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Цель представления клинического наблюдения: продемонстрировать клиническое наблюдение паци-
ентки с болезнью Крона, осложненной рецидивирующими кишечными кровотечениями, аутоиммунной ге-
мофилией А.
Основное содержание. Больная 21 года, поступила в СПб ГБУЗ «Городская больница № 26» с диагнозом 
«Болезнь Крона с поражением подвздошной, сигмовидной, прямой кишки, воспалительная форма, непре-
рывно-рецидивирующее течение». У пациентки на фоне течения основного заболевания отмечено удлине-
ние активированного частичного тромбопластинового времени, в связи с чем определен уровень фактора 
свертывания VIII (FVIII) и фактора свертывания IX (FIX), содержание антигена фактора Виллебранда, проведе-
но исследование на выявление антител к этим факторам, связывающей способности фактора Виллебранда 
с коллагеном I и III типа. Выявлено снижение уровня FVIII до 7 % и наличие антител к FVIII. Пациентке установ-
лен диагноз: «Аутоиммунная гемофилия А». 14.08.19 г. начата пульс-терапия метилпреднизолоном 1000 мг 
в сутки внутривенно капельно. После первой инфузии показатель АЧТВ нормализовался и составил 30 с, 
активность FVIII увеличилась до 255 %.
Заключение. Клиническое наблюдение демонстрирует важность своевременной диагностики и лечения 
приобретенной коагулопатии, так как приобретенная гемофилия А сама по себе может быть опасным для 
жизни состоянием, а в случае развития ее у больного с кровотечением на фоне воспалительного заболева-
ния кишечника отягощает течение заболевания и ухудшает прогноз.
Ключевые слова: болезнь Крона, кровотечение, аутоиммунная гемофилия
Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Aim. To present a clinical case describing the management of a patient with Crohn’s disease complicated by recur-
rent intestinal bleeding and autoimmune hemophilia A.
General provisions: A 21-year-old patient was admitted to St. Petersburg City Hospital No. 26 and diagnosed with 
Crohn’s disease with the lesions of the ileum, sigmoid and rectum in inflammatory form and continuously recurrent 
course. Upon admission, the patient demonstrated an elongated activated partial thromboplastin time (aPTT). In this 
connection, the levels of VIII (FVIII) and IX (FIX) coagulation factors and the content of von Willebrand factor antigen 
were determined. A study was conducted to the antibodies to these factors connecting von Willebrand factor capa-
bilities with type I and III collagen. A 7 % decrease in the FVIII level and the presence of FVIII antibodies were detected. 
The patient was diagnosed with autoimmune hemophilia A. On August 14 in 2019, pulse therapy with methylprednis-
olone of 1000 mg per day by intravenous drip was started. After the first infusion, the aPTT index returned to normal 
and comprised 30 seconds, while the FVIII activity increased to 255 %.
Conclusion. The presented clinical case demonstrates the importance of timely diagnosis and treatment of acquired 
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Воспалительные заболевания кишечника 
и, в частности, болезнь Крона (БК) в случае тя-
желого, осложненного течения представляют оче-
видные трудности в лечении и нередко требуют 
мультидисциплинарного подхода к ведению па-
циента [1]. Тяжесть течения заболевания опре-
деляется протяженностью поражения, наличием 
внекишечных проявлений заболевания, осложне-
ний, рефрактерностью к лечению. Внекишечные 
проявления БК, обусловленные аутоиммунным 
процессом, такие как анемия, узловатая эритема, 
периферическая артропатия, кожные язвы, увеи-
ты, связанные с активностью воспалительного про-
цесса, появляются вместе с основными симптома-
ми обострения и исчезают вместе с ними на фоне 
лечения [2]. В доступных источниках литературы 
нам не встретилось сочетание БК и приобретенной 
формы гемофилии А.

Приобретенная гемофилия А — остроразвива-
ющееся патологическое состояние, характеризую-
щееся нарушением свертывания крови в результа-
те появления антител к фактору VIII у пациентов 
без предшествующих нарушений гемостаза. По-
скольку ингибиторы, вырабатываемые при приоб-
ретенной гемофилии, являются аутоантителами, 
заболевание может иметь аутоиммунную причину 
и связано с аутоиммунным процессом при БК. 
Приобретенная гемофилия встречается у больных 
с ревматоидным артритом, системной красной вол-
чанкой, лимфопролиферативными заболеваниями, 
воспалительными заболеваниями кишечника. Хотя 
приобретенная гемофилия A является редким за-
болеванием с частотой встречаемости приблизи-
тельно 1 человек на 1 миллион в год, но имеет 
высокий уровень смертности — более 20-ти % [3, 
4]. Коагулопатия проявляется спонтанными и/или 
посттравматическими кровотечениями, часто жиз-
неугрожающими.

В случае наличия острых и хронических ослож-
нений БК, а также при неэффективности консер-
вативной терапии, врачи сталкиваются с необходи-
мостью прибегнуть к хирургическому лечению [5], 
объем которого может варьировать от резекции по-
раженного сегмента до колэктомии. Оперативное 
вмешательство само по себе сопряжено со значи-
мыми рисками, выполнение же операции на вы-
соте активности процесса увеличивает риски вме-
шательства многократно. К острым осложнениям, 
помимо кишечного кровотечения, относят перфо-
рацию кишки и токсическую дилатацию ободочной 

кишки. При таком осложнении БК, как кровотече-
ние, показания к оперативному лечению не всегда 
конкретизированы [6], экстренное хирургическое 
вмешательство показано при невозможности ста-
билизировать гемодинамику пациента, несмотря 
на гемотрансфузионную терапию и проведение ин-
тенсивной гемостатической терапии. В подобных 
случаях выполняется резекция пораженного участ-
ка кишечника с обязательной интраоперационной 
энтеро- или колоноскопией.

Учитывая вышеизложенное, опыт успешного 
консервативного лечения тяжелой формы БК, ос-
ложненной развитием аутоиммунной гемофилии А, 
у молодой пациентки 21 года может представлять 
клинический интерес для практикующих хирур-
гов, гастроэнтерологов, гематологов, трансфузио-
логов и терапевтов.

Больная С., 1996 года рождения, поступи-
ла в СПб ГБУЗ «Городская больница № 26» 
19.07.2018 г. в 07:33 по экстренным показаниям 
по направлению неотложной помощи с диагнозом 
направления: «Острый живот». На основании кли-
нических данных, сведений анамнеза, результатов 
лабораторных и инструментальных методов иссле-
дования дежурным хирургом данный диагноз был 
отвергнут. Больная была госпитализирована в га-
строэнтерологическое отделение. При поступлении 
пациентка предъявляла жалобы на повышение тем-
пературы тела до 38 °С, боли в поясничной обла-
сти, нижних отделах живота.

Из анамнеза заболевания известно, что пациент-
ка считала себя больной с августа 2017 года, когда 
впервые была диагностирована БК  — илеоколит, 
воспалительная форма. Диагноз был подтвержден 
эндоскопически. Лабораторно: кальпротектин  — 
940  мкг/л, антитела к Saccharomyces cerevisiae 
(ASCA) IgG > 200 отн. ЕД/мл, ASCA IgA > 60,69 
отн. Ед/мл. Больная получала 5-аминосалициловую 
кислоту (5-АСК), однако на фоне данной терапии 
ремиссия не была достигнута, в связи с чем к тера-
пии был добавлен метилпреднизолон 40 мг в сут-
ки в течение 1-го месяца, благодаря чему получена 
клиническая ремиссия заболевания. При попытках 
снижения дозы наблюдалось обострение процесса, 
учащение стула, появление слизи и крови в стуле. 
В соответствии с рекомендациями Европейского 
общества по изучению болезни Крона и язвенного 
колита (ЕCCO) [7] и условиями реальной жизни 
для индукции ремиссии в зависимости от степени 
тяжести и локализации БК используются препараты 

coagulopathy. Acquired hemophilia A can be a life-threatening condition. When acquired coagulopathy develops in 
a patient with bleeding against the background of an inflammatory bowel disease, it aggravates the course of the 
disease and worsens the prognosis.
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5-АСК или системные стероиды в комбинации с аза-
тиоприном. В октябре 2017 года больной для индук-
ции ремиссии к терапии добавлен азатиоприн в дозе 
125 мг в сутки с временным положительным кли-
ническим эффектом. В январе–феврале 2018 г. те-
рапия была представлена следующей комбинацией: 
азатиоприн 125 мг, месалазин 3 г, метилпреднизо-
лон 20 мг в сутки. Попытки снижения дозы метил-
преднизолона сопровождались появлением болей 
в животе, субфебрильной лихорадкой, учащением 
стула, появлением крови в стуле, что требовало уве-
личения дозы глюкокортикостероидов (ГКС). В мае 
2018 года было вновь зафиксировано ухудшение те-
чения заболевания, учащение стула до 4-х раз в сут-
ки, изменение его консистенции, появление при-
меси крови в стуле, повышение температуры тела 
до субфебрильных цифр. Уровень С-реактивного 
белка (СРБ) увеличился до 74 мг/л.

С 03.05.2018 по 20.06.2018 г. больная находи-
лась на стационарном лечении в гастроэнтерологи-
ческом отделении СПб ГБУЗ «Городская больница 
№ 26». При колоноскопии  — афтозная колоно-
патия с изолированным поражением нижней тре-
ти сигмовидной кишки. При биопсии фрагмента 
слизистой из терминального отдела подвздошной 
кишки  — гистологическая картина хронического 
гранулематозного илеита, в остальных отделах — 
хронический колит. В связи с отсутствием эффекта 
от 6-месячной терапии азатиоприном препарат был 
отменен. Увеличена дозировка метилпреднизолона 
до 48 мг в сутки, к лечению добавлено внутримы-
шечное введение метотрексата в дозе 25 мг 1 раз 
в неделю. Достигнута клиническая и лаборатор-
ная ремиссия. Уровень СРБ составил 1,2  мг/л. 
Больная была выписана в удовлетворительном 
состоянии в центр воспалительных заболеваний 
кишечника (ВЗК) с диагнозом: «Болезнь Крона 
с поражением подвздошной, сигмовидной, прямой 
кишки, воспалительная форма, непрерывно-реци-
дивирующее течение, гормональная зависимость». 
После повторной внутримышечной инъекции ме-
тотрексата в дозе 25  мг 09.07.2018 г. у больной 
вновь наблюдался подъем температуры, выра-
женная слабость. При поступлении 19.07.2018  г. 
в СПб ГБУЗ «Городская больница № 26» состоя-
ние больной расценено как средней степени тяже-
сти. Больная субфебрильно лихорадила. Лабора-
торно: в клиническом анализе крови: эритроциты 
3,6 × 1012/л, гемоглобин 128 г/л, MCV 103  fl, 
лейкоциты 13 ×  109/л, уровень СРБ увеличился 
до 57,1  мг/л. Стул 1 раз в день, оформленный, 
без патологических примесей. По данным прове-
денного обследования ЭхоКГ, УЗИ органов брюш-
ной полости — без патологии. Диаскин-тест — от-
рицательный. Ревматоидный фактор 20,1 МЕ/мл, 
антистрептолизин-О от 26.07.2018 г. 14,0 ед/мл; 
ПЦР исследование на цитомегаловирус и вирус Эп-
штейна — Барр: вирусы не обнаружены. Копро-
грамма от 20.07.2018 г., 02.08.2018 г. — без пато-
логии, уровень СРБ от 02.08.2018 г. — 109,0 мг/л.

С 03.08.2018 г. было отмечено ухудшение со-
стояния, клинически значимое нарастание активно-
сти заболевания: учащение стула до 10 раз в сутки 
с примесью большого количества крови, лихорадка 
до 38 °С. По результатам лабораторных исследова-
ний: токсины А и В Clostridium difficille не вы-
явлены, при бактериологическом исследовании кала 
Klebsiela oxytoca и дизентерийная, сальмонел-
лезная, брюшнотифозная группы бактерий не вы-
делены. Посев крови на стерильность: микрофло-
ра не выделена. 06.08.2018 г. уровень СРБ достиг 
176,0 мг/л. Учитывая тяжесть обострения, больная 
была переведена на в/в введение ГКС — предни-
золон 75 мг/сутки. По данным компьютерной то-
мографии органов брюшной полости (10.08.2018 г.): 
картина воспалительных изменений в стенке обо-
дочной кишки, преимущественно восходящей, по-
перечно-ободочной, нисходящей, утолщение стенки 
до 12  мм, увеличение забрюшинных лимфоузлов. 
В ходе динамического наблюдения за больной, 
при выполнении рентгенографии органов брюшной 
полости убедительных данных за токсическую дила-
тацию кишки не получено. Осуществлялось наблю-
дение больной абдоминальными хирургами, показа-
ний для оперативного лечения не было выявлено.

У пациентки на фоне течения основного забо-
левания с 12.08.2018 г. отмечено удлинение ак-
тивированного частичного тромбопластинового 
времени (АЧТВ). Уровень АЧТВ на 21-е сутки 
нахождения в стационаре увеличился до 79  с, 
на 23-и сутки до 147 с. Уровень фибриногена 
определялся на уровне от 507 до 530 мг/дл, по-
казатель МНО оставался в пределах референс-
ных значений. При изучении семейного и личного 
анамнеза данные за врожденные нарушения си-
стемы гемостаза не получены. Известно, что па-
циентка не получала антикоагулянтной терапии. 
С учетом значительного увеличения АЧТВ паци-
ентке определен уровень фактора свертывания 
VIII (FVIII) и фактора свертывания IX (FIX), 
содержание антигена фактора Виллебранда, про-
ведено исследование на выявление антител к этим 
факторам, связывающей способности фактора 
Виллебранда с коллагеном I и III типов. Выяв-
лено снижение уровня FVIII до 7  % и наличие 
антител к FVIII. Уровень антигена фактора Вил-
лебранда был повышен — 174 %, что обусловлено 
имеющимся воспалительным процессом. Показа-
тели связывающей способности фактора Вилле-
бранда с коллагеном I и III типа были в пределах 
референсных значений: 1,0 и 1,78 ед/мл соответ-
ственно. Пациентке установлен диагноз: «Аутоим-
мунная гемофилия А». 14.08.2019 г. начата пульс-
терапия метилпреднизолоном 1000 мг в сутки 
внутривенно капельно. После первой инфузии по-
казатель АЧТВ нормализовался и составил 30 с, 
активность FVIII увеличилась до 255  %. После 
двух дней лечения пульс-терапия была прекраще-
на. Дальнейшее введение глюкокортикоидов с по-
нижением дозы направлено на лечение основного 
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заболевания. Наряду с этим с 14.08 начата тера-
пия транексамовой кислотой 1500 мг сутки.

В связи с тяжелым течением для индукции ре-
миссии БК 15.08.2018 г. введено 300 мг инфлик-
симаба. Больная была переведена на парентераль-
ное питание. При посеве крови на гемокультуру 
15.08.2018 г. выделен Staphylococcus epidermidis 
MRSE, чувствительный к ванкомицину и лине-
золиду. Антибиотикотерапия была представлена 
комбинацией дорипенема и ванкомицина.

Несмотря на проводимую терапию, состояние 
пациентки ухудшалось, объем кишечной кровопоте-
ри увеличивался, в связи с чем 16.08.2018 г. боль-
ная переведена в отделение реанимации и интен-
сивной терапии, где находилась под наблюдением 
анестезиологов-реаниматологов, гастроэнтерологов, 
гематологов, трансфузиологов, хирургов. В дина-
мике было зафиксировано закономерное снижение 
уровня гемоглобина со 128 г/л при поступлении 
до 81  г/л на 23-и сутки, показатель MCV соот-
ветственно 103–97,6 fl, в дальнейшем гемоглобин 
снизился до 50 г/л (16.08.2018 г.), что потребова-
ло неоднократной заместительной терапии эритро-
цитарными средами. Общий объем гемотрансфузий 
составил 4,3  л донорских эритроцитов. Пациентке 
неоднократно выполнялось фиброколоноскопия. Ре-
зультаты исследования от 20.08.2018 г.: дистальный 
эрозивный илеит; эрозивно-язвенный колит с преи-
мущественным поражением поперечного и нисходя-
щего отделов поперечно-ободочной кишки, верхней 
трети сигмовидной кишки, осложненный состояв-
шимся кровотечением, вероятнее всего, источником 
является тонкая кишка. В связи с сохранением при-
знаков продолжающегося кишечного кровотечения 
и отсутствием эффекта от проводимой терапии был 
применен синтетический полипептид, аналог гор-
мона задней доли гипофиза вазопрессина  — тер-
липрессин в дозе 1,0 мг каждые 6 ч внутривенно 
капельно в течение 7 дней (21–26.08). Препарат 
повышает тонус гладких мышц сосудистой стенки, 
вызывает сужение артериол, вен и венул, повышает 
тонус и усиливает перистальтику кишечника, пред-
назначен для купирования кровотечений, связанных 
с хирургическими вмешательствами, успешно приме-
няется при кровотечениях у больных с портальной 
гипертензией, язвой желудка и двенадцатиперстной 
кишки, однако у больных с язвенным колитом и БК 
в рутинной практике не применяется в связи с эф-
фектом стимуляции перистальтики кишечника.

На фоне проводимой терапии наблюдалась 
значительная положительная динамика: купиро-
вано рецидивирующее кишечное кровотечение, 
уменьшился астенический синдром, достигнута 
нормализация температуры, восстановился аппе-
тит — больная переведена на диетический стол 4. 
Нормализовался стул — 1 раз в сутки без пато-
логических примесей визуально и лабораторно. 
Необходимость в гемотрансфузионной поддержке 
возникла в последний раз 21.08.2017 г. Показате-
ли клинического анализа крови после последней 
трансфузии донорских эритроцитов: эритроциты 
3,34 × 1012/л, уровень гемоглобина 95 г/л, МСV 
92,8 fl. C целью дальнейшей коррекции анемиче-
ского синдрома назначена терапия препаратами 
железа. Лабораторно также определялся регресс 
синдрома системного воспаления (уменьшение 
лейкоцитоза, снижение уровня СРБ). В связи со 
стабилизацией состояния 27.08.2018 г. пациентка 
переведена из отделения реанимации и интенсив-
ной терапии в гастроэнтерологическое отделение, 
где 28.08.2018 г. было произведено повторное вве-
дение инфликсимаба.

Больная выписана 14.09.2018 г. в удовлетво-
рительном состоянии, направлена в центр ВЗК 
для продолжения лечения и наблюдения. Клини-
ческий анализ крови при выписке из стационара: 
лейкоциты 8,3 × 109/л, эритроциты 3,7 × 1012/л, 
гемоглобин 103 г/л, MCV 94,7 fl, тромбоциты 
247  ×  109/л. Коагулогические показатели: АЧТВ 
28 с, МН0 — 0,9, фибриноген 352 мг/дл. При кон-
трольном визите в стационар через 3 месяца паци-
ентка находилась в клинической ремиссии, полу-
чала биологическую терапию.

Данное клиническое наблюдение представляет 
собой пример успешного консервативного лечения 
тяжелой формы БК, осложненной рецидивирую-
щими кишечными кровотечениями, гемофилией А. 
Важными составляющим терапии явились свое
временная диагностика и лечение приобретенной 
коагулопатии, так как приобретенная гемофилия А 
сама по себе может быть опасным для жизни со-
стоянием, а в случае развития ее у больного с кро-
вотечением на фоне воспалительного заболевания 
кишечника отягощает течение заболевания и ухуд-
шает прогноз. Представляет интерес также поло-
жительный опыт применения терлипрессина в ком-
плексе гемостатической терапии при кишечном 
кровотечении.
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