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Цель публикации. Рассмотреть современные подходы к диагностике и лечению C. difficile-ассоциированной 
болезни у взрослых и представить материалы Экспертного совета, который состоялся 25 марта 2023 г. в Мо-
скве.
Основные положения. C. diffiсile является наиболее значимой нозокомиальной инфекцией, споры которой 
также широко представлены в окружающей среде. Нарушение состава микробиоты, в первую очередь при 
приеме антибактериальных препаратов, является ключевым этапом в развитии C. difficile-ассоциированной 
болезни. Диагностика инфекции должна проводиться только у пациентов с диареей, при этом целесообразно 
использовать не менее двух лабораторных методов. Препаратом выбора для первой линии лечения служит 
ванкомицин. В случае неэффективности консервативного лечения, а также у пациентов с рецидивирующей 
клостридиальной инфекцией целесообразно рассмотреть вопрос о проведении трансплантации фекальной 
микробиоты. Пробиотический штамм Saccharomyces boulardii CNCM I-745 оказывает прямое ингибирующее 
действие на токсин А C. difficile, способствует нормализации состава кишечной микробиоты, а также 
уменьшению воспалительной реакции в слизистой оболочке толстой кишки при колонизации токсигенным 
штаммом C. difficile.
Выводы. Добавление пробиотического штамма Saccharomyces boulardii CNCM I-745 на фоне антибактери-
альной терапии способствует как первичной, так и вторичной профилактике C. difficile-ассоциированной бо-
лезни.
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25 марта 2023 г. в Москве под председатель-
ством академика РАН В.Т. Ивашкина состоялось 
заседание Экспертного совета, посвященное об-
суждению современных подходов к диагностике 
и лечению Clostridioides difficile (C. difficile)-
ассоциированной болезни у взрослых. Эксперты 
принимали участие очно и удаленно с помощью 
прямой трансляции, что позволило участвовать 
в работе совета экспертам из различных субъек-
тов РФ (Центральный, Сибирский, Приволжский, 
Дальневосточный, Южный, Северо-Западный 
и Уральский федеральные округа РФ).

В своем вступительном слове академик РАН 
В.Т. Ивашкин подчеркнул высокую значимость 
клостридиальной инфекции для клиницистов, 
включая своевременную диагностику заболевания, 
правильную тактику ведения пациентов и рацио-
нальное применение антибактериальной терапии, 
что особенно проявило себя во время пандемии 
COVID-19.

В рамках Экспертного совета были представ-
лены доклады по основным вопросам повестки 
заседания, отражающие современные представле-
ния о факторах риска, патогенезе, методах диа-
гностики, лечения и профилактики C. difficile-
ассоциированной болезни.

В начале заседания академиком РАН 
В.Т. Ивашкиным, профессором Е.А. Полуэктовой 
и А.И. Ульяниным была представлена клиниче-
ская задача, наглядно демонстрирующая трудно-
сти профилактики рецидива инфекции С. difficile 

и необходимость оптимизации мер по предотвра-
щению ее развития.

Было приведено клиническое наблюдение па-
циентки 72 лет. В анамнезе отмечалось неодно-
кратное проведение антибактериальной терапии 
на протяжении последних 2 лет. Последняя госпи-
тализация с проведением антибактериальной тера-
пии 3 месяца назад осложнилась развитием инфек-
ции С.  difficile легкого течения, по поводу чего 
проводилась терапия фидаксомицином с положи-
тельным эффектом. Объективно: температура тела 
38,4 °С, со стороны органов дыхания, сердечно-со-
судистой системы и желудочно-кишечного тракта 
значимых изменений выявлено не было. В анали-
зах крови — нейтрофильный лейкоцитоз и уме-
ренно повышенный уровень креатинина, в анализе 
мочи — лейкоцитурия и бактериурия, бактерио-
логический анализ мочи в работе. Согласно усло-
виям задачи, принято решение начать внутривен-
ное введение цефтриаксона для лечения инфекции 
мочевыводящих путей. Обсуждался вопрос о не-
обходимости профилактического назначения ван-
комицина для снижения риска рецидива клостри-
диальной инфекции [1].

С одной стороны, у пациентки имеются факторы 
риска рецидива клостридиальной инфекции (жен-
ский пол, возраст старше 65 лет, наличие хрони-
ческой болезни почек, госпитализация в стационар 
и прием антибиотиков за последние 3 месяца, эпи-
зод C. difficile-ассоциированной болезни ранее) 
[1, 2]. Отмечено, что риск повторных рецидивов 
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составляет до 65 % после каждого эпизода [3, 4]. 
По данным зарубежных клинических рекоменда-
ций, пациентам с клостридиальной инфекцией 
в анамнезе и высоким риском повторных рециди-
вов рекомендовано профилактическое назначение 
ванкомицина в случае необходимости назначения 
системных антибиотиков [5]. Значимое снижение 
риска клостридиальной инфекции при добавлении 
профилактической дозы ванкомицина к основно-
му курсу антибактериальной терапии было про-
демонстрировано как результатами клинических 
исследований [6, 7], так и по результатам метаана-
лиза 8 ретроспективных и одного проспективного 
исследования (2174 пациента) (OР = 0,263; 95 % 
ДИ 0,13–0,52) [8]. При этом более высокая эф-
фективность наблюдалась на фоне продолжитель-
ности применения ванкомицина ≥50 % от времени 
приема антибиотиков (ОР = 0,41; 95 % ДИ 0,27–
0,63; Р < 0,0001) [7]. Однако различия в дизайне 
анализируемых исследований не позволяют одно-
значно трактовать полученные результаты, также 
отсутствует единое мнение о дозе и длительности 
приема ванкомицина.

С другой стороны, нельзя не учитывать небла-
гоприятное влияние антибиотиков на кишечный 
микробиом, восстановление которого после курса 
лечения занимает до 6 месяцев, при этом суще-
ствует риск безвозвратной потери представителей 
нормальной микробиоты и снижения колониза-
ционной резистентности [9]. Устойчивость к ко-
лонизации C. difficile обусловлена разнообрази-
ем микробных сообществ, а представители типов 
Bacteroidetes и Firmicutes вносят существенный 
вклад в формирование данной резистентности [10]. 
Состав кишечной микробиоты при C. difficile-
ассоциированной болезни характеризуется сниже-
нием содержания представителей типов Firmicutes, 
Bacteroidetes и Actinobacteria [11]. В эксперимен-
те на мышах было показано, что в долгосрочной 
перспективе назначение ванкомицина (в том числе 
в низких дозах) создает предпосылки к развитию 
C. difficile-ассоциированной болезни за счет изме-
нения уровня Bacteroidetes и Firmicutes, а также 
приводит к накоплению пула ванкомицин-рези-
стентных энтерококков [12]. Можно предположить, 
что у наблюдаемой пациентки следует ожидать на-
рушение состава кишечной микробиоты, вызван-
ное как приемом цефтриаксона (с целью лечения 
основного заболевания), так и приемом ванкоми-
цина (в рамках эмпирической профилактики ин-
фекции C. difficile), и повышение риска развития 
C. difficile-ассоциированной болезни как в кратко-
срочной, так и в долгосрочной перспективе.

Профессор Е.А. Полуэктова посвятила 
свой доклад современному взгляду на патогенез 
C. difficile-ассоциированной болезни.

Споры C. difficile широко представлены 
в окружающей среде благодаря наличию много-
слойной защитной оболочки, позволяющей вы-
живать в неблагоприятных условиях до 6 месяцев 

[13]. Источником служат многие предметы окру-
жающей среды, а также продукты питания [14–
16]. Однако в настоящее время не зарегистрирова-
но подтвержденных случаев заражения инфекцией 
через продукты питания. Источником токсигенных 
штаммов могут быть домашние (собаки и кошки) 
и сельскохозяйственные животные, а также че-
ловек, выписанный из больницы, где он получал 
лечение по поводу инфекции C. difficile [14, 17, 
18]. В целом риск инфицирования нетоксигенными 
штаммами C. difficile взрослых здоровых лиц со-
ставляет около 15 %, токсигенными — около 10 %. 
Среди госпитализированных пациентов токсиген-
ными штаммами инфицированы около 15 % [19].

Инфекция передается фекально-оральным пу-
тем. Помимо развития симптомов болезни, воз-
можны транзиторное обнаружение токсигенных 
штаммов без клинических проявлений или пер-
систирующая колонизация. Клинические симпто-
мы возникают при плотности микробных клеток 
C. difficile более 108 колониеобразующих единиц 
в 1 мл (КОЕ/мл). Развитие клинической картины 
обусловлено продукцией токсигенным штаммом 
токсинов А (TcdA), В (TcdB) и бинарного ток-
сина (CDTa), под действием которых нарушение 
проницаемости на уровне эпителиальных клеток 
и межклеточных контактов приводит к образова-
нию цитокинов и хемокинов, привлечению макро-
фагов и нейтрофилов, разрушению эпителиального 
слоя и формированию «псевдомембран» [14, 20]. 
Сценарий развития инфекции зависит от состава 
кишечной микробиоты, состава метаболома и со-
хранности адаптивного иммунного ответа.

Созревание спор до вегетативной формы проис-
ходит в дистальном отделе тонкой кишки за счет 
комбинированного воздействия солей  первичных 
желчных кислот (таурохолат, гликохолат) и гли-
цина. Вторичные желчные кислоты, в частности 
дезоксихолевая кислота, ингибируют этот про-
цесс. Важную роль в биотрансформации желчных 
кислот играют ферменты, продуцируемые только 
кишечной микробиотой. Под влиянием гидролаз 
желчных кислот, синтезируемых Bacteroidetes, 
Firmicutes, Actinobacteria, соли первичных желч-
ных кислот вновь преобразуются в первичные 
желчные кислоты. Clostridium clusters XIVa и XI 
продуцируют фермент 7а-дегидроксилазу, под вли-
янием которого первичные желчные кислоты пре-
образуются во вторичные. Поэтому нарушение 
состава микробиоты увеличивает риск развития 
клостридиальной инфекции [21].

В толстой кишке вегетативные формы 
C. difficile локализуются в наружном слое слизи, 
покрывающей эпителиальные клетки, где размно-
жаются и меняют микробный состав [22]. У па-
циентов с C. difficile-ассоциированной болезнью 
снижено разнообразие кишечной микробиоты, ко-
личество продуцентов 7а-дегидроксилазы и корот-
коцепочечных желчных кислот. У бессимптомных 
носителей такие изменения выражены в меньшей 
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степени. Предполагается, что состав микробио-
ты, в котором содержится меньше Proteobacteria, 
но больше Firmicutes, Bacteroidetes, а также 
больше Lachnospiracae и Clostridium scindens, 
препятствует росту C. difficile, что связано с про-
дукцией короткоцепочечных жирных кислот [14]. 
Ацетат способствует повышению экспрессии анти-
микробных пептидов и уменьшению влияния ток-
сина А С. difficile на колоноциты за счет актива-
ции клеток иннатной иммунной системы. Бутират 
увеличивает экспрессию белков, формирующих 
плотные контакты (клаудин-1, окклюдин), а так-
же стабилизирует фермент hypoxia-inducible factor 
(HIF-1), что способствует сохранению функции 
эпителиоцитов в условиях воспаления. Валериат 
ингибирует превращение спор в вегетативные клет-
ки и может уменьшать количество КОЕ C. difficile 
на 95 %. В то же время повышение на фоне приема 
антибиотиков содержания сукцината, продуциру-
емого Bacteroidetes thetaiotaomicron, индуцирует 
увеличение КОЕ C. difficile [23].

Нарушение пула фолликулярных Т-хелперных 
клеток, располагающихся в мезентериальных лим-
фатических узлах, способствует нарушению фор-
мирования гуморального иммунитета. Снижение 
образования В-клеток памяти, ответственных 
за быстрый иммунный ответ и выработку иммуно-
глобулинов при повторном введении того же агента, 
а также возможный иммунодефицит, касающийся 
содержания IgA, IgM, IgG, увеличивают вероят-
ность рецидивов клостридиальной инфекции [24].

Cовместный доклад О.С. Ляшенко и А.П. Ки-
рюхина был посвящен методам диагностики 
C. difficile-ассоциированной болезни.

Отмечено, что к основным диагностическим 
критериям относят характерную клиническую 
картину, данные анамнеза и лабораторного иссле-
дования образцов стула. Ключевыми моментами 
при оценке анамнеза служат исключение других 
причин диареи — как основного клинического 
симптома — и выявление факторов риска развития 
или рецидива инфекции (особенно антибиотикоте-
рапии) [25, 26].

С целью предотвращения гипердиагностики 
и необоснованного лечения для лабораторной диа-
гностики рекомендовано использовать образцы 
стула только у лиц с впервые возникшей в тече-
ние 24 часов диареей неясного генеза [5, 26–28]. 
В повседневной практике применяются молекуляр-
но-генетический (на основе полимеразной цепной 
реакции) и серологические (на основе иммуно-
ферментного и иммунохимического анализа) ла-
бораторные методы. Ни один из них не подходит 
в качестве единственного диагностического инстру-
мента ввиду различий в определяемых маркерах 
инфекции (токсины, фермент глутаматдегидро-
геназа или гены, кодирующие токсины) и, соот-
ветственно, чувствительности и специфичности. 
Основной целью лабораторного исследования слу-
жит дифференциация между активной инфекцией 

и колонизацией, что определяет необходимость ле-
чения. В связи с этим рекомендовано использовать 
не менее двух методов [5, 25–29].

Общий и биохимический анализы крови прово-
дятся для оценки тяжести эпизода клостридиаль-
ной инфекции [5, 26, 28]. Методы визуализации 
органов брюшной полости (УЗИ, обзорная рентге-
нография органов брюшной полости, МСКТ с вну-
тривенным и пероральным контрастированием) от-
носятся к дополнительным методам исследования 
и позволяют своевременно выявить осложнения 
[25–27].

Видеоколоноскопия с биопсией также не явля-
ется основным методом диагностики. Отмечено, 
что эндоскопическая картина не всегда коррелиру-
ет с клинической картиной, особенно при рефрак-
терной, рецидивирующей форме. «Классический» 
вариант псевдомембранозного колита (ПМК) 
включает наличие псевдомембран (множествен-
ные, различного цвета, от кремового до желтова-
того, смещаемые при воздействии, слизистая обо-
лочка под ними гиперемирована и отечная). Язвы, 
при их наличии, бывают чаще линейными и носят 
поверхностный характер. Этиологическими фак-
торами образования псевдомембран могут слу-
жить не только токсигенная C. difficile, но так-
же Salmonella enterica, Esherichia coli О157:Н7, 
Campylobacter, цитомегаловирус, а также ишеми-
ческий колит, но эндоскопические классификации 
пока не разработаны [27, 30–32].

«Неклассический» вариант характеризуется 
очаговой гиперемией, отеком слизистой оболочки, 
эрозиями с перифокальным венчиком гиперемии, 
что также наблюдается в фазе стихающего обостре-
ния заболевания.

При сочетании инфекции C. difficile с воспали-
тельными заболеваниями кишечника (ВЗК) или ди-
версионным колитом доминирует эндоскопическая 
картина основного заболевания, что представляет 
особую сложность в диагностике. В таком случае 
одним из признаков инфекции может служить на-
личие вязкой, неспецифичной желтоватой слизи 
на стенках кишки, а при диверсионном колите — 
изменения по типу «матовости» слизистой оболоч-
ки и отсутствие капиллярного рисунка.

В целом видеоколоноскопия с биопсией пока-
зана в случае высокой вероятности наличия кло-
стридиальной инфекции, а также при негативных 
лабораторных тестах у пациентов с диареей. Это 
позволяет исключить другие причины диареи, 
но многие эксперты полагают, что видеоректосиг-
москопии для постановки диагноза будет достаточ-
но [5].

В своем выступлении профессор А.С. Тер-
тычный подробно остановился на морфологиче-
ской диагностике инфекции C. difficile и псевдо-
мембранозного колита (ПМК).

Основным макроскопическим проявлением ПМК 
является образование очаговых или диффузных на-
ложений фибринозного экссудата на поверхности 
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слизистой оболочки диаметром от нескольких мил-
лиметров до 1–2 см. Патологические изменения 
локализуются преимущественно в дистальном от-
деле толстой кишки, однако у одной трети боль-
ных — только в проксимальной части толстой 
кишки. Тонкая кишка также может вовлекаться 
в патологический процесс. При прогрессировании 
процесса наложения сливаются и полностью по-
крывают поверхность слизистой оболочки, которая 
подвергается некрозу и при отторжении экссудата 
становится изъязвленной, в таких случаях про-
ведение дифференциального диагноза с ишемиче-
ским колитом становится затруднительным [33].

По мнению ряда авторов, диагноз ПМК может 
быть с уверенностью установлен при морфологи-
ческом исследовании биоптатов, и в этом случае 
даже не требуется данных об использовании анти-
биотиков и/или обнаружения C. difficile и ее ток-
синов [34]. Это утверждение справедливо для 2-й 
стадии ПМК, но не всегда возможно в 1-ю и 3-ю 
стадии. Гистологически принято выделять три типа 
поражений при ПМК, переходящих один в другой, 
которые, однако, не всегда отражают нарастание 
тяжести клинических проявлений заболевания [35].

Первый тип представлен мелкими поверхност-
ными эрозиями на участках между двумя рядом 
расположенными криптами. Обычно на поверх-
ности определяется скопление ядерной пыли, лей-
коцитов и слизи. В собственной пластинке, не-
посредственно в зоне эрозии, отмечается отек 
с расширением просвета капилляров и мелкими 
скоплениями лейкоцитов. Отдельные крипты мо-
гут содержать лейкоциты, и может наблюдаться 
субэпителиальное скопление эозинофильных масс. 
Непораженные клетки покровного эпителия часто 
начинают формировать очаговые скопления, вы-
ступающие над поверхностью в виде почкующих-
ся выростов, придающих ей неровные очертания. 
Обнаружение таких минимальных изменений мо-
жет явиться первым доказательством ПМК, но не-
правильная их интерпретация приводит к заключе-
нию о ПМК при наличии аденом. При проведении 
дифференциальной диагностики с ВЗК следует об-
ращать внимание на наличие регенераторной пере-
стройки крипт и высокую плотность воспалитель-
ного инфильтрата, что не характерно для ПМК.

Второй тип служит классическим морфологи-
ческим проявлением ПМК и соответствует эндо-
скопической картине. Между зонами наложений 
слизистая оболочка остается практически неиз-
мененной. Обнаруживаются группы пораженных 
крипт, обычно 2–3, каждая из них захватывает 
2–6 крипт в отдельном биоптате. Крипты предста-
ют с резко расширенным просветом, в них отме-
чаются десквамация эпителия в верхних отделах 
и скопление на поверхности экссудата, перекрыва-
ющего устье крипты. В экссудате обнаруживают-
ся фибрин, слизь и лейкоциты [36]. В некоторых 
случаях выявляются микротромбы и лейкостазы 
в капиллярах. Для проведения дифференциального 

диагноза с ишемическим колитом следует обратить 
внимание на отсутствие подобных изменений в ин-
тактной слизистой оболочке. Изменения в криптах 
не выходят за пределы базальной мембраны.

В 3-ю стадию происходит некроз слизистой обо-
лочки, эндоскопические наложения могут захваты-
вать практически всю ее поверхность. При тоталь-
ном некрозе и изъязвлении слизистой оболочки 
данные биопсии могут быть неинформативными, 
так как любой тяжелый процесс может протекать 
с подобными изменениями. Иногда среди некро-
тизированной слизистой оболочки могут обнару-
живаться тени крипт с характерными для ПМК 
изменениями формы. Подобная форма крипт 
может наблюдаться и при ишемическом колите, 
для которого также характерны обнаружение гиа-
линоза собственной пластинки слизистой, атрофия 
крипт, очаги кровоизлияний. Некроз при ишеми-
ческом колите захватывает всю крипту целиком. 
Обнаружение распространенных микротромбов, 
не имеющих четкой привязки к зонам изъязвления, 
крайне подозрительно в отношении ишемического 
колита. В то же время при ПМК могут обнаружи-
ваться микротромбы, что связывается с действием 
экзотоксина. Это объясняет возможное сходство 
ПМК и ишемического колита, а также тот факт, 
что ПМК длительное время считали вариантом 
ишемического колита.

Доклад профессора О.С. Шифрина был по-
священ клинической картине C. difficile-ассоци-
ированной болезни.

Оценка выраженности клинических симптомов 
у пациентов с клостридиальной инфекцией имеет 
важное значение в реальной клинической практи-
ке. При наличии соответствующей клинической 
картины и явных причинных факторов развития 
заболевания лечение может назначаться до получе-
ния данных лабораторных исследований, а иногда 
и вопреки им [11, 27, 28].

Бессимптомное носительство характеризует-
ся отсутствием диареи, но наличием токсигенно-
го штамма C. difficile и широко распространено 
в популяции (до 3 % здорового населения), с су-
щественным возрастанием частоты у госпитали-
зированных лиц (до 30 %), особенно длительно 
находящихся в стационаре (до 50 %) [28]. В дан-
ном случае лечение не требуется, но, например, 
при госпитализации в отделение трансплантологии 
или при наличии тяжелой сопутствующей патоло-
гии возможен скрининг на наличие этой инфекции. 
Такой подход может снизить необходимость на-
значения антибактериальной терапии с целью про-
филактики развития C. difficile-ассоциированной 
болезни [5].

Легкое течение C. difficile-ассоциированной 
болезни характеризуется диареей (полуоформлен-
ный стул не более 3 раз в день). При среднетя-
желом течении диарея более выражена (жидкий 
стул, тип 6–7 по Бристольской шкале, не менее 
3 раз в сутки) и присутствуют другие клинические 
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симптомы, такие как абдоминальная боль, умерен-
ная лихорадка. Могут также наблюдаться тошно-
та, снижение аппетита, умеренная болезненность 
при пальпации живота. При тяжелом течении забо-
левания выраженная многократная диарея сочета-
ется с гектической лихорадкой. К дополнительным 
клиническим признакам относятся абдоминальная 
боль, общая слабость, тошнота, сухость слизистых 
оболочек, снижение тургора кожи. Наибольшую 
угрозу в плане жизненного прогноза представля-
ет осложненная форма заболевания, при которой 
возникает органная недостаточность. У пациентов 
развиваются артериальная гипотония, дыхательная 
недостаточность, почечная недостаточность, возмо-
жен шок. Характерно также развитие токсической 
дилатации толстой кишки. Пациенты должны на-
блюдаться в отделении реанимации и интенсивной 
терапии [25, 27, 28, 37, 38].

Часто клостридиальная инфекция осложняет те-
чение ВЗК. Сложность в диагностике в этих слу-
чаях возникает в связи со сходными клиническими 
проявлениями обоих заболеваний.

Следует отметить высокую частоту рецидивов 
клостридиальной инфекции, которая объясняется 
возможностью спорообразования. Частота рециди-
ва после первой атаки составляет 10–35 %, а ча-
стота повторных рецидивов — 40–65 % [3, 4, 28]. 
Не каждая клиническая ситуация, связанная с ди-
ареей у инфицированных больных, объясняется 
развитием C. difficile-ассоциированной болезни, 
но может быть связана с иным, имевшимся и ранее 
у пациента заболеванием, протекающим со сход-
ными симптомами (синдром раздраженного кишеч-
ника, целиакия, микроскопический колит и т. д.). 
В таких случаях следует оценивать эффективность 
терапии клостридиальной инфекции, тщательно 
изучать анамнез пациента, отслеживать течение за-
болевания без назначения этиотропной терапии.

Важно также выделять внебольничные и внутри-
больничные формы C. difficile-ассоциированной 
болезни. Если заболевание возникает в стацио-
наре через 4 дня после госпитализации пациента 
и в течение первых 4 недель после выписки из ста-
ционара, то эти случаи рассматриваются как вну-
трибольничные, что может требовать особых до-
полнительных организационных мероприятий 
по профилактике возможностей развития внутри-
больничной инфекции [25, 28].

О.Ю. Киселёва представила клиническое на-
блюдение из практики.

У пациента Ф. в конце октября 2022 года при об-
следовании в рамках диспансерного наблюдения 
(эзофагогастроскопия, колоноскопия) был выявлен 
антральный поверхностный гастрит, ассоциирован-
ный с Н. pylori. Проведение эрадикационной тера-
пии, включавшей амоксициллин и кларитромицин, 
осложнилось на 3-й день лечения развитием диареи 
до 7 раз в сутки. После отмены антибиотиков сни-
зилась частота стула, но не уменьшился его объем. 
У пациента нарастала общая слабость, отмечалось 

повышение температуры до фебрильных цифр. 
При дополнительном обследовании в кале были 
выявлены токсины А и В C. difficile. Пациент 
был госпитализирован в стационар, где состояние 
продолжало ухудшаться несмотря на назначение 
ванкомицина в дозе до 2 г в сутки и фидаксомици-
на, а также проведение фекальной трансплантации. 
Заболевание протекало с развитием эксикоза 3-й ст., 
синдрома системной воспалительной реакции, бел-
ково-энергетической недостаточности, сердечной 
недостаточности, полисерозита (гидроторакса, ас-
цита, периферических отеков), острой печеночной 
недостаточности, тромбоза глубоких вен нижних 
конечностей, что потребовало перевода больного 
в отделение реанимации и интенсивной терапии, 
а также назначения дополнительной антибактери-
альной и антикоагулянтной терапии.

С учетом быстрого развития псевдомембраноз-
ного колита, по данным неполной колоноскопии, 
для снижения механической нагрузки на кишеч-
ник и риска развития перфорации полого органа, 
коллегиально было принято решение о проведении 
илеостомии, после чего были продолжены анти-
бактериальная терапия (двойная антибактериаль-
ная и противогрибковая), таргетное введение ван-
комицина в толстую кишку, коррекция альбумина, 
электролитов, специальное диетическое питание. 
На фоне лечения была достигнута стойкая положи-
тельная динамика — снижение отечного синдрома, 
уменьшение вздутия живота, нормализация стула, 
улучшение лабораторных показателей.

Однако после выписки у пациента сохранялись 
выраженная общая слабость, одышка при мини-
мальной физической нагрузке, отделяемое из сто-
мы с остатками непереваренной пищи, отмечалось 
резкое снижение веса. В январе 2023 г. обратил-
ся на консультацию в клинику пропедевтики вну-
тренних болезней, гастроэнтерологии и гепатоло-
гии им. В.Х. Василенко и был госпитализирован. 
Тяжесть состояния пациента была обусловлена 
выраженностью синдрома избыточного бактери-
ального роста, трофологической недостаточностью, 
мальабсорбцией, водно-электролитными наруше-
ниями, дефицитом витаминов, симптомами гипок-
семии. В условиях клиники проводились нутрици-
онная поддержка, корректирующая инфузионная 
терапия, терапия витаминами группы В, фермент-
ными препаратами, антикоагулянтная терапия, 
противовоспалительная терапия месалазином, те-
рапия диоктаэдрическим смектитом. К лечению 
был добавлен ванкомицин внутрь в дозе 2 г в сутки 
в связи с выявленными токсинами А, В и бинар-
ным токсином С. difficile по результатам двукрат-
ного тестирования отделяемого по илеостоме.

На фоне терапии состояние пациента значитель-
но улучшилось. Двукратно получен отрицательный 
результат анализа кала на токсины C.  difficile. 
09.02.2023 была выполнена реконструктивно-вос-
становительная операция с ликвидацией илеостомы 
и формированием илео-илеоанастомоза бок в бок.
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Данное клиническое наблюдение нагляд-
но демонстрирует тяжесть течения C. difficile-
ассоциированной болезни и еще раз подчеркивает 
важность рационального применения антибактери-
альной терапии, особенно у лиц пожилого возраста.

В докладе академика РАН профессора 
И.В. Маева и Д.Н. Андреева, посвященном совре-
менным подходам к лечению инфекции C. difficile, 
было отмечено, что согласно проекту послед-
них клинических рекомендаций по C.  difficile-
ассоциированной болезни основными целями 
лечения являются клиническое улучшение, нор-
мализация лабораторных показателей, данных ин-
струментальных методов визуализации брюшной 
полости (при наличии их изменений), регресс эн-
доскопической картины (при ПМК), а также пре-
дотвращение рецидива заболевания [39]. В целом 
пациентам рекомендуется отмена принимаемой ан-
тибактериальной терапии, служащей фактором ри-
ска, для улучшения клинического ответа на лече-
ние и снижения риска рецидивов [25, 28]. Лечение 
C. difficile-ассоциированной болезни при ее легком 
или среднетяжелом течении и первой атаке должно 
проводиться с использованием стандартной дозы 
ванкомицина в течение 10 дней или метронидазола 
в течение 10–14 дней. Последний должен исполь-
зоваться при отсутствии возможности назначения 
ванкомицина в качестве препарата первой линии 
лечения [5, 27, 28, 38]. В целом ряде исследований, 
проведенных к настоящему времени, было пока-
зано преимущество ванкомицина над метронидазо-
лом [40, 41]. Ванкомицин также показан пациентам 
с первым эпизодом C. difficile-ассоциированной 
болезни тяжелого течения в качестве препарата 
первой линии лечения, тогда как в качестве аль-
тернативы следует рассматривать парентераль-
ное применение метронидазола [25, 27, 28, 39]. 
Пациентам с первым рецидивом клостридиальной 
инфекции рекомендуется назначение ванкомицина 
в режиме постепенного снижения дозы или пульс-
терапии (125 мг четыре раза в день в течение пер-
вых 10–14 дней, затем по 125 мг два раза в день 
в течение 7 дней, затем 125 мг один раз в день в те-
чение 7 дней, а затем по 125 мг каждые 2 или 3 дня 
в течение 2–8 недель), если для лечения первого 
эпизода применялся стандартный курс ванкомици-
на или метронидазола [25, 28, 38, 39].

Также были приведены данные об эффектив-
ности трансплантации фекальной микробиоты 
(ТФМ). ТФМ достоверно эффективнее медика-
ментозной терапии в лечении рецидивирующей 
клостридиальной инфекции (ОР 2,41; 95 % ДИ 
1,20–4,83), однако эффективность ТФМ и медика-
ментозной терапии значимо не различается при ле-
чении первого эпизода (ОР 1,0; 95 % ДИ 0,72–
1,39) [3]. Метаанализ 23 РКИ (1357 пациентов) 
также продемонстрировал достоверную эффектив-
ность ТФМ у пациентов с рецидивирующей кло-
стридиальной инфекцией, при этом эффективность 
при повторных проведениях ТФМ составляет 

93 %, а при однократном — 78,7 % (р < 0,001) [42]. 
По данным метаанализа 61 исследования (5099 па-
циентов), частота серьезных нежелательных явле-
ний, связанных с ТФМ, составляет менее 1 % [43].

Было отмечено, что в случае осложненного те-
чения заболевания при неэффективности консер-
вативной терапии показан консилиум с участием 
хирурга для определения дальнейшей тактики ве-
дения [25, 28].

Доклад профессора А.С. Трухманова был 
посвящен роли пробиотиков при инфекции 
C. difficile.

Автор подчеркнул, что у пациентов с инфек-
цией C. difficile изменен состав кишечной ми-
кробиоты, особенно при наличии клинических 
симптомов, а также в зависимости от продуцируе-
мого C. diffiсile токсина [46]. Немаловажную роль 
в нарушении состава микробиоты играет антибак-
териальная терапия, что подчеркивает важность 
рационального применения антибиотиков, а также 
назначения пробиотиков для снижения риска кло-
стридиальной инфекции [47].

Эффективность пробиотиков в первичной про-
филактике инфекции C. difficile была показана 
в ряде клинических исследований и метаанали-
зов. Метаанализ 31 РКИ (8762 пациента) проде-
монстрировал эффективность пробиотических 
штаммов Saccharomyces boulardii и Lactobacillus 
acidоphilus + Lactobacillus casei [48]. По данным 
метаанализа и систематического обзора 26 РКИ 
(7957 пациентов), применение пробиотических 
штаммов Lactobacillus, Saccharomyces и смеси 
пробиотических штаммов на фоне антибактери-
альной терапии, особенно у госпитализированных 
пациентов, снижает риск инфекции C. difficile 
на 65 % [49]. В метаанализе 19 РКИ (6261 пациент) 
продемонстрировано снижение частоты клостриди-
альной инфекции более чем на 50 % при приме-
нении Saccharomyces boulardii, Lactobacillus spp., 
Bifidobacterium spp. и Streptococcus spp. одно-
временно с антибиотиками, но без конкретизации 
отдельного штамма. Эффективность была выше 
при назначении пробиотика ближе к первой дозе 
антибиотика [50].

В профилактике рецидивов клостридиальной 
инфекции, по данным систематического обзора 
и метаанализа 11 РКИ (972 пациента), оказались 
эффективными пребиотик олигофруктоза, пробио-
тический штамм Saccharomyces boulardii и неток-
сигенный штамм C. difficile (М3) [51].

Saccharomyces boulardii изначально выделен 
из кожуры мангустина и личи, обладает разносто-
ронними лечебными свойствами и не обнаружива-
ется в составе нормальной кишечной микробиоты. 
Пробиотический штамм Saccharomyces boulardii 
CNCM I-745 является первым открытым дрож-
жевым пробиотиком и первым используемым 
в медицине. Результаты ряда исследований проде-
монстрировали его стабильность в широком диа-
пазоне рН, при воздействии солей желчных кислот 
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и желудочно-кишечных ферментов, а также устой-
чивость к действию антибактериальных препара-
тов [52]. Saccharomyces boulardii CNCM I-745 
снижает адгезию к эпителиальным клеткам токси-
на А за счет продукции протеазы, инактивирую-
щей рецептор, а также стимулирует образование 
антител против токсина А и препятствует образова-
нию биопленки C. difficile (in vitro). Кроме того, 
этот пробиотик способствует нормализации состава 
кишечной микробиоты, увеличению продукции ко-
роткоцепочечных желчных кислот (КЦЖК) и об-
разованию вторичных желчных кислот, ингибиру-
ющих рост вегетативных форм C. difficile [53–56]. 
Также Saccharomyces boulardii CNCM I-745 зна-
чительно уменьшает повреждение ткани слепой 
кишки и баллы гистологической оценки (повреж-
дение эпителиальной ткани, полнокровие и отек 
слизистой оболочки, нейтрофильная инфильтра-
ция) при инфицировании штаммами C.  difficile 
(риботипы 017, 027, 078). Это ассоциировано 
со  снижением экспрессии ФНО-α, ядерного фак-
тора транскрипции κB. Данный пробиотический 
штамм может предотвращать нарушение внутри-
клеточной актиновой сети, вызываемое токсинами 
А и В C. difficile [57].

В исследованиях была показана эффективность 
Saccharomyces boulardii CNCM I-745 в первич-
ной профилактике клостридиальной инфекции. 
Были получены убедительные данные в отноше-
нии его эффективности в профилактике антибио-
тико-ассоциированной диареи у взрослых и детей 
[44]. Данный пробиотический штамм зарегистри-
рован на территории РФ в качестве лекарствен-
ного средства (по данным Государственного ре-
естра лекарственных средств) и рекомендован 
как лекарственное средство для профилактики ан-
тибиотико-ассоциированной диареи и C. difficile-
ассоциированной болезни [58].

По результатам систематического обзора 
и метаанализа 2 РКИ (92 пациента) назначение 
Saccharomyces boulardii CNCM I-745 250 мг 
2 раза в день на протяжении 4 недель или на всем 
протяжении приема антибиотиков значительно 
снижает риск клостридиальной инфекции у па-
циентов с эпизодами клостридиальной инфекции 
в анамнезе, которым требуется назначение систем-
ных антибиотиков (ОШ 0,26; 95 % ДИ 0,11–0,63; 
р = 0,003) [45].

Таким образом, приведенные выше факты 
были проанализированы и послужили основанием 
для включения Saccharomyces boulardii CNCM 
I-745 в клинические рекомендации НСОИМ 
и РГА «Clostridioides difficile (C. difficile)-
ассоциированная болезнь» в качестве средства пер-
вичной и вторичной профилактики клостридиаль-
ной инфекции.

Доклад О.В. Голощапова был посвящен роли 
фекальной трансплантации в лечении клостриди-
альной инфекции (ТФМ), основным методам про-
ведения этой процедуры и их сравнению. Данное 

сообщение было подготовлено исследователь-
ской группой (О.В. Голощапов, О.Б. Щукина, 
А.В. Ищенко).

ТФМ нашла широкое применение за рубежом 
в клинической практике для лечения инфекции, 
ассоциированной с C. difficile. В настоящее вре-
мя ведутся исследования по применению ТФМ 
и в других областях медицины. В Первом Санкт-
Петербургском государственном медицинском уни-
верситете им. академика И.П. Павлова (ПСПбГМУ 
им. И.П. Павлова) выполнено около 100 процедур 
ТФМ как у иммунокомпрометированных пациен-
тов после трансплантации гемопоэтических ство-
ловых клеток с реакцией «трансплантат против 
хозяина» с поражением кишечника (РТПХ ЖКТ), 
так и у пациентов с ВЗК на фоне инфекции, ассо-
циированной с C. difficile.

Эффективность ТФМ определяется как фак-
торами со стороны донора, к которым относятся 
качество и вид трансплантата (нативный/заморо-
женный), срок хранения, путь доставки фекально-
го трансплантата (ФТ), объем трансплантата, так 
и пациента (основное заболевание, степень дисбио-
за, необходимость подготовки ЖКТ, состояние им-
мунной системы реципиента, частота неблагопри-
ятных событий после ТФМ).

Результаты исследования кандидатов в доноры 
ТФМ показывают, что окончательный скрининг 
успешно проходят лишь 28 % волонтеров. Практика 
свидетельствует о том, что по сравнению с родствен-
ными донорами экономически выгоднее использо-
вать материал от аллогенных доноров.

По данным собственных исследований, авто-
рами преимущественно использовался заморожен-
ный трансплантат (74 %) со сроком хранения от 2 
до 140 суток при –80 °С. В 86 % случаев выбор был 
сделан в пользу капсул с замороженной фекальной 
микробиотой. Амбулаторно терапию получили 73 % 
пациентов. Согласно многоцентровым исследовани-
ям, эффективность ТФМ при доставке ФТ через ра-
бочий канал колоноскопа и трансплантации методом 
приема капсул выше, чем при применении восходя-
щих клизм и назогастрального (назоинтестинально-
го) зонда. Кроме того, эффективность ТФМ зависит 
не столько от объема и дозы вводимого ФТ, сколько 
от возможности повторной процедуры [59]. Для под-
тверждения микробиологической эффективности 
ТФМ требуется мониторинг динамики содержания 
основных групп микроорганизмов, который возмо-
жен не только путем применения 16S-секвенирования, 
но и с использованием ПЦР [60].

Всего с 2015 по 2021 год в ПСПбГМУ 
им. И.П. Павлова было обследовано 2092 пациен-
та с подозрением на инфекцию, ассоциированную 
с C. difficile, из них в 35 % диагноз был подтверж-
ден. Первая ТФМ в университете была выполне-
на 09.09.2015 года девочке 10 лет с РТПХ ЖКТ 
на фоне инфекции C. difficile.

По рекомендациям зарубежных коллег, 
ТФМ применяется при рефрактерном течении 
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клостридиальной инфекции как альтернатива хи-
рургическому лечению [5] и/или при наличии бо-
лее двух ее рецидивов и отсутствии эффекта от те-
рапии антибиотиками [38]. Эффективность ТФМ 
при лечении клостридиальной инфекции состав-
ляет 92 %, что значительно превосходит эффек-
тивность фидаксомицина (42 %) и ванкомицина 
(19 %) [61].

Группой исследователей из Санкт-Петербурга 
представлены результаты собственных исследова-
ний эффективности ТФМ в терапии C. difficile-
ассоциированной болезни у пациентов с болезнью 
Крона. Показаниями к ТФМ служили рефрактер-
ность к повторным курсам ванкомицина (n  =  6) 
и его непереносимость (n = 1). ТФМ проводили 
с использованием капсул с замороженной фекаль-
ной микробиотой. Уже на 15-й день после ТФМ 
у всех 7 пациентов был получен отрицатель-
ный результат анализов на токсины C. difficile 
А и В (ИФА). На фоне продолжения иммунной, 
в том числе биологической терапии у 3 пациентов 
наблюдался полный клинический ответ примени-
тельно к течению болезни Крона на 3-й день после 
ТФМ, у 4 пациентов — на 120-й день. Частичный 
клинический ответ был зарегистрирован у одно-
го пациента, также у одного пациента не был 
получен ответ на терапию. По результатам ис-
следований основных групп микроорганизмов 
методом ПЦР получены данные об изменении 
состава микробиоты до и после ТФМ. У пациен-
тов с полным клиническим ответом после ТФМ 
наблюдали значительное увеличение уровня об-
щей бактериальной массы, Bacteroides fragilis 
group, Bacteroides thetaiataomicron, Eubacterium 
rectale, Prevotella  spp., Roseburia inulinivorans. 
У этой же группы больных зарегистрировали сни-
жение уровня Lactobacillus spp., Escherichia coli, 
Acinetobacter  spp., Streptococcus  spp., Rumino-
coccus spp.

А.П. Кирюхин представил результаты со-
вместной работы группы авторов (А.П. Кирюхин, 
П.В. Павлов, А.А. Федоренко).

На сегодняшний момент текущим и основным 
показанием к ТФМ является рецидивирующая 
и рефрактерная C. difficile-ассоциированная 
болезнь. Результаты клинических наблюдений 
показывают, что в настоящее время нет основа-
ний говорить о наличии абсолютных противопо-
казаний к проведению данной процедуры [62–64]. 
Безопасность ТФМ была продемонстрирована 
в систематическом обзоре, включающем в себя 4241 
пациента за 20-летний период наблюдения [65].

В клинике пропедевтики внутренних болезней, га-
строэнтерологии и гепатологии им. В.Х. Василенко 
Первого МГМУ им. И.М. Сеченова для выполне-
ния ТФМ наиболее часто используется эндоскопи-
ческий метод доставки кишечной микробиоты с по-
мощью удлиненного гастроскопа и колоноскопа, 
эффективность которого, по данным литературы, 
составляет до 95 % [62].

В мае 2019 года на базе клиники Локальным 
этическим комитетом был утвержден протокол про-
спективного открытого одноцентрового клиниче-
ского исследования, посвященного сравнительной 
проспективной оценке эффективности и безопас-
ности эндоскопической ТФМ у пациентов с реци-
дивирующей/рефрактерной Clostridium difficile-
ассоциированной болезнью.

В период с июня 2019 по март 2023 г. в клинике 
было выполнено 32 процедуры ТФМ через верх-
ние и нижние отделы пищеварительной системы 
22  пациентам, медиана возраста равнялась 65 го-
дам. Соотношение женщин и мужчин составило 
14:8. Показанием в 2 наблюдениях служила реф-
рактерная клостридиальная инфекция среднетя-
желого течения, в 10 случаях — рецидивирую-
щая C. difficile-ассоциированная болезнь легкого 
течения, и у 10 пациентов ТФМ была выполнена 
по поводу ее среднетяжелого течения. Анализируя 
результаты по улучшению клинической кар-
тины и отсутствию токсинов А и В C.  difficile, 
можно сказать, что 1 процедура ТФМ была эф-
фективной у 13 пациентов с рецидивирующей 
C. difficile-ассоциированной болезнью легкого тече-
ния, 2 процедуры были эффективными у 8 пациен-
тов с рецидивирующим клостридиальным колитом 
среднетяжелого течения и 3 процедуры потребова-
лось выполнить одному пациенту с рефрактерным 
клостридиальным колитом среднетяжелого течения. 
Серьезных нежелательных явлений зарегистрирова-
но не было, незначительно выраженные побочные 
эффекты отмечались у 6 пациентов (27,3 %), не по-
требовали назначения дополнительных лекарствен-
ных средств и купировались самостоятельно в тече-
ние 1–2 дней. Рецидив клостридиальной инфекции 
был зарегистрирован у 2 пациентов (9  %), которым 
впоследствии была назначена курсовая антибактери-
альная терапия с положительным эффектом.

Проанализировав полученные результаты, ав-
торы заключили, что эндоскопическая ТФМ 
у пациентов с рецидивирующей/рефрактерной 
C. difficile-ассоциированной болезнью демонстри-
рует высокую клиническую эффективность и от-
носительную безопасность применения.

В своем заключительном слове председатель 
Экспертного совета академик РАН В.Т. Ивашкин 
подчеркнул актуальность, научную новизну 
и практическую значимость приведенных дан-
ных и отметил плодотворный характер дискуссии. 
После обсуждения представленных докладов была 
принята резолюция.

Резолюция экспертного совета
1. Споры, а также вегетативные клетки 

C. difficile широко представлены в окружающей 
среде, что увеличивает риск колонизации здорово-
го человека и развития тяжелых форм C. difficile-
ассоциированной болезни.

2. Состав кишечной микробиоты, метаболом и со-
хранность адаптивного иммунного ответа определяют 
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риск колонизации инфекцией C. difficile и развитие 
клинических симптомов заболевания.

3. Оптимизация мер по диагностике инфекции 
C. difficile, включающая в себя, в частности об-
следование только лиц с диареей и выполнение 
не менее двух лабораторных тестов, позволяет 
предотвратить гипердиагностику и необоснованное 
назначение лечения.

4. Видеоколоноскопия с биопсией относится 
к дополнительным диагностическим методам, вы-
полняется по показаниям и позволяет исключить 
другие причины диареи.

5. Выбор лечебной тактики зависит от тяже-
сти течения C. difficile-ассоциированной болезни, 
но препаратом выбора первой линии служит ван-
комицин.

6. У пациентов с тяжелым течением заболева-
ния в случае неэффективности консервативной 
терапии рекомендовано проведение фекальной 
трансплантации микробиоты, что было неодно-
кратно продемонстрировано в клинических иссле-
дованиях.

7. Основной мерой профилактики возникнове-
ния C. difficile-ассоциированной болезни служит 
рациональное и обоснованное применение антибак-
териальных препаратов.

8. Добавление пробиотического штамма 
Saccharomyces boulardii CNCM I-745 в дозе 
250 мг 2 раза в день к проводимому курсу лечения 
антибактериальными препаратами служит важной 
мерой как первичной, так и вторичной профилак-
тики инфекции C. difficile.
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болезни. Российский журнал гастроэнтерологии гепа-
тологии колопроктологии. 2016;26(5):56–65. [Ivash-
kin  V.T., Yushchuk  N.D., Mayev I.V., Lapina T.L., 
Poluektova Ye.A., Shifrin O.S., et al. Diagnostics and 
treatment of Clostridium difficile-associated disease: 
Guidelines of the Russian gastroenterological association. 
Rus J Gastroenterol Hepatol Coloproctol. 2016;26(5):56–
65 (In Russ.)]. DOI: 10.22416/1382-4376-2016-26-5-56-65

3.	 Fu Y., Luo Y., Grinspan A.M. Epidemiology of communi-
ty-acquired and recurrent Clostridioides difficile infection. 
Therap Adv Gastroenterol. 2021;14:17562848211016248. 
DOI: 10.1177/17562848211016248

4.	 Singh T., Bedi P., Bumrah K., Singh J., Rai M., 
Seelam S. Updates in Treatment of Recurrent Clostridium 
difficile Infection. J Clin Med Res. 2019;11(7):465–71. 
DOI: 10.14740/jocmr3854

5.	 Kelly C.R., Fischer M., Allegretti J.R., LaPlante K., 
Stewart D.B., Limketkai B.N., Stollman N.H. ACG 
Clinical Guidelines: Prevention, Diagnosis, and Treat-
ment of Clostridioides difficile Infections. Am J Gas-
troenterol. 2021;116(6):1124–47. DOI: 10.14309/
ajg.0000000000001278. Erratum in: Am J Gastroenterol. 
2022 Feb 1;117(2):358.

6.	 Van Hise N.W., Bryant A.M., Hennessey E.K., Cran-
nage A.J., Khoury J.A., et al. Efficacy of Oral Vancomy-
cin in Preventing Recurrent Clostridium difficile Infection 
in Patients Treated With Systemic Antimicrobial Agents. 
Clin Infect Dis. 2016;63(5):651–3. DOI: 10.1093/cid/
ciw401

7.	 Carignan A., Poulin S., Martin P., Labbé A.C., Vali-
quette L., Al-Bachari H., et al. Efficacy of Secondary 
Prophylaxis With Vancomycin for Preventing Recurrent 
Clostridium difficile Infections. Am J Gastroenterol. 
2016;111(12):1834–40. DOI: 10.1038/ajg.2016.417

8.	 Babar S., El Kurdi B., El Iskandarani M., Haddad I., 
Imam Z., Alomari M., et al. Oral vancomycin prophylaxis 
for the prevention of Clostridium difficile infection: A sys-
tematic review and meta-analysis. Infect Control Hosp Ep-
idemiol. 2020;41(11):1302–9. DOI: 10.1017/ice.2020.277

9.	 Palleja A., Mikkelsen K.H., Forslund S.K., Kashani A., 
Allin K.H., Nielsen T., et al. Recovery of gut microbiota 
of healthy adults following antibiotic exposure. Nat Micro-
biol. 2018;3(11):1255–65. DOI: 10.1038/s41564-018-0257-9

10.	Schubert A.M., Sinani H., Schloss P.D. Antibiotic-In-
duced Alterations of the Murine Gut Microbiota and Sub-
sequent Effects on Colonization Resistance against Clos-
tridium difficile. mBio. 2015;6(4):e00974. DOI: 10.1128/
mBio.00974-15

11.	Martinez E., Taminiau B., Rodriguez C., Daube G. 
Gut Microbiota Composition Associated with Clostrid-
ioides difficile Colonization and Infection. Pathogens. 
2022;11(7):781. DOI: 10.3390/pathogens11070781

12.	Tomas M.E., Mana T.S.C., Wilson B.M., Neran- 
dzic  M.M., Joussef-Piña S., Quiñones-Mateu M.E., 
Donskey C.J. Tapering Courses of Oral Vancomycin In-
duce Persistent Disruption of the Microbiota That Pro-
vide Colonization Resistance to Clostridium difficile and 
Vancomycin-Resistant Enterococci in Mice. Antimicrob 
Agents Chemother. 2018;62(5):e02237-17. DOI: 10.1128/
AAC.02237-17

13.	Lawler A.J., Lambert P.A., Worthington T. A Re-
vised Understanding of Clostridioides difficile Spore 
Germination. Trends Microbiol. 2020;28(9):744–52. 
DOI: 10.1016/j.tim.2020.03.004

14.	Crobach M.T.J., Vernon J.J, Loo V.G., Kong L.Y., 
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Контактная информация: zolnikova_o_yu@staff.sechenov.ru;
119435, г. Москва, ул. Погодинская, д. 1, стр. 1.
ORCID: https://orcid.org/0000-0002-6701-789X

Ивашкин Константин Владимирович — доктор медицин-
ских наук, доцент кафедры пропедевтики внутренних болез-
ней, гастроэнтерологии и гепатологии ФГАОУ ВО «Первый 
Московский государственный медицинский универси-
тет им.  И.М. Сеченова» Министерства здравоохранения 
Российской Федерации (Сеченовский Университет).
Контактная информация: 2135833@mail.ru;
119435, г. Москва, ул. Погодинская, д. 1, стр. 1.
ORCID: https://orcid.org/0000-0002-5699-541X

Киселева Ольга Юрьевна — кандидат медицинских наук, 
заведующая отделением реанимации и интенсивной тера-
пии Клиники пропедевтики внутренних болезней, гастро-
энтерологии, гепатологии им. В.Х. Василенко ФГАОУ ВО 
«Первый Московский государственный медицинский уни-
верситет им. И.М. Сеченова» Министерства здравоохране-
ния Российской Федерации (Сеченовский Университет).
Контактная информация: oyukisa@mail.ru;
119435, г. Москва, ул. Погодинская, д. 1, стр. 1.
ORCID: https://orcid.org/0000-0001-8630-3616

Кирюхин Андрей Павлович — кандидат медицинских наук, 
врач-эндоскопист отделения диагностической и лечебной эндо-
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хронических заболеваний кишечника и поджелудочной же-
лезы клиники пропедевтики внутренних болезней, гастроэн-
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