС,
выполненной в день поступления, картина эрозивно-гемор-
рагического гастрита: слизистая оболочка желудка гипер-
емирована, отечна, со множественными геморрагическими
эрозиями по всем стенкам тела желудка. УЗИ органов
брюшной полости без патологии.

Эрозивно-геморрагические изменения слизистой оболочки
желудка с большой вероятностью могли быть проявлением
НПВП-гастропатии, обусловленной длительным приемом
Кардиомагнила. Связь железодефицитной анемии средней
степени тяжести с выявленными изменениями в желудке
представлялась не абсолютной, поэтому был продолжен
поиск альтернативных источников кровопотери.

Выполнена фиброколоноскопия: колоноскоп введен в
купол слепой кишки, в восходящем отделе ободочной
кишки полиповидное образование с основанием до 6 мм,
высотой до 15 мм, взята биопсия.

Больному назначены омепразол 20 мг 2 раза в сутки, 
Де-Нол 120 мг по 2 таблетки 2 раза в сутки, Сорбифер Дурулес
320+60 мг по 1 таблетке 2 раза в сутки, Кардиомагнил отме-
нен. При ФГДС-контроле через 10 сут эрозии в желудке эпи-
телизировались. Уровень гемоглобина повысился до 94 г/л.
Пациент выписан на 16-е сутки с рекомендацией плановой
госпитализации в колопроктологическое отделение после
получения результата биопсии.

Диагноз при выписке. Основное заболевание: новообра-
зование восходящей ободочной кишки. Осложнение: гипо-
хромная анемия средней степени тяжести. Сопутствующее
заболевание: хронический гастродуоденит с эрозиями, об-
острение.

На этом этапе было высказано предположение о наличии
у пациента синдрома Лезера–Трела, объединяющего кожные
проявления и опухоль толстой кишки.

Больной поступил в колопроктологическое отделение
через 1 мес, в марте 2019 г. В полученном гистологическом

Пациент Ш. Множественные высыпания по типу кератом серо-коричневого цвета.
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заключении описывался гиперпластический полип толстой
кишки с дисплазией эпителия легкой степени. Планирова-
лась фиброколоноскопия с петлевой электроэксцизией по-
липа, однако во время самого эндоскопического исследова-
ния было обнаружено более обширное опухолевое
поражение восходящей ободочной кишки в виде участка по-
липовидно-измененной эрозированной (с очагами некроза)
слизистой, при взятии биопсии отмечались хрящевидная
плотность и повышенная кровоточивость. На основании ги-
стологического исследования этих биоптатов диагностиро-
вана аденокарцинома восходящей ободочной кишки. Отда-
ленных метастазов при дополнительном обследовании не
выявлено. Раково-эмбриональный антиген (РЭА) 2,5 нг/мл.

21.03.2019 выполнена операция – правосторонняя геми-
колэктомия. На операции: в брюшной полости выпота нет.
В печеночном изгибе ободочной кишки опухоль в виде пе-
сочных часов, размером 4¥2,5 см, прорастающая в прядь
большого сальника по противобрыжеечному краю. Выде-
лены и пересечены подвздошно-ободочные, правые ободоч-
ные и правая ветвь средних ободочных сосудов, при этом
подвздошно-ободочная вена лигирована у места образова-
ния воротной вены. Резецирована правая половина ободоч-
ной кишки с терминальным отделом подвздошной кишки.
Сформирован илеотрансверзоанастомоз «бок-в-бок» на
уровне середины поперечной ободочной кишки. На разрезе
в печеночном изгибе ободочной кишки – эндофитная опу-
холь блюдцеобразной формы размером 4¥2,5 см, занимаю-
щая больше 1/2 окружности и прорастающая всю стенку.

Гистологическое исследование операционного материала:
умеренно-дифференцированная аденокарцинома с прорас-
танием всех слоев стенки кишки, в 2 из 13 параколических
и промежуточных лимфоузлов метастатическое поражение.

Окончательный диагноз: рак печеночного изгиба ободоч-
ной кишки рТ4аN1bМ0G2 – IIIВ стадии. Послеоперацион-
ное течение гладкое. На 12-е сутки больной выписан на ам-
булаторное лечение. По решению окружной врачебной
онкологической комиссии адъювантная полихимиотерапия
не проводилась. 

При контрольных обследованиях через 4 и 8 мес после
операции жалоб не предъявляет, признаков рецидива рака
нет. Гемоглобин 133 г/л. РЭА 2,8 нг/мл. При визуальном
осмотре ожидавшегося редуцирования кожной симптома-
тики не отмечено. Сохраняются множественные кератомы
на коже лица, туловища, верхних конечностей. При сравне-
нии с фотографиями, сделанными до операции, изменений
со стороны кожных покровов не обнаружено.

заключение
Таким образом, у пациента имелась клиническая картина

синдрома Лезера–Трела, связанного с раком ободочной
кишки. Причиной обращения за медицинской помощью
явились проявления железодефицитной анемии. При обсле-
довании выявлено новообразование восходящей ободочной
кишки. Высказывалось предположение о синдроме Лезера–
Трела, что не вполне согласовывалось с первоначальным ги-

стологическим заключением (гиперпластический полип).
При дальнейшем обследовании диагностирован рак пече-
ночного изгиба ободочной кишки III стадии. Проведено хи-
рургическое лечение. При повторных контрольных обсле-
дованиях рецидива рака нет. Ретроспективно можно
предположить, что при своевременном обращении паци-
ента по поводу кожных изменений и при условии более ши-
рокой информированности врачей о паранеопластическом
синдроме Лезера–Трела проведение онкопоиска и выявле-
ние опухоли было бы возможно на более ранней стадии.
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введение
Аномалии ротации и фиксации кишечника являются

врожденным дефектом положения кишечника в брюшной
полости вследствие неполного или неправильного его по-
ворота и относятся к группе нарушения развития кишки,
которое может произойти на любом этапе формирования
кишечной трубки в период эмбриогенеза [1]. Среди анома-
лий толстой кишки выделяют:
1) аномалии интрамуральной нервной системы;
2) врожденную ангиодисплазию толстой кишки;
3) врожденное удлинение толстой кишки;
4) врожденное нарушение положения и фиксации толстой

кишки;
5) удвоение толстой кишки;
6) сочетание различных аномалий.

Аномалии положения толстой кишки у взрослых часто
сопровождаются развитием таких осложнений, как инва-
гинация, заворот, узлообразование, выраженными функ-
циональными расстройствами (боль, запоры, метеоризм),
а также возникновением воспалительных заболеваний и
опухолевых процессов на фоне аномалий [2].

Среди взрослых пациентов можно выделить два разных
вида клинического течения мальротации. Первый вид –
хроническое течение с постоянно рецидивирующими эпи-

зодами субкомпенсированной кишечной непроходимости
(тошнота, рвота и резкие, сильные, колющие, непродолжи-
тельные боли в животе). Эти пациенты могут обследоваться
у разных врачей и проходят множество исследований для
постановки правильного диагноза. Второй вид – это острое
клиническое событие с развитием обструктивных симпто-
мов. В ряде ситуаций мальротация может быть неожидан-
ной находкой при выполнении хирургической операции [3].

Неполная ротация может произойти на любой стадии эм-
бриогенеза и включать часть или весь кишечник. Он часто
ассоциируется с дуоденальной или тонкокишечной атре-
зией, болезнью Гиршпрунга, гастроэзофагеальным рефлюк-
сом, кишечными инвагинациями и аноректальными маль-
формациями.

Уровень заболеваемости при этой патологии составляет
от 0,0001 до 0,19% при бессимптомном течении у взрослых,
а среди детей младше 1 года – 3,9 на 10 тыс. человек [1]. Не-
специфичность симптомов или их отсутствие значительно
затрудняет диагностику.

Окончательное положение кишечный тракт, в процессе
эмбриогенеза, занимает после поворота пупочной петли во-
круг верхней брыжеечной артерии на 270°. Этот поворот
происходит в направлении против часовой стрелки тремя
последовательными вращениями на 90°.

клинический случай

аномалии ротации и фиксации кишечника 
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Аннотация
Аномалии ротации и фиксации кишечника являются одним из врожденных дефектов положения кишечника в брюшной полости вследствие не-
полного или неправильного его поворота, относятся к группе нарушений развития кишки, которые могут произойти на любом этапе формирования
кишечной трубки. Аномалии положения толстой кишки часто сопровождаются функциональными расстройствами, развитием осложнений и воз-
никновением воспалительных заболеваний и опухолевых процессов. Неспецифичность или отсутствие симптомов значительно затрудняет клини-
ческую и инструментальную диагностику. Приведены клинические наблюдения, демонстрирующие сочетание аномалии ротации и фиксации ки-
шечника с неспецифическим воспалительным и опухолевыми заболеваниями, первично выявленные методом компьютерной томографии с
применением разных методик контрастирования просвета тонкой и толстой кишки. Рассмотрены вопросы клинических проявлений и основные
лучевые признаки, характерные для болезни Крона, опухолевого поражения тонкой и толстой кишки.
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Abstract
Anomalies of the rotation and fixation of the intestine is one of the congenital defects of the position of the intestine in the abdominal cavity due to incomplete or
improper rotation, it belongs to the group of intestinal development disorders, that can occur at any stage of intestinal tube formation. Anomalies of the position
of the colon are often accompanied by functional disorders, could be the reason of complications and the occurrence of inflammatory diseases and tumor pro-
cesses. Nonspecificity or lack of symptoms greatly complicate clinical and instrumental diagnosis. Clinical observations demonstrate the combination of abnor-
malities of rotation and fixation of the intestine with non-specific inflammatory and tumor diseases, primarily detected by computed tomography using various
techniques for contrasting the lumen of the small and large intestine. The issues of clinical manifestations and the main radiological signs characteristic of Crohn's
disease, tumor lesions of the small and large intestine are considered.
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Кишка имеет вид прямой трубки на 4-й неделе внутри-
утробного развития, а на 5-й неделе, когда развивается со-
судистая ножка, кишечник делится на переднюю, среднюю
и заднюю кишку. Из средней кишки образуются тонкая
кишка и часть толстой кишки, вплоть до селезеночного из-
гиба. Кишечная ротация в основном включает среднюю
кишку, и этот процесс можно разделить на 3 этапа:
• Этап I (5–10-я недели) – период выпячивания средней кишки.
• Этап II (11-я неделя) – возвращение средней кишки в

брюшную полость.
• Этап III  – фиксация кишки (заканчивается в ранние

сроки после рождения).
Аномалии, происходящие на этапе I, включают омфало-

целе, вызванное неспособностью кишечника вернуться в
брюшную полость плода. Аномалии на стадии II включают
отсутствие вращения, мальротацию и обратное вращение,
тогда как аномалии, которые происходят на III этапе, вклю-
чают неприкрепленную двенадцатиперстную кишку (ДПК),
мобильную слепую кишку и неполноценную брыжейку тон-
кого кишечника [1].

В силу ряда причин процесс ротации может остановиться
на любом этапе, что приводит к развитию аномалии поло-
жения толстой кишки. Описано 3 варианта незавершенного
поворота кишечника:
1. Отсутствие ротации.
2. Неполная ротация.
3. Мальротация (патологическая ротация).

Материалы и методы
Компьютерная томография (КТ) выполнялась на мульти-

спиральных компьютерных томографах Brilliance CT и ICT
производства компании Philips Medical Systems до и после
болюсного внутривенного введения контрастного вещества
с последующим трехфазным постконтрастным протоколом
сканирования. Применялись специальные методики конт-
растирования просвета кишки: в 1-м случае у пациента с бо-
лезнью Крона (БК) – заполнение кишки водой: поэтапно –
тонкой кишки, ретроградно – толстой кишки; во 2-м случае,
с опухолью толстой кишки – ретроградное введение газа в
толстую кишку; в 3-м случае, с опухолью тонкой кишки –
пероральное контрастирование кишечной трубки водорас-
творимым контрастным веществом.

Приводим клинические наблюдения, демонстрирующие
сочетание аномалии ротации и фиксации кишечника с не-
специфическим воспалительным и опухолевым заболева-
ниями.

Аномалии ротации и фиксации кишечника 
в сочетании с БК
БК – хроническое воспалительное заболевание кишеч-

ника, которое может поражать любые отделы желудочно-
кишечного тракта (ЖКТ) от полости рта до ануса, носящее
зачастую тяжелый и непредсказуемый характер течения.
Воспаление часто сохраняется в отсутствие желудочно-ки-
шечных симптомов и может привести к прогрессирующим
повреждениям кишечника с возникновением осложнений,
таких как фистулы, абсцессы и стриктуры [4]. Страдают в
основном лица молодого трудоспособного возраста.

Случаи, которые сочетают в себе незавершенную ротацию
кишки и БК, у взрослых очень редки. Например, в 1954 г.
был описан случай, при котором у пациента была обнару-
жена кишечная мальротация и в результате хирургического
лечения пациенту резецировали «40 см дистальных отделов
подвздошной кишки с признаками регионарного илеита».
Одна из последних публикаций – случай, сочетающий БК и
кишечную мальротацию, – вызвала большой интерес на
Юго-восточном хирургическом конгрессе в 2011 г. [1].

Приводим собственное клиническое наблюдение.
Пациент Ж., 22 года. Поступил в гастроэнтерологическое

отделение ГБУЗ МО «МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского» с

жалобами на периодические боли в животе, умеренный ме-
теоризм, неустойчивый стул, умеренную слабость, которые
появились и стали беспокоить в течение последних 3 лет.

По данным предварительного исследования изменения
положения петель тонкой и сегментов толстой кишки была
заподозрена аномалия ротации и фиксации кишечника.
При рентгенологическом исследовании тонкой кишки при
помощи бариевой взвеси рентгенологическая картина не
позволяла исключить ротацию кишечника (рис. 1). При ко-
лоноскопии картина соответствовала БК, илеоколиту, фаза
трещин. Во время исследования был взят биопсийный ма-
териал.

При мультиспиральной КТ (МСКТ) органов брюшной по-
лости и забрюшинного пространства, малого таза, кишки с
пероральным и ретроградным контрастированием кишеч-
ной трубки водой до и после внутривенного болюсного вве-
дения контрастного препарата (Оптирей 350 – 100,0): опре-
деляется аномалия положения кишечника – петли тощей
кишки располагаются в правой половине брюшной полости,
а толстая кишка располагается в левой половине брюшной
полости, соответственно, зона илеоцекального перехода – в
левой подвздошной области, ротирована кзади. Тонкая
кишка: в дистальных отделах подвздошной кишки опреде-
ляются участки с утолщением стенки и сужением просвета
кишки с интенсивным накоплением контрастного вещества
слизистым слоем кишки, чередующиеся с участками расши-
рения просвета кишки. Наибольшее утолщение стенки
определяется на уровне терминального отдела подвздошной
кишки, максимально до 8,5 мм, с интенсивным накоплением
контрастного вещества слизистым слоем, признаками отека
подслизистого слоя кишки, протяженностью изменений не
менее 7 см, сужением просвета кишки (рис. 2, а). Толстая
кишка: слепая и восходящая части ободочной кишки с утол-
щением стенки, максимально до 14 мм, интенсивным накоп-
лением контрастного вещества слизистым слоем, призна-
ками отека подслизистого слоя кишки, протяженностью
отрезка не менее 10–11 см, сужением просвета кишки и 

Sofya E. Dubrova, et al. / Consilium Medicum. 2020; 22 (8): 93–98.

94                                                                                                                                                                       CONSILIUM MEDICUM 2020 | ТОМ 22 | №8 / CONSILIUM MEDICUM 2020 | Vol. 22 | No. 8

Рис. 1. Пациент Ж., 22 года. Рентгенологическое исследование
тонкой кишки при помощи бариевой взвеси. Правые отделы тол-
стой кишки смещены в медиальные отделы брюшной полости. Конт-
растированы терминальный отдел подвздошной кишки и зона илео-
цекального перехода. Зона илеоцекального перехода ротирована.
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распространением изменений на область илеоцекального
перехода (рис. 2, б, 3).

Заключение: КТ-картина аномалии ротации и фиксации
кишечника. БК с полисегментарным поражением толстой
и тонкой кишки, фаза активного воспаления. Признаки
формирующегося стеноза на уровне терминального отдела
подвздошной, слепой и восходящей части ободочной
кишки.

БК подтверждена данными биопсийного материала, по-
лученного при колоноскопии.

Пациент по настоящее время находится под динамиче-
ским наблюдением, регулярно проходит курсы лечения по
поводу рецидивирующего течения БК.

обсуждение
БК – хроническое рецидивирующее заболевание ЖКТ не-

ясной этиологии, характеризующееся трансмуральным, сег-
ментарным (прерывистым), гранулематозным воспалением
с развитием местных и системных осложнений. Заболевание
приобрело нозологическую очерченность и известность
после работы B. Crohn и соавт., которые в 1932 г. детально
описали клиническую картину 14 случаев терминального
илеита. При БК могут поражаться любые участки ЖКТ: изо-
лированное поражение тонкой кишки встречается в 25–30%,
илеоколит – 40–50%, изолированное поражение толстой
кишки – 15–25%. При поражениях тонкой кишки в 90% из-
менения локализуются в терминальном отделе подвздошной
кишки. Осложнения возникают у 1/2 пациентов на любом
этапе заболевания и могут быть его доминирующими про-
явлениями. В группе осложнений наиболее часто прихо-
дится иметь дело со стриктурами, свищами и абсцессами.

Наибольшей диагностической точностью в выявлении
изменений стенки тонкой и толстой кишки обладают ме-
тоды КТ и магнитно-резонансной томографии (МРТ) [5, 6].

Основными лучевыми признаками БК при активном вос-
палительном процессе являются: сужение просвета кишки,
утолщение и «слоистость» кишечной стенки с гиперваску-
ляризацией слизистого слоя, низкими показателями плот-
ности подслизистого и мышечного слоев стенки кишки,
формированием симптома «мишени», гиперваскуляриза-
ция брыжеечного края кишки, визуализация множествен-
ных мезентериальных лимфатических узлов.

Пациентам с БК при наличии осложнений часто показано
хирургическое лечение. В этом случае надо учитывать все

особенности анатомического строения, положения и васку-
ляризации пораженных отделов кишечной трубки. Сочета-
ние аномалий строения ЖКТ и неспецифических воспали-
тельных заболеваний кишечника – очень редкая патология,
и, по данным литературы, отсутствует корреляция между
тем, как аномалия строения может влиять на распростра-
ненность и прогноз воспалительного процесса при БК [1].
Важной информацией для планирования хирургического
лечения являются особенности расположения петель тон-
кой и сегментов толстой кишки, которые могут присутство-
вать у пациентов с БК в сочетании с аномалиями ротации и
фиксации кишечника.

Аномалии ротации и фиксации кишечника 
в сочетании с опухолями тонкой и толстой кишки
Опухоли кишки являются одной из наиболее актуальных

проблем в современной онкологии. Каждый год выявляется
около 1,5 млн новых случаев данного заболевания, из кото-
рых около 600 тыс. заканчиваются летальным исходом.
Риск развития опухолей толстой кишки у лиц молодого воз-
раста достигает 5%. Сочетание эмбриональных нарушений
закладки внутренних органов и опухолей толстой и тонкой
кишки, по данным литературы, является редкой ситуацией
и является интересной проблемой современной онкологии.

Приводим собственные клинические наблюдения.

1. Пациентка Т., 51 год. Обратилась к хирургу в Консуль-
тативно-диагностический центр ГБУЗ МО «МОНИКИ им.
М.Ф. Владимирского» с жалобами на периодические боли в
животе и запоры, которые стали беспокоить с начала 2019 г.

По данным предварительного исследования изменения
положения петель тонкой и сегментов толстой кишки не
отмечено. При колоноскопии картина соответствовала на-
личию экзофитно-эндофитного образования на уровне
баугиниевой заслонки, занимающего 2/3 окружности и 
1/2 просвета кишки. Во время исследования был взят био-
псийный материал.

При МСКТ органов брюшной полости и забрюшинного
пространства, малого таза, кишки до и после внутривен-
ного болюсного введения контрастного препарата (Опти-
рей 350 – 100,0) с последующим ретроградным раздуванием
кишечной трубки воздухом определялась аномалия поло-
жения кишечника: петли тощей кишки располагались в
правой половине брюшной полости, толстая кишка распо-
лагалась в левой половине брюшной полости. Толстая
кишка удлинена. Слепая кишка располагалась в малом тазу,

Рис. 2. Пациент Ж., 22 года. МСКТ кишки с пероральным и рет-
роградным контрастированием кишечной трубки водой до и
после внутривенного болюсного контрастирования (артериаль-
ная фаза сканирования). Аномалия положения кишечника: петли
тощей кишки располагаются в правой половине брюшной полости,
толстая кишка располагается в левой половине брюшной полости.
Утолщение стенки кишки с интенсивным накоплением контрастного
вещества слизистым слоем (указано стрелкой): а – утолщение
стенки подвздошной кишки; б – утолщение стенки восходящей
части ободочной кишки.

а б

Рис. 3. Пациент Ж., 22 года. МСКТ кишки с пероральным и рет-
роградным контрастированием кишечной трубки водой до и
после внутривенного болюсного введения контрастного препа-
рата (артериальная фаза сканирования). Червеобразный отро-
сток с утолщенной стенкой и интенсивным накоплением контраст-
ного вещества (указано стрелкой).



горизонтально. Зона илеоцекального перехода – в левой
подвздошной области. При ретроградном введении в тол-
стую кишку воздуха ретроградно заполнялись петли тон-
кой кишки. Антральный отдел желудка был смещен влево,
ДПК располагалась кпереди от тела поджелудочной железы.

Определялось стойкое утолщение стенки толстой кишки
на границе слепой и проксимальных отделов восходящей
части ободочной кишки (проекционно на уровне илеоце-
кального перехода), максимально до 19 мм, на протяжении
не менее 49 мм, в виде объемного экзофитного образования
неправильной грибовидной формы с бугристыми внутрен-
ними очертаниями (рис. 4). Просвет кишки на уровне об-
разования был неравномерно сужен. После внутривенного
контрастного усиления отмечалось неравномерное транс-
муральное накопление контрастного вещества утолщенной
стенкой кишки. Наружные очертания стенки кишки на
уровне утолщения неровные четкие, жировая клетчатка без
признаков инфильтрации, окружающая клетчатка с при-
знаками избыточной васкуляризации. Утолщенная стенка
кишки локально интимно прилегало к стенке мочевого пу-
зыря (вовлечение в процесс не исключалось). Увеличенных
и неувеличенных регионарных лимфатических узлов не
определялось.

Заключение: КТ-картина аномалии ротации и фиксации
кишечника. Объемное образование (опухоль) слепой и вос-

ходящей части ободочной кишки без признаков распро-
странения за стенку.

Было выполнено оперативное вмешательство в объеме
правосторонней гемиколэктомии с лимфодиссекцией.

Гистологическое заключение: высокодифференцирован-
ная аденокарционома слепой кишки. Опухоль инфильтри-
ровала слизистую, подслизистую и 2/3 мышечной оболочки
стенки кишки.

Пациентка по настоящее время находится под динамиче-
ским наблюдением.

2. Пациент А., 54 года. Обратился к урологу в Консульта-
тивно-диагностический центр ГБУЗ МО «МОНИКИ им.
М.Ф. Владимирского» с жалобами на примесь крови в моче.

По данным проведенной МРТ от 04.11.2019 выявлена
опухоль мочевого пузыря с прорастанием всех слоев стенки
с признаками локальной инвазии в стенку одной из петель
тонкой кишки. Рекомендовано МСКТ.

При МСКТ органов брюшной полости и забрюшинного
пространства выявлено аномальное расположение петель
толстой и тонкой кишки: петли тонкой расположены пре-
имущественно в правой половине брюшной полости, петли
толстой – в левой (рис. 5). Петли тонкой кишки расширены
с наличием большого количества содержимого в них.

В полости малого таза визуализировался конгломерат пе-
тель подвздошной кишки. Стенка одной из петель подвздош-
ной кишки утолщена (до 10 мм), просвет ее аневризматиче-
ски расширен, внутренние контуры кишки неровные.
Окружающая клетчатка уплотнена, с визуализацией круп-
ных лимфатических узлов до 9 мм по короткой оси. При
внутривенном введении контрастного препарата отмечается
умеренное накопление контрастного вещества всеми стен-
ками пораженного участка. Измененный участок спаян 
с верхней стенкой мочевого пузыря, с наличием экзофитного
образования в просвете мочевого пузыря (рис. 6). 
Визуализировался свищевой ход размером до 7 мм, через 
который контрастный препарат поступал из петли кишки в
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Рис. 5. Пациент А., 54 года. МСКТ кишки после внутривенного бо-
люсного контрастирования (венозная фаза сканирования). От-
мечается аномальное расположение петель толстой и тонкой кишки:
петли тонкой расположены преимущественно в правой половине
брюшной полости (длинные синие стрелки), петли толстой – в левой
(короткие синие стрелки).

Рис. 4. Пациент Т., 51 год. МСКТ кишки после внутривенного бо-
люсного контрастирования (отсроченная фаза сканирования).
Утолщение стенки толстой кишки на границе слепой и проксималь-
ных отделов восходящей части ободочной кишки (проекционно на
уровне илеоцекального перехода).

а

б
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полость мочевого пузыря (рис. 7, а). В полости мочевого пу-
зыря определялись катетер и газ (рис. 7, б).

Было выполнено оперативное вмешательство в объеме
резекции терминального отдела подвздошной кишки, илео-
цекального угла, ректосигмоидного отдела толстой кишки,
верхнезадней стенки мочевого пузыря, левого мочеточника.
Ушивание задней стенки мочевого пузыря. Уретероцистоа-
настомоз psoas hitch слева. Формирование илеоасцендоана-
стомоза, ректосигмоанастомоза. Превентивная трансвер-
зостомия.

Макроскопическое описание: два фрагмента эластичной
желтоватой ткани размерами 0,4×0,4×0,2 см и 0,5×0,5×0,4 см.

Гистологическое заключение: умеренно дифференциро-
ванная аденокарцинома кишечного типа.

Иммуногистохимическое исследование: клетки опухоли
экспрессируют цитокератины широкого спектра (клон
АЕ1/АЕ3), цитокератин 20, муцин 2-го типа и не экспрес-
сируют цитокератин 7, р63 и CDX-2.

Пациент по настоящее время находится под динамиче-
ским наблюдением.

обсуждение
Опухоли тонкой кишки имеют стертую клиническую кар-

тину и поэтому чаще выявляются на поздних стадиях забо-
левания. Несмотря на это, опухоли в этом отделе кишки раз-
виваются крайне редко: на долю злокачественных
новообразований приходится 1–2% среди заболеваний ЖКТ,
3–6% всех опухолей, поражающих органы пищеварения, и
0,1–0,3% среди всех онкологических заболеваний. Опухоли
тонкой кишки в 75% случаев оказываются злокачествен-
ными. Наиболее часто встречается аденокарцинома и со-
ставляет около 50%, лимфома – около 25–30%, саркома – 15–
25%, карциноид – 1–4%. Помимо опухолей, развивающихся
первично в тонкой кишке, необходимо помнить о возмож-
ности метастазирования в этот орган. Вторичное поражение
тонкой кишки встречается при меланоме, раке яичников,
раке мочевого пузыря, раке молочной железы, раке легких.
Опухоли мочеполовой системы и других органов ЖКТ могут
прорастать в стенку тонкой кишки. По характеру роста раз-
личают экзофитные опухоли, приводящие к стенозу, а также
эндофитные, не изменяющие просвет кишки. Достаточно
часто опухоль диагностируется при развитии кишечной не-
проходимости, однако даже при наличии экзофитной опу-
холи больших размеров нарушение пассажа может дли-
тельно не возникать в силу большой растяжимости
кишечной стенки. Кишечная непроходимость развивается в
13% случаев, обычно на поздних стадиях заболевания. Из
клинических симптомов наиболее часто встречаются: боли
в животе (67% случаев), кровотечение (41%), снижение

массы тела (38%), тошнота и рвота (33%). Боль является наи-
более частым симптомом. Обычно она локализуется в обла-
сти пупка и носит схваткообразный (чаще при опухолях
тощей и подвздошной кишки) или «язвенноподобный»
(более свойственный для опухоли ДПК) характер. Механи-
ческая желтуха развивается при опухолевом поражении, ло-
кализующемся в области фатерова соска. Клиническая кар-
тина карциноидной опухоли дополняется специфическими
симптомами, обусловленными выделением ею серотонина:
приступообразным покраснением лица и верхней половины
тела, головной болью, тошнотой, рвотой, сердцебиениями,
астматоидным состоянием, кишечной коликой и поносом.
Перфорация тонкой кишки чаще всего обусловлена лимфо-
мой. Инвагинация тонкой кишки часто оказывается про-
явлением доброкачественных опухолей, например, липомы.
Дооперационная диагностика рака тонкой кишки считается
весьма трудной и не превышает 15%. При диагностике опу-
холей тонкой кишки используются рентгенологические и эн-
доскопические методы.

Опухоли толстой кишки считаются частой патологией:
индивидуальный риск развития данного заболевания до-
стигает 5–6%. Пятилетняя выживаемость при опухолях
толстой кишки составляет примерно 60–40% [7]. За послед-
ние 20 лет опухоли толстой кишки переместились в струк-
туре онкологической заболеваемости населения Российской
Федерации с 6 на 3-е место. В России среди заболевших зло-
качественными новообразованиями мужчин опухоли тол-
стой кишки составляют 8,7%, прочно занимая 3-е место
после рака легкого (26,5%) и желудка (14,2%), среди женщин
соответственно 11,1% вслед за раком молочной железы
(18,3%) и кожи (13,7%). Более того, все чаще отмечается, что
данная болезнь выходит на 2-е место после рака легких у
мужчин и после рака молочной железы у женщин. Во мно-
гих странах по распространенности и смертности опухоли
толстой кишки опережают рак желудка. Почти 70% боль-
ных с опухолями толстой кишки старше 65 лет, и это забо-
левание встречается редко у лиц моложе 40 лет [4], однако
данный показатель крайне вариабелен в зависимости от
факторов риска [5].

Таким образом, наибольшей диагностической точностью
в выявлении опухолей тонкой и толстой кишки и оценки
протяженности поражения в сочетании с нарушением по-
ложения и фиксации кишечника обладает метод КТ.

В основе семиотики новообразований кишки при прове-
дении КТ лежит характер патологического утолщения
стенки, позволяющий выделить несколько типов поражения:
1) экзофитное образование в виде узла, растущего из

стенки в просвет кишки;

Рис. 6. Пациент А., 54 года. МСКТ кишки после внутривенного
болюсного контрастирования: а – артериальная фаза сканиро-
вания; б – венозная фаза сканирования. В полости малого таза
визуализируется конгломерат петель подвздошной кишки. Стенка
одной из петель подвздошной кишки утолщена и спаяна с верхней
стенкой мочевого пузыря (синяя стрелка).

а б

Рис. 7. Пациент А., 54 года. МСКТ кишки введения контрастного
препарата per os. Измененный участок подвздошной кишки спаян
с верхней стенкой мочевого пузыря с наличием свищевого хода,
через который контрастный препарат поступает из петли кишки в
полость мочевого пузыря (синяя стрелка). В полости мочевого пу-
зыря визуализируются катетер и газ.

а б



2) многоузловое образование на широком основании, типа
«цветной капусты»;

3) опухоль в виде циркулярного утолщения стенок с бугри-
стыми контурами с грубой неравномерной деформацией
просвета кишки;

4) опухоль в виде относительно симметричного циркуляр-
ного утолщения стенок, стенозирующая просвет (при
сравнительно небольшой массе опухоли) [8].
Форма раковой опухоли обычно неправильная, контуры

неровные, поверхность бугристая. Характерным для рака яв-
ляются: преобладание поперечного размера над высотой, а
именно степенью выбухания опухоли в просвет кишки, уме-
ренный трансмуральный характер накопления контрастного
вещества пораженной стенкой кишки после внутривенного
контрастного усиления. Другими важными дифференци-
ально-диагностическими признаками, свидетельствующими
о злокачественном характере опухоли, являются втяжение и
изъеденность основания опухоли, указывающие на инфильт-
ративный рост и потерю эластичности прилежащей к экзо-
фиту кишечной стенки, инвазия окружающей клетчатки [9].

КТ с применением мультипланарных реконструкций яв-
ляется наиболее информативным методом диагностики па-
тологических изменений стенки кишки в сочетании с нару-
шением положения и фиксации кишечника и позволяет
получить максимально необходимые данные для хирурги-
ческого лечения.

заключение
Аномалия ротации и фиксации кишечника часто бывает

случайной находкой и при бессимптомном течении, как
правило, не требует хирургического вмешательства. Это
редкая патология среди взрослых пациентов, которая
может оставаться нераспознанной или недооцененной при
рентгенологическом исследовании и при колоноскопии,
вводить в заблуждение как рентгенолога, так и клинициста.
Представленные нами случаи наглядно демонстрируют ос-
новные признаки БК и опухолевого поражения кишки в со-

четании с аномалией развития кишечника, первично вы-
явленной методом КТ, с применением разных методик
контрастирования просвета тонкой и толстой кишки.
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