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С. difficile-ассоциированный колит у пациентки с COVID-19. Пояснения на с. 68–73
C. difficile-associated colitis in a COVID-19 patient. See pp. 68–73
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стерства здравоохранения Российской Федерации, Москва, Россия 

Хлынова Ольга Витальевна — д.м.н., член-корреспондент РАН, профессор, зав. 
кафедрой госпитальной терапии, ФГБОУ ВО «Пермский государственный меди-
цинский университет им. академика Е.А. Вагнера», Пермь, Россия 

Павлов Чавдар Савов — д.м.н., профессор, зав. кафедрой терапии института про-
фессионального образования, ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный 
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стерства здравоохранения Российской Федерации, Москва, Россия 

«Российский журнал гастроэнтерологии, гепатологии, колопроктологии» 
является официальным научным изданием Общероссийской общественной 
организации «Российская гастроэнтерологическая ассоциация». Информацию 
о целях, структуре и деятельности РГА см. на сайте www.gastro.ru.

Партнерами «Российского журнала гастроэнтерологии, гепатологии, ко-
лопроктологии» являются Общероссийская общественная организация «Рос-
сийское общество по изучению печени» (РОПИП; https://rsls.ru) и Науч-
ное сообщество по содействию клиническому изучению микробиома человека 
(НСОИМ; https://mcrbm.com). 

Цель «Российского журнала гастроэнтерологии, гепатологии, колопроктоло-
гии» — обеспечить читателей актуальной и достоверной информацией в области 
гастроэнтерологии, гепатологии, колопроктологии, а также смежных клиниче-
ских и фундаментальных дисциплин. Журнал рассчитан не только на специ-
алистов-гастроэнтерологов, абдоминальных хирургов, колопроктологов, врачей-
эндоскопистов, но и терапевтов, педиатров, врачей общей практики. Обзоры, 
оригинальные исследования, клинические наблюдения представляют новейшие 
достижения гастроэнтерологии и практический опыт диагностики и лечения за-
болеваний желудочно-кишечного тракта, печени и поджелудочной железы.

Цель «Российского журнала гастроэнтерологии, гепатологии, колопроктоло-
гии» — предоставить врачам объективные источники информации для непре-
рывного последипломного образования, в том числе благодаря партнерству с На-
циональной школой гастроэнтерологии, гепатологии РГА (www.gastrohep.ru).

«Российский журнал гастроэнтерологии, гепатологии, колопроктологии» 
публикует для ознакомления широкой медицинской аудитории Клинические 
рекомендации Российской гастроэнтерологической ассоциации по ведению па-
циентов с различными заболеваниями органов пищеварения, разрабатываемые 
под эгидой Министерства здравоохранения России. 

«Российский журнал гастроэнтерологии, гепатологии, колопроктологии» из-
дается на русском языке и предназначен для врачей в Российской Федерации, 
странах СНГ и во всем мире. Мы переводим на английский язык не только 
абстракты, но и содержание таблиц и рисунков. Журнал принимает к публи-
кации рукописи, присланные на английском языке, и мы планируем увеличить 
число публикаций на английском языке для привлечения международной ме-
дицинской читательской аудитории. 

№ 3 • Том 31 • 2021

Основан в 1993 году
ISSN: 1382-4376 (Print)
ISSN: 2658-6673 (Online)
Учредитель:  
Общероссийская общественная 
организация «Российская 
гастроэнтерологическая 
ассоциация» www.gastro.ru
121615, Москва, Рублёвское 
шоссе, 14-1-156
Издатель: ООО «Гастро»
127282, Москва, 
Студёный проезд, 4-2-37,  
127282, Москва, а/я 84 
(для корреспондеции)
Периодичность издания:  
1 раз в 2 месяца
Журнал зарегистрирован 
Комитетом РФ по печати 
15.12.1994  
(Регистрационный № 013128)
Префикс DOI: 10.22416/1382-4376 
Информация о журнале 
находится в Интернете  
на сайте www.gastro-j.ru
Редакция: editorial@gastro-j.ru
127282, Москва, 
Студёный проезд, 4-2-37
127282, Москва, а/я 84 
(для корреспондеции) 
+79031926919
Журнал входит в Перечень 
ведущих научных журналов 
и изданий ВАК Министерства 
образования и науки России, 
в которых должны быть 
опубликованы основные 
научные результаты 
диссертаций на соискание 
ученой степени доктора наук
Журнал открытого доступа, 
включен в DOAJ
Материалы журнала распро
страняются по лицензии 
Creative Commons 
Attribution-NonCommercial-
NoDerivatives 4.0 License. 
Отпечатано: типография 
ООО «Пресс Бюро», 127015, 
Москва, ул. Масловка Н., 3

Тираж: 3000 экз.
© Российский журнал гастро
энтерологии, гепатологии, 
колопроктологии, 2021
Подписано в печать: 15.07.2021

(Rossiiskii zhurnal 
gastroenterologii, 
gepatologii, 
koloproktologii)



Ответственный секретарь
Лапина Татьяна Львовна — к.м.н., доцент кафедры 
пропедевтики внутренних болезней, ФГАОУ ВО 
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Диагностика функциональных нарушений 
желудочно-кишечного тракта у пациентов  
с запорами и выбор тактики лечения
И.В. Маев1, А.Н. Казюлин1, Ю.А. Кучерявый2, С.В. Черемушкин1,  
А.Ю. Гончаренко1, А.В. Гилюк1,*

1
 
ФГБОУ ВО «Московский государственный медико-стоматологический университет им. А.И. Евдокимова» 

Министерства здравоохранения Российской Федерации, Москва, Российская Федерация
2 АО «Ильинская больница», Красногорск, Российская Федерация

Для цитирования: Маев И.В., Казюлин А.Н., Кучерявый Ю.А., Черемушкин С.В., Гончаренко А.Ю., Гилюк А.В. Диагностика 
функциональных нарушений желудочно-кишечного тракта у пациентов с запорами и выбор тактики лечения. Российский жур-
нал гастроэнтерологии, гепатологии, колопроктологии. 2021;31(3):7–16. https://doi.org/10.22416/1382-4376-2021-31-3-7-16

https://doi.org/10.22416/1382-4376-2021-31-3-7-16

Цель обзора: представить информацию о возможностях диагностики функциональных нарушений желудоч-
но-кишечного тракта у пациентов с запорами и дать обоснование выбора тактики лечения.
Основные положения. Функциональный запор широко распространен среди разных возрастных групп 
и оказывает негативное влияние на качество жизни. Современный диагностический алгоритм хронического 
запора включает идентификацию признаков заболевания согласно Римским критериям IV пересмотра, вы-
явление симптомов «красных флагов» и лабораторно-инструментальное исследование. Следует учитывать, 
что при функциональном запоре часто обнаруживают нарушения аноректальной зоны, диагностика которых 
важна для разработки дальнейшей терапевтической стратегии. Аноректальная манометрия, тест на ректаль-
ную чувствиельность, эвакуаторная проба  — хорошо изученные и важные методы исследования для объ-
ективной оценки сенсомоторной функции аноректальной зоны у пациентов с функциональными запорами. 
В статье приведены современные методики диагностики функциональных расстройств дефекации.
Заключение. Представленные алгоритмы обследования и лечения помогут повысить диагностическую эф-
фективность и применить наиболее оправданную тактику ведения пациентов с функциональной патологией 
органов пищеварения, ассоциированной с запорами.
Ключевые слова: хронический запор, функциональный запор, синдром раздраженного кишечника, функ
циональные расстройства дефекации, аноректальная манометрия
Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Diagnosis of Functional Gastrointestinal Disorders and Choice of Treatment 
Regimen in Constipation Patients
Igor V. Maev1, Alexander N. Kazyulin1, Yuriy A. Kucheryavy2, Sergey V. Cheryomushkin1, Alexandra Yu. Goncharenko1, 
Anastasiya V. Gilyuk1,*

1 Yevdokimov Moscow State University of Medicine and Dentistry, Moscow, Russian Federation
2 Ilyinskaya Bolnitsa [Ilyinskaya Hospital], Krasnogorsk, Russian Federation

Aim. A practical review of functional gastrointestinal disorder diagnosis in constipation patients and the rationale for 
opting treatment. 
Key points. Functional constipation commonly afflicts different ages and negatively impacts the quality of life. The 
current diagnostic algorithm in chronic constipation includes the disease identification according to Rome Criteria 
IV, red-flag symptom detection and instrumental laboratory examination. Functional constipation is notably often as-
sociated with anorectal abnormalities that bear a diagnostic value to elaborate an apt treatment strategy. Anorectal 
manometry, rectal sensation and balloon expulsion tests are the well-studied and significant probing techniques for 
objective anorectal zone sensorimotor function assessment in patients with functional constipation. The article re-
views modern diagnostic methods in functional defecation disorders.
Conclusion. The examination and treatment algorithms presented will help improve diagnosis and apply the most 
suitable management in a constipation-associated functional digestive pathology.
Keywords: chronic constipation, functional constipation, irritable bowel syndrome, functional defecation disorders, 
anorectal manometry 
Conflict of interest: the authors declare no conflict of interest.
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Введение
Хронический запор (ХЗ) является одной 

из наиболее частых гастроэнтерологических про-
блем. Его частота составляет от 3 до 31 % в за-
висимости от гендерных факторов и возрастной 
когорты, в среднем достигая 14  % среди взрос-
лых [1, 2]. На сегодня тенденция к росту рас-
пространенности ХЗ отмечается не только в ев-
ропейских странах, но и в азиатском регионе, где 
в силу культурных особенностей питания запор 
еще до недавнего времени был относительно ред-
ким явлением [2].

Официальных эпидемиологических данных 
по распространенности ХЗ в России нет. Опираясь 
на некоторые региональные данные, можно сделать 
вывод, что эта цифра находится примерно на уров-
не, характерном для стран Западной Европы 
и Северной Америки. Так, частота хронического 
запора у взрослого населения города Москвы со-
ставляет в среднем 16,5 % [1]. Что касается ген-
дерных особенностей, распространенность запора 
у женщин в среднем в 2 раза выше, чем у мужчин, 
что было продемонстрировано в крупном метаана-
лизе [2]. Кроме того, у лиц старше шестидесяти 
лет запор встречается в 36 %, а по некоторым дан-
ным достигает 50 % [3]. Это обусловлено анатоми-
ческими особенностями, малоподвижным образом 
жизни, изменением характера питания, коморбид-
ностью, а также приемом различных лекарствен-
ных средств, прямо или опосредованно оказываю-
щих влияние на моторику кишечника. Вместе с тем 
стоит отметить, что в настоящее время количество 
молодых пациентов с ХЗ, в том числе детей, зна-
чительно возросло и имеет дальнейшую тенденцию 
к росту [1, 4].

Запором следует считать уменьшение частоты 
актов дефекации (менее трех раз в неделю), из-
менение консистенции каловых масс (твердый, 
комкообразный кал), наличие чувства неполного 
опорожнения прямой кишки, необходимость из-
быточного натуживания или мануальной помощи 
при дефекации [3, 5].

В настоящее время принято подразделять хро-
нический запор на первичный и вторичный [3, 6]. 
К первичному хроническому запору относят запо-
ры, обусловленные алиментарными (низкое потре-
бление воды и клетчатки) и поведенческими фак-
торами (низкая физическая активность), а также 
первичными нарушениями моторики толстой киш-
ки и координации мышечного аппарата, обеспе-
чивающими дефекацию. Вторичный хронический 
запор обусловлен наличием других заболеваний, 
включая онкологические заболевания, или при-
емом медикаментозных препаратов, обладающих 
потенциалом к индукции запора [7, 8].

К функциональным расстройствам, сопро-
вождающимся запором, относятся синдром раз-
драженного кишечника с преобладанием запоров 
и функциональный запор, именно на них прихо-
дится основное число случаев в структуре первич-
ного запора [9–12], приблизительно 8  % случаев 
в структуре обращаемости пациентов за первичной 
медицинской помощью [13]. Кроме того, выделяют 
функциональные аноректальные расстройства с на-
рушением дефекации, к которым относят диссинер-
гическую дефекацию и неадекватную пропульсию 
при дефекации [5]. Данные нозологические едини-
цы, как и другие функциональные расстройства, со-
гласно Римским критериям IV пересмотра связаны 
с нарушениями моторики, висцеральной гиперчув-
ствительностью, измененной функцией слизистой 
оболочки и иммунитета, микробиоты кишечника 
и работы центральной нервной системы (ЦНС) [9].

Патофизиологические факторы 
функционального запора
Патофизиология функциональных запоров 

считается многофакторной (рис. 1). Признание 
сложной взаимосвязи между мозгом и кишкой 
(ось «головной мозг — кишка») при функциональ-
ных гастроинтестинальных расстройствах стало 
центральной основополагающей темой в работе 
Римских критериев IV. При функциональном за-
поре нарушение взаимодействия ЦНС и перифери-
ческого звена нервной системы, обеспечивающего 
деятельность органов желудочно-кишечного трак-
та, также играет ключевую роль [9].

В контексте функциональных запоров рассма-
триваются нарушения функции аноректальной 
зоны, которые приводят к затруднению эвакуации 
кала из прямой кишки. Расстройства дефекации 
вызваны снижением ректальных движущих сил 
и/или повышенным сопротивлением эвакуации, 
а также изменением ректальной чувствительности 
[14]. Так, диссинергическая дефекация является 
результатом парадоксального сокращения или не-
полного расслабления тазового дна и наружного 
сфинктера ануса [15, 16].

Общие подходы к диагностике 
функциональных заболеваний, 
сопровождающихся запором
Начальным этапом для установления функцио-

нальных заболеваний служит сбор анамнеза и фи-
зикальный осмотр, которые вместе с лаборатор-
ными и инструментальными методами направлены 
на исключение заболеваний органической приро-
ды, в частности, выявление специфических тре-
вожных симптомов — «красных флагов» [1, 17]. 
Для этого целесообразно проведение тщательного 
обследования: клинического и биохимического 

For citation: Maev I.V., Kazyulin A.N., Kucheryavy Yu.A., Cheryomushkin S.V., Goncharenko A.Yu., Gilyuk A.V. Diagnosis of Functional 
Gastrointestinal Disorders and Choice of Treatment Regimen in Constipation Patients. Russian Journal of Gastroenterology, 
Hepatology, Coloproctology. 2021;31(3):7–16. https://doi.org/10.22416/1382-4376-2021-31-3-7-16
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анализов крови, общего анализа мочи, анализа 
кала на скрытую кровь, пальцевого исследования 
прямой кишки, ректороманоскопии, колоноско-
пии [11, 18].

После исключения органической этиологии за-
болевания целесообразно перейти к детализации 
симптомов функциональных нарушений. Для это-
го, согласно национальным и европейским реко-
мендациям, необходимо идентифицировать при-
знаки заболевания согласно Римским критериям 
IV пересмотра (2016 г.) [5, 9].

При клинической оценке запора необходи-
мо оценить частоту и консистенцию стула, объем 
стула. Полезным является графическое представ-
ление  — Бристольская шкала формы кала [19]. 
Дополнительными методами для оценки «работы 
кишечника» могут служить анкеты и дневники. 
Анкетирование показало, что изменения формы 
кала и другие кишечные симптомы (например, 
срочность дефекации) мало связаны между собой. 
Пациенты с функциональными расстройствами ис-
пытывают различные кишечные симптомы (нату-
живание при дефекации, чувство неполного опо-
рожнения прямой кишки) даже при нормальной 
форме кала [20].

Важно расспросить пациентов о диете (употре-
бление клетчатки, короткоцепочечных углеводов, 

суточное количество калорий), образе жизни (на-
пример, характер физической активности), при-
вычках, связанных с посещением туалета, акушер-
ском анамнезе и наличии операций в анамнезе. 
Следует помнить, что иногда встречаются случаи 
непреднамеренного отказа от приема пищи [6]. 
Кроме того, сочетание с другой функциональной 
патологией желудочно-кишечного тракта, особен-
но у молодых пациентов без симптомов тревоги, 
подтверждает функциональную причину симпто-
мов [21].

Методы диагностики аноректальных 
нарушений
Выполнение адекватных методов диагностики 

направлено, в том числе, на прогнозирование отве-
та на лечение и помощь в стратификации пациентов 
для выбора конкретной терапии. Своевременная 
диагностика, определяющая тактику лечения, по-
зволяет улучшить качество жизни пациентов, кор-
релирующее с клинической симптоматикой, и сни-
зить экономические затраты на неоправданные 
диагностические и лечебные мероприятия, а также 
самостоятельное применение фармацевтических 
препаратов, не всегда оказывающих должный эф-
фект. Как правило, в реальной клинической прак-
тике план ведения пациентов с запором построен 

Нарушенная моторика 
кишечника / 

Impaired bowel motility

• Аутизм / Autism
• Синдром дефицита внимания / 
 Attention deficit disorder
• Депрессия / Depression

• Тревожность / Anxiety

• Диета / Diet
• Потребление жидкости / 
 Liquid intake
• Избыточный вес / 
 Overweight
• Физическая активность / 
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Рис. 1. Патофизиологические факторы функционального запора

Fig. 1. Pathophysiological factors in functional constipation.
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на исключении органической патологии, а далее 
подбор лечебной тактики строится на умозритель-
ных представлениях без оценки функции анорек-
тальной зоны и учета вероятности наличия дисси-
нергии мышц тазового дна.

На сегодняшний день существуют методы диа-
гностики, позволяющие детализировать типы нару-
шений, которые могут лежать в основе патогенеза 
функциональных запоров. Цель данного обзора — 
познакомить врачей общей практики, терапевтов, 
гастроэнтерологов с методами диагностики функ-
циональных нарушений желудочно-кишечного 
тракта у больных с запорами и привлечь внима-
ние к важности проведения данного обследования, 
а также осветить те возможности для выбора так-
тики лечения, которые эти методы предоставляют.

Для понимания механизма запора, особенно 
у пациентов, резистентных к рутинным методам те-
рапии (изменение образа жизни и улучшение кон-
систенции стула), целесообразно оценить мотор-
ную функцию аноректальной зоны и ректальную 
чувствительность [22]. Согласно рекомендациям 
Европейского общества нейрогастроэнтерологии 
и моторики (2019 г.) для этой цели по показани-
ям применяют аноректальную манометрию, тест 
на ректальную чувствительность, тест изгнания 
баллона (эвакуаторную пробу) и дефекографию 
как наиболее объективные методы оценки [14, 23, 
24]. По данным ряда исследований, около 25  % 
пациентов с синдромом раздраженного кишечни-
ка с запорами отмечали неэффективность тера-
пии слабительными препаратами, возможно ввиду 
наличия диссинергической дефекации [25]. Это 
определяет необходимость дополнительных иссле-
дований при наличии функциональных нарушений 
желудочно-кишечного тракта, ассоциированных 
с запорами.

Аноректальная манометрия позволяет оценить 
тонус мышц сфинктерного аппарата прямой киш-
ки, давление в анальном канале в покое и при моде-
лируемой дефекции [26]. Толстокишечная маноме-
трия основана на регистрации давления в толстой 
кишке, некоторые исследователи не выделяют ee 
как отдельный метод, а считают вариантом ано-
ректальной манометрии. Толстокишечная маноме-
трия выявляет двигательные расстройства толстой 
кишки, такие как снижение двигательной актив-
ности и фазовых сократительных реакций на при-
ем пищи и/или на прием некоторых слабительных 
препаратов [24, 27]. В аноректальной манометрии 
могут использоваться катетеры или водно-пер-
фузионные, или с твердотельными датчиками. 
Необходима стандартизация методики проведения 
исследования и единое описание нормальных по-
казателей для широкого внедрения этой высоко-
точной методики в реальную практику [28].

Манометрическое оборудование регистрирует 
данные о давлении из отдельных точек анального 
канала («обычная» анальная манометрия) или од-
новременно записывает и отображает более под-

робную информацию за счет близко расположен-
ных датчиков давления, которые обеспечивают 
лучшее пространственное разрешение и позволяют 
лучше оценивать давление, а также регистриро-
вать тонус толстой кишки [3, 29]. Манометрия вы-
сокого разрешения имеет более высокую чувстви-
тельность и специфичность в оценке двигательной 
дисфункции прямой кишки при хроническом за-
поре в сравнении с обычной аноректальной мано-
метрией [3, 29].

Методика аноректальной манометрии высокого 
разрешения внедрена и активно применяется кафе-
дрой пропедевтики внутренних болезней и гастро-
энтерологии МГМСУ им. А.И. Евдокимова на базе 
ЧУЗ «Центральная клиническая больница “РЖД-
Медицина”».

Не менее актуальным представляется ис-
пользование более простых и менее дорогосто-
ящих методик, таких как аноректальная сфин-
ктерометрия и профилометрия [30]. Согласно 
«Междисциплинародному консенсусу по использо-
ванию русскоязычной терминологии методов ано-
ректальной сфинктерометрии и профилометрии» 
«аноректальная сфинктерометрия является раз-
новидностью аноректальной манометрии, которая 
позволяет провести скрининговую оценку функ-
ционального состояния мышц тазового дна, вклю-
чая анализ показателей, отвечающих за состояние 
как держания, так и (косвенно, без определения 
типов функциональных расстройств дефекации) 
эвакуации кишечного содержимого. Методика 
аноректальной манометрии с пуллерной протяж-
кой тонкого водно-перфузионного катетера с ра-
диальным расположением каналов (аноректальная 
профилометрия) позволяет оценивать показатели 
и распределение давления по каждому из каналов 
на всем протяжении его перемещения» [30]. Так, 
аноректальная профилометрия может применять-
ся для быстрой и объективной диагностики спазма 
гладкомышечных структур внутреннего сфинктера, 
на 80 % определяющего состояние тонуса анальных 
сфинктеров [30]. Аноректальная сфинктерометрия 
является стандартом оснащения кабинета врача-
колопроктолога (Приказ Министерства здраво-
охранения и социального развития от 2 апреля 
2010 г. № 206 «Об утверждении Порядка оказания 
медицинской помощи населению с заболеваниями 
толстой кишки, анального канала и промежности 
колопроктологического профиля») и широко при-
меняется, как и профилометрия, благодаря инфор-
мативности и возможности выбора патогенетиче-
ски обоснованного подхода к лечению [30].

Осознание ректального наполнения имеет реша-
ющее значение для нормальной функции кишеч-
ника. Тест экспульсии (изгнания) баллона из пря-
мой кишки используется для оценки координации 
мышц во время дефекации. В частности, данная 
методика представляет диагностическую ценность 
у пациентов с подозрением на диссинергию мышц 
тазового дна [3, 31].
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Тест экспульсии баллона считается быстрым, 
воспроизводимым и недорогим для диагности-
ки функциональных нарушений, сопровождаю-
щихся запорами, и оценки динамики дефекации. 
Тест оценивает возможности пациента изгнать 
заполненный водой или воздухом баллон из пря-
мой кишки. Методика включает не только каче-
ственный характер (удалась эвакуаторная проба 
или нет), но и измерение количества времени, не-
обходимого для проведения теста. В зависимости 
от используемого протокола нарушение определя-
ется, если эвакуация баллона не происходит между 
1–5 минутами [3, 32]. В крупном исследовании 
с участием 286 пациентов было показано, что этот 
тест имеет высокую корреляцию с аноректальной 
манометрией и электромиографией, а нормаль-
ный верхний предел должен составлять 2 минуты 
[33]. Поскольку тест экспульсии баллона широко 
доступен и его легко выполнить, этот тест может 
применяться в клинической практике для оценки 
аноректальной функции в сочетании с другими ис-
следованиями [32].

Оценка ректальной чувствительности — мето-
дика определения ректальной чувствительности 
к растяжению с использованием ректального бал-
лона, размещенного на 3–5 см выше внутренней 
границы анального канала. Объем баллона реги-
стрируется, когда пациент отмечает наличие сле-
дующих трех порогов ощущений: объем ощущения 
постоянного наполнения, объем позыва на дефе-
кацию и максимально переносимый объем [3]. 
Исследования показали, что у части пациентов 
с запорами наблюдается снижение чувствительно-
сти (ректальная гипочувствительность), что можно 
выявить главным образом благодаря данному ме-
тоду диагностики [34, 35].

Дефекография с барием и магнитно-резонансная 
дефекография — методы диагностики для оценки 
особенностей опорожнения прямой кишки, ко-
торые представляют дополнительную ценность 
для оценки функциональных нарушений, сопро-
вождающихся запорами, а также ректоцеле с за-
держкой стула, диссинергии мышц тазового дна 
и определении степени опорожнения прямой киш-
ки [3, 26]. Рентгенографическая дефекография по-
могает получить изображения и оценить функцию 
прямой кишки и мышц области таза во время по-
пытки дефекации, магнитно-резонансная дефеко-
графия позволяет дополнительно оценить окружа-
ющие прямую кишку органы и ткани [27]. Следует 
отметить, что отсутствие стандартизации методик 
ограничивает их применение, особенно для магнит-
но-резонансной дефекографии. Кроме того, веро-
ятность психологического дискомфорта пациента 
может препятствовать нормальному проведению 
процедуры, что приводит к гипердиагностике на-
рушенной эвакуации [26]. Однако, по некоторым 
данным, результаты аноректальной манометрии 
высокого разрешения и магнитно-резонансной то-
мографии значительно коррелируют друг с другом, 

что подтверждает достоверность данного метода 
[35]. В некоторых случаях дефекография с бари-
ем или магнитно-резонансная дефекография могут 
быть назначены для оценки параметров эвакуации 
вместо теста изгнания баллона [22, 31].

Метод электромиографии основан на выявле-
нии электрической активности анального сфинкте-
ра или мышц тазового дня, которая регистриру-
ется электродами, установленными на анальном 
сфинктере или прикрепленными к коже пери
анальной области [3, 33]. Метод внутрианальной 
регистрации электромиографической активности 
имеет существенное значение для оценки сум-
марной сократительной способности наружного 
сфинктера и тазового дна. Методы анальной элек-
тромиографии в основном назначают для выявле-
ния диссинергии мышц тазового дна [33].

В диагностике функционального запора важ-
ным шагом является определение скорости транзи-
та по толстой кишке [6, 36]. Перед исследованием 
проводится ирригоскопия, так как при недиагно-
стированном удлинении и/или расширении, нару-
шении положения и фиксации толстой кишки воз-
можна неправильная интерпретация полученных 
данных. Кроме того, первоначально рекомендует-
ся оценка аноректальной функции перед исследо-
ванием транзита по толстой кишке [6, 22].

Наиболее доступным и экономичным методом 
оценки транзита по толстой кишке у пациентов 
с функциональными запорами является использо-
вание рентгеноконтрастных маркеров. Это доста-
точно информативный метод для изучения времени 
толстокишечного транзита, позволяющий оценить 
нарушение моторно-эвакуаторной функции кишеч-
ника, документировать степень и локализацию за-
медления транзита [6, 22]. Радионуклидная гамма-
сцинтиграфия и беспроводная капсула с датчиком 
pH-давления, которая позволяет оценить также 
опорожнение желудка и тонкокишечный транзит, 
ограничены доступностью и стоимостью методик 
[6, 36].

Оценка кишечного транзита воспроизводима 
у пациентов с идиопатическим запором и в мень-
шей степени у пациентов с диссинергической де-
фекацией [37]. Это подтверждается результатами 
многоцентрового исследования, в котором показа-
но, что распределение маркеров в прямой и сигмо-
видной кишке не коррелирует с диссинергической 
дефекацией [38].

Определение типа нарушений методами 
функциональной диагностики
Попытки представить классификацию пациен-

тов с функциональными запорами на основании 
данных углубленного обследования, например 
разделение на группы с медленным и нормаль-
ным транзитом по толстой кишке, наличием 
или отсутствием аноректальной дисфункции, 
а также их комбинации, предпринимались не-
однократно [6, 24].
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Международная рабочая группа экспертов 
по аноректальной физиологии на основании кон-
сенсуса предложила протокол обследования боль-
ных и классификацию нарушений аноректальной 
функции, основанную на объективных методах 
функциональной диагностики  — Лондонскую 
классификация [14]. Последняя состоит из четырех 
частей: нарушение ректоанального ингибиторного 
рефлекса; нарушение давления в анальном кана-
ле в покое и при волевом сокращении; нарушение 
ректально-анальной координации; нарушение рек-
тальной чувствительности. Необходимо отметить, 
что в результате тестирования может быть выявле-
но как одно, так и комбинация аноректальных на-
рушений, что необходимо принимать во внимание 
при выборе дальнейшей лечебной тактики [14].

Лондонская классификация обеспечивает об-
щий подход для описания результатов тестиро-
вания аноректальной функции и может быть рас-
смотрена как дополнение к Римским критериям 
IV пересмотра (табл. 1) [9, 39].

Функциональные расстройства дефекации 
часто ассоциированы с такими симптомами, 
как избыточное натуживание, чувство неполного 
опорожнения прямой кишки, необходимость руч-
ного пособия при дефекации. Вместе с тем толь-
ко симптомы не позволяют выделить пациентов 
с данными функциональными расстройствами. 
Поэтому Римские критерии кроме симптома запо-
ра в рамках функционального запора или синдро-
ма раздраженного кишечника с запором опирают-
ся на методы функциональной диагностики [39]. 
Включение пациентов с синдромом раздраженно-
го кишечника с запором в критерии диагностики 
расстройств дефекации предусмотрено последней 
редакцией Римских критериев IV, в том числе по-
тому что ряд исследований показал ассоциацию 
дисфункции тазового дна с синдромом раздражен-
ного кишечника [39, 40].

Тактика дальнейшего ведения пациентов
Для коррекции нарушений у пациентов с функ-

циональным запором или синдромом раздражен-
ного кишечника с запором, сопровождающимся 
функциональными расстройствами дефекации, 
предложен алгоритм диагностики и лечебных ме-
роприятий (см. рис. 2) [6].

Общие меры в лечении пациентов с запорами 
предусматривают коррекцию рациона, в частности 
нормальное потребление клетчатки и жидкости [41, 
42]. Пациентам следует рекомендовать ежеднев-
но потреблять 25–30 г клетчатки в виде свежих 
фруктов, свежих овощей, бобовых и цельнозерно-
вых, поскольку клетчатка увеличивает объем стула 
и стимулирует перистальтику кишечника [41, 42]. 
Выделяют растворимые и нерастворимые пищевые 
волокна. В метаанализе 17 исследований раствори-
мая клетчатка улучшала симптомы при синдроме 
раздраженного кишечника с запорами, однако ока-
зывала неоднозначное влияние на абдоминальный 
болевой синдром [43].

При неэффективности мер по модификации 
образа жизни и питания к лечению присоединя-
ют слабительные препараты. В первую очередь 
это осмотические слабительные, которые создают 
осмотический градиент в полости кишки и задер-
живают воду в кишечнике, способствуя размягче-
нию каловых масс и улучшению их транзита [3, 
6, 44]. Применение стимулирующих (контактных) 
слабительных оправдано лишь на короткий пери-
од (2 недели) [3]. Назначение прокинетических 
средств оправдано при недостаточной эффектив-
ности других слабительных препаратов, а также 
в комплексной терапии резистентного к другим 
стратегиям лечения запора [6].

Терапия с использованием биологической обрат-
ной связи (биофидбэк-терапии) направлена на вос-
становление механизмов нормальной дефекации 
и рекомендуется пациентам с функциональными 

Таблица 1. Функциональные расстройства дефекации, включая диссинергическую дефекацию 
(Римские критерии IV, 2016 г.) [39] 
Table 1. Functional defecation disorders, including dyssynergic defecation (Rome Criteria IV, 2016) [39]

Функциональные расстройства дефекации (F3) 

Соответствие критериям в течение последних 3 месяцев с появлением симптомов не менее чем за 6 месяцев 
до постановки диагноза
1. Пациент должен соответствовать диагностическим критериям функционального запора и/или синдрома 
раздраженного кишечника с запором.
2. Во время повторных попыток дефекации должны быть признаки нарушения эвакуации, что 
подтверждается двумя из следующих трех тестов:

a) аномальный тест экспульсии баллона;
b) аномальный паттерн эвакуации при манометрии или электромиографии;
c) нарушение ректальной эвакуации при дефекографии.

Неадекватная пропульсия (F3a).
Неадекватная пропульсия, подтвержденная при манометрии, с наличием или без неадекватного 
сокращения анального сфинктера и/или мышц тазового дна

Диссинергическая дефекация (F3b)
Неадекватное сокращение мышц тазового дна, подтвержденное при электромиографии или манометрии, 
с адекватной пропульсией при попытке дефекации
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запорами и диссинергической дефекацией [3, 22]. 
Зачастую для предотвращения нарушения дефе-
кации необходимы изменения поведения, такие 
как стабилизация режима сна и бодрствования 
с выделением времени для дефекации, а также бы-
страя реакция на позыв к дефекации [6]. Обучение 
поведенческим реакциям и биофидбэк-терапия на-
правлены на улучшение контроля над мышцами 
тазового дна, которые принимают участие в дефе-
кации [45]. С помощью терапии биологической об-
ратной связи пациенты учатся повышать внутри-
брюшное давление и расслаблять мышцы тазового 
дна во время дефекации посредством визуальной 
или слуховой обратной связи об активности мышц. 
В нескольких рандомизированных клинических 
исследованиях было показано, что у пациентов 
с диссинергической дефекацией, сопровождаю-
щейся запором, биофидбэк-терапия превосходит 

плацебо или стандартные методы лечения, включая 
диету, модификацию образа жизни и слабительные 
средства [46, 47]. Данный метод лечения более эф-
фективен при диссинергической дефекации, чем 
при изолированном запоре с замедленным транзи-
том. Так, после курса биофидбэк-терапии был до-
волен результатами лечения 71 % пациентов с дис-
синергической дефекацией по сравнению с 8  % 
пациентов с медленным транзитом [48]. Данный 
факт также подтверждает необходимость проведе-
ния функциональных тестов для дифференциаль-
ного диагноза причин запора.

У пожилых пациентов со снижением чувстви-
тельности прямой кишки тренировка ректальной 
чувствительности несет клиническую пользу и мо-
жет способствовать облегчению стула [45].

К сожалению, терапия биологической обрат-
ной связи в Российской Федерации используется 

Рис. 2. Алгоритм обследования и тактика лечения пациентов с функциональными запорами [6] 

Fig. 2. Examination algorithm and treatment strategy in functional constipation [6]. 
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ограниченно, во многом из-за неинформированно-
сти врачей первичного и стационарного звена о ее 
преимуществах.

Оперативное лечение функционального запора 
рассматривается как крайняя мера и только тогда, 
когда все возможные методы лечения не помогли, 
а симптомы значительно ухудшают качество жиз-
ни [3, 22]. Систематический обзор исследований 
хирургического лечения запора показал, что боль-
шинство пациентов сообщали об удовлетвори-
тельном или хорошем исходе после колэктомии, 
но у части пациентов сохранялись отрицательные 
долгосрочные результаты. Осложнения хирурги-
ческого лечения возникли примерно у 24  % па-
циентов, зафиксировано шесть (0,4 %) летальных 
исходов. Рецидивирующие эпизоды непроходимо-
сти тонкой кишки наблюдались примерно у 15 % 
(95  % ДИ: 10–21  %) пациентов при длительном 
наблюдении, что стало причиной повторных госпи-
тализаций и частого обращения к хирургическому 
вмешательству [49].

Заключение
Таким образом, такие функциональные методы, 

как аноректальная манометрия, тест на ректаль-
ную чувствительность, эвакуаторная проба, — хо-
рошо изученные и важные методы исследования 
для объективной оценки сенсомоторной функции 
аноректальной зоны у пациентов с функциональ-
ными запорами. В России указанные методы ис-
пользуются недостаточно, что требует широкого 
ознакомления практических врачей с преимуще-
ствами данных методик. При выявлении дисси-
нергической дефекации целесообразно применять 
терапию биологической обратной связи для полу-
чения положительных клинических результатов. 
Применение представленных методик дает воз-
можность уточнить патогенетические звенья за-
болевания и повысить эффективность индивидуа-
лизированного лечения, они должны стать частью 
диагностического и лечебного алгоритма в рутин-
ной врачебной практике.
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Цель обзора: проанализировать данные по способам оценки эффективности хирургических вмешательств 
с установкой сетчатых имплантов по поводу ректоцеле.
Основные положения. Использование специализированных опросников является одним из наиболее при-
емлемых методов оценки эффективности выполненных оперативных вмешательств. Среди опросников, наи-
более полноценно позволяющих определить степень проявления ректоцеле до и после оперативного вме-
шательства, следует назвать PFDI-20 (Pelvic Floor Distress Inventory); систему балльной оценки нарушений 
эвакуаторной функции толстой кишки; Кливлендскую шкалу запоров. Они позволяют определить эффектив-
ность выполненного оперативного вмешательства в динамике наряду с методами инструментальной оценки 
результатов хирургического лечения.
Заключение. В клинической практике НМИЦ колопроктологии имени А.Н. Рыжих применяется сочетание 
шкалы собственной разработки «Система балльной оценки нарушений эвакуаторной функции толстой киш-
ки» (2003) и PFDI-20. Данные шкалы при совместном применении позволяют комплексно оценить симпто-
матику у пациентов с ректоцеле и другими проявлениями синдрома опущения промежности до операции 
и провести оценку динамики симптомов в послеоперационном периоде, что наряду с дефекографией дает 
возможность всесторонне оценить эффект от проведенного оперативного вмешательства.
Ключевые слова: ректоцеле, сетчатые импланты, пролапс тазовых органов, дефекография, опросники
Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
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Methods for Mesh Implantation Efficacy Assessment in Rectocele
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Aim. A methodological review on mesh implantation efficacy assessment in surgery for rectocele. 
Key points. Specialised quiz surveys are among the most appropriate methods to assess surgical intervention ef-
ficacy. The questionnaires that enable pre- and postsurgery rectocele grading include PFDI-20 (Pelvic Floor Distress 
Inventory), the colonic evacuation disorder scale and Cleveland Constipation Scoring System. These surveys deter-
mine the surgical intervention efficacy dynamically in conjunction with instrumental surgery assessment techniques. 
Conclusion. Clinical practice at the Ryzhikh National Medical Research Centre for Coloproctology combines the 
originally developed colonic evacuation disorder scale (2003) and PFDI-20. The combined scales allow for a com-
prehensive symptom assessment in patients with rectocele and other descending perineum syndrome manifesta-
tions prior to surgery, as well as symptom dynamics evaluation postoperatively, which, in link with defecography, 
enables a complete appraisal of the surgical effect.
Keywords: rectocele, mesh implant, pelvic prolapse, defecography, questionnaire
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Ректоцеле представляет собой дивертикуло
образное выпячивание стенки прямой кишки в сто-
рону влагалища (переднее ректоцеле) или, реже, 
в сторону анокопчиковой связки (заднее ректоце-
ле) [1]. За последние 130 лет предложено большое 
количество методов коррекции ректоцеле. С 1990-х 
годов начали использовать методы, при которых 
производится укрепление ректовагинальной пере-
городки различными видами сетчатых имплантов. 
По мере накопления опыта хирургической кор-
рекции ректоцеле с применением различных вари-
антов сетчатых имплантов актуальным вопросом 
становится выбор метода оценки эффективности 
хирургического вмешательства. Нами произведен 
поиск и анализ литературных работ, в которых 
для оценки результатов хирургического лечения 
ректоцеле с использованием сетчатых имплантов 
применен какой-либо метод оценки эффективно-
сти вмешательств. В большинстве работ приво-
дится оценка эффективности по анатомическому 
положению стенок влагалища [2–4]. Наибольшее 
распространение получила Стандартизированная 
классификация пролапса тазовых органов POP-Q, 
разработанная Международным обществом по ле-
чению недержания мочи (International Continence 
Society (ICS)) в 1996 г. (табл. 1). При использо-
вании системы POP-Q влагалище вместе с шейкой 
матки условно делятся на 6 анатомических сегмен-
тов: дистальная и проксимальная части передней 
и задней стенок влагалища (4 сегмента), задний 
свод влагалища и шейка матки. Положение дан-
ных сегментов определяется относительно плоско-
сти гименального кольца (уровень девственной 
плевы). Измерение выполняется в положении па-
циентки лежа на спине при максимальном нату-
живании с помощью специального инструмента. 
Стадия по классификации POP-Q определяется 
по наиболее дистально расположенной части вла-
галищной стенки или шейки матки [5]. Описание 
стадий пролапса см. в таблице 1 [6].

Преимуществом данной классификации являет-
ся достаточно точное определение положения стен-
ки влагалища относительно гименального кольца, 
что позволяет выбрать оптимальный вид опера-
тивного вмешательства для конкретного пациента. 
Недостатком классификации можно считать дли-
тельность измерений, необходимость применения 
дополнительных инструментов, а также неточность 

подсчета при наличии комбинированного пролапса 
тазовых органов.

В отечественной литературе наряду с классифи-
кацией пролапса тазовых органов POP-Q исполь-
зуется классификация, разработанная в НМИЦ 
колопроктологии имени А.Н. Рыжих Минздрава 
России. Выделяются 3 степени ректоцеле. 
При 1-й  степени ректоцеле определяется лишь 
при пальцевом исследовании как карман перед-
ней стенки прямой кишки, не достигающий уровня 
преддверия влагалища. При ректоцеле 2-й степени 
определяется выпячивание стенки прямой киш-
ки, доходящее до уровня преддверия влагалища. 
При ректоцеле 3-й степени определяется выбуха-
ние задней стенки влагалища за пределы половой 
щели [1]. Преимуществом данной классификации 
является удобство ее применения, а также отсут-
ствие необходимости применения дополнительных 
инструментов.

В связи с тем что зачастую при выраженном 
ректоцеле у пациентов отсутствуют специфические 
жалобы, а при незначительном выпячивании стен-
ки влагалища возникают симптомы, характерные 
для синдрома обструктивной дефекации, большое 
значение имеет применение опросников, которые 
направлены на выявление симптоматики пролапса 
тазовых органов. Проведенный анализ работ пока-
зал, что не многие авторы используют специфиче-
ские опросники и шкалы, хотя, по нашему мнению, 
именно они достоверно позволяют оценить субъек-
тивный эффект оперативного вмешательства, а так-
же выявить сопутствующие нарушения мочеиспу-
скания. Наиболее часто применяемым опросником 
является PFDI-20 (Pelvic Floor Distress Inventory — 
реестр расстройств со стороны тазового дна), состо-
ящий из 20 вопросов и являющийся краткой фор-
мой полного опросника, состоящего из 46 вопросов 
[7–9]. PFDI-20 разделяется на 3 раздела (табл. 2). 
Первый, POPDI-6 (реестр расстройств, вызванных 
пролапсом тазовых органов), состоит из 6 вопросов, 
посвященных оценке симптоматики пролапса тазо-
вых органов. Второй, CRAD-8 (реестр расстройств 
со стороны нижних отделов желудочно-кишечного 
тракта), состоит из 8 вопросов, которые оценива-
ют симптомы, связанные с нарушением дефекации. 
Третий раздел, UDI-6 (реестр расстройств моче
испускания), позволяет оценить симптомы, связан-
ные с нарушением мочеиспускания [10].

Таблица 1. Стадии пролапса тазовых органов POP-Q (ICS, 1996)
Table 1. POP-Q stages of pelvic prolapse (ICS, 1996)

Стадия Описание

I Наиболее пролабирующая точка находится на расстоянии более 1 см до гимена

II Наиболее пролабирующая точка находится на уровне ±1 см от плоскости гименального кольца

III Наиболее пролабирующая точка выходит за пределы гимена более чем на 1 см

IV Полное выпадение матки или купола влагалища  

Данная классификация рекомендована Международным обществом по лечению недержания мочи (ICS)

Таблица 1. Стадии пролапса тазовых органов POP-Q (ICS, 1996)
Table 1. POP-Q stages of pelvic prolapse (ICS, 1996)
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S. Khandwala et al. (2013) приводят оценку 
результатов лечения пролапса тазовых органов 
при помощи сетчатых имплантов системы Prolift™ 
(Johnson & Johnson Company©, США) у 157 па-
циентов с помощью шкалы PFDI-20 до операции, 
а также через 6 и 12 месяцев после оперативного 
вмешательства. До оперативного вмешательства 
средняя сумма баллов составляла 90,9, через 6 ме-
сяцев после операции  — 35,1, через 12 меся-
цев — 32,8 [11]. Разница статистически значима 
(p < 0,001). Таким образом, данный опросник 

позволяет всесторонне оценить симптомы, воз-
никающие вследствие пролапса тазовых органов, 
и провести послеоперационную оценку динамики 
симптоматики. Недостатком данной шкалы можно 
считать длительность подсчета баллов.

В ряде работ применялась шкала PFIQ-7 
(Pelvic Floor Impact Questionnaire — оценка влия-
ния симптомов со стороны тазового дна), которая 
позволяет оценить влияние симптомов, связанных 
с пролапсом тазовых органов, на повседневную 
жизнь пациентов [7, 12, 13] (табл. 3).

Таблица 2. Реестр расстройств со стороны тазового дна
Table 2. Pelvic Floor Distress Inventory

PFDI-20 (Pelvic Floor Distress Inventory)

Инструкция: 
Пожалуйста, дайте наиболее подходящий, по Вашему мнению, ответ. Отвечая на вопросы, опишите 
Ваши симптомы в течение последних 3 месяцев. На каждый вопрос предлагается ответить следующим 
образом: Нет (0 баллов), если да, то как сильно это Вас беспокоит? Не беспокоит (1 балл), 
незначительно (2 балла), умеренно (3 балла), довольно сильно (4 балла). Таким образом, 
за каждый вопрос начисляется от 0 до 4 баллов. Спасибо!

Pelvic Organ Prolapse Distress Inventory 6 (POPDI-6) Нет Да

1	 Вы обычно испытываете чувство давления в нижних отделах живота? 0 1 2 3 4

2	 Вы обычно испытываете тяжесть в области таза? 0 1 2 3 4

3	 У Вас выпадает что-то из влагалища, что Вы можете почувствовать или увидеть? 0 1 2 3 4

4	 Необходимо ли Вам вправить влагалище или часть прямой кишки для полного
 	 опорожнения кишечника? 0 1 2 3 4

5	 Вы обычно испытываете чувство неполного опорожнения мочевого пузыря? 0 1 2 3 4

6	 Вам когда-нибудь требовалось вправлять влагалище для начала мочеиспускания 
	 или полного опорожнения мочевого пузыря? 0 1 2 3 4

Colorectal-Anal Distress Inventory 9 (CRAD-8) Нет Да

7	 Вы чувствуете необходимость сильного натуживания для опорожнения 
	 кишечника? 0 1 2 3 4

8	 У Вас бывает чувство неполного опорожнения кишечника после дефекации? 0 1 2 3 4

9	 У Вас бывают эпизоды недержания кала при хорошо оформленном стуле? 0 1 2 3 4

10	У Вас бывают эпизоды недержания кала при жидком стуле? 0 1 2 3 4

11	У Вас бывают эпизоды недержания газов? 0 1 2 3 4

12	Испытываете ли Вы боль при дефекации? 0 1 2 3 4

13	Испытываете ли Вы нестерпимо сильные позывы к дефекации? 0 1 2 3 4

14	Выпадала ли когда-нибудь у Вас часть прямой кишки через анальное отверстие? 0 1 2 3 4

Urinary Distress Inventory 6 (UDI-6) Нет Да

15	Бывает ли у Вас учащенное мочеиспускание? 0 1 2 3 4

16	Бывает ли у Вас недержание мочи вследствие сильного позыва к мочеиспусканию? 0 1 2 3 4

17	Бывает ли у Вас недержание мочи при кашле, чихании, или смехе? 0 1 2 3 4

18	Теряете ли вы мочу в незначительных количествах (по каплям)? 0 1 2 3 4

19	Испытываете ли Вы затруднение опорожнения мочевого пузыря? 0 1 2 3 4

20	Испытываете ли Вы боль или дискомфорт в нижних отделах живота 
	 или области половых органов? 0 1 2 3 4

Подсчет: вычисляется среднее арифметическое в каждой группе вопросов (разброс от 0 до 4), значение умножается на 
25, при этом разброс показателей составляет 0–100 баллов. Отсутствующие ответы расцениваются как среднее арифме-
тическое для данного вопросника.
Для подсчета вопросника PFDI-20 необходимо сложить 3 шкалы вместе (разброс показателей составляет 0–300 баллов).
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J.C. Lukban et al. (2012) приводят результаты 
лечения 120 пациентов с пролапсом тазовых орга-
нов с помощью системы Elevate™ (American Medical 
System, США). До выполнения операции средний 
балл по шкале PFIQ-7 составлял 65,6, через 12 
месяцев после операции средний балл уменьшил-
ся до 17,9 [12]. Данные показатели наглядно по-
казывают значительное улучшение качества жиз-
ни пациентов после оперативного вмешательства. 
Таким образом, опросник PFIQ-7 может являться 
удобным инструментом для изучения влияния про-
лапса тазовых органов на качество жизни и оценке 
его в динамике.

Достаточно редко применяемым опросником 
для оценки эффективности лечения пролапса та-
зовых органов является Кливлендская шкала за-
поров (Шкала Wexner), содержащая 8 вопросов, 
посвященных оценке констипации и проявлений 
обструктивной дефекации [14] (табл. 4).

Данная шкала была применена в 2012 году в ра-
боте отечественных авторов, посвященной лечению 
пациентов с ректоцеле путем пластики ректоваги-
нальной перегородки с помощью систем Prolift™ 
и Elevate™ [14]. Данную шкалу удобно применять 
для оценки лечения больных с ректоцеле, так 
как она включает в себя вопросы, позволяющие 

Таблица 3. Оценка влияния симптомов со стороны тазового дна
Table 3. Pelvic floor distress impact assessment

PFIQ-7 (Pelvic Floor Impact Questionnaire)

Инструкция: 
Некоторые женщины считают, что симптомы, связанные с мочевым пузырем, кишечником или выпавшей 
маткой, влияют на их повседневные дела, взаимоотношения и чувства. Поставьте «Х» напротив наиболее 
подходящего ответа, описывающего указанные симптомы в течение последних 3 месяцев. Пожалуйста, 
убедитесь, что вы поставили отметки во всех 3 колонках напротив каждого вопроса. 

Как часто симптомы, 
связанные с →

влияют на Вашу (Ваше) ↓

Мочевым 
пузырем или 

мочой

Кишечником 
или прямой 

кишкой

Выпадением матки 
или провисанием 

дна таза

1 Способность выполнять домашнюю работу 
(готовить пищу, убирать дом, стирать)?

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

2 Способность ходить, плавать или выполнять 
физические упражнения?

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

3 Способность посещать кинотеатры, концерты? ☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

4 Способность ездить на машине, автобусе более 
30 минут от дома?

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

5 Участие в общественных мероприятиях  
вне дома?

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

6 Эмоциональное благополучие  
(нервозность, депрессия и т.д.)?

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

7 Ощущение неудовлетворенности? ☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

☐ Никогда
☐ Редко
☐ Часто
☐ Очень часто

Подсчет: Все вопросы соответствуют следующей бальной шкале: Никогда — 0; Редко — 1; Часто — 2; Очень часто — 
3. Urinary Impact Questionnarie (UIQ-7) сумма баллов по 7 вопросам в колонке «Мочевым пузырем или мочой». 
Colorectal-Anal Impact Questionnaire (CRADI-7) сумма баллов по 7 вопросам в колонке «Кишечником или прямой 
кишкой». Pelvic Organ Prolapse Impact Questionnaire (POPIQ-7) сумма баллов по 7 вопросам в колонке «Выпавшей 
матки или тазом». Необходимо подсчитать среднее арифметическое по вопросам соответствующих шкал (разброс 
значение от 0 до 3), затем умножить это число на 100 и разделить на 3, чтобы получить значение от 0 до 100. 
Отсутствующие ответы расцениваются как среднее арифметическое для данного вопросника. Для подсчета вопро-
сника PFIQ-7 необходимо сложить значение 3 вопросников (разброс показателей составляет 0–300 баллов).
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провести изначальную дифференцировку медлен-
но-транзитных и проктогенных запоров.

В НМИЦ колопроктологии имени А.Н.  Ры
жих Минздрава России также был разработан 
собственный опросник «Система балльной оцен-
ки нарушений эвакуаторной функции толстой 
кишки» (2003), позволяющий выявить и оценить 
в динамике проявления синдрома обструктивной 
дефекации, обусловленные различными причина-
ми. Максимальная сумма в опроснике составляет 
22 балла, что характеризует наиболее выраженные 

нарушения эвакуаторной функции толстой кишки 
[15] (табл. 5).

В статье В.Ф. Беженарь и соавт. (2009), оце-
нивающей эффективность применения системы 
Prolift™ у 134 пациентов при лечении пролапса 
тазовых органов, применялась шкала «Система 
балльной оценки нарушений эвакуаторной функ-
ции толстой кишки» совместно с PFDI-20 [16]. 
При этом в зависимости от количества баллов 
производится дифференцировка степени тяжести 
нарушений:

Таблица 4. Шкала оценки констипации (Кливлендская шкала запоров — шкала Wexner)
Table 4. Constipation scoring system 

Баллы

1 Частота стула:
1–2 раза каждые 1–2 дня
2 раза в неделю
1 раз в неделю
Менее 1 раза в неделю
Менее 1 раза в месяц

0
1
2
3
4

2 Затруднения: болезненное опорожнение
Никогда
Редко
Время от времени
Часто
Всегда

0
1
2
3
4

3 Полнота: ощущение неполного опорожнения
Никогда
Редко
Время от времени
Часто
Всегда 

0
1
2
3
4

4 Боль: боль в животе
Менее 1 раза в месяц
Менее 1 раза в неделю
1 раз в неделю
2 раза в неделю
1–2 раза каждые 1–2 дня

0
1
2
3
4

5 Время: минут в туалете для опорожнения
Менее 5
5–10
10–20
20–30
Более 30

0
1
2
3
4

6 Помощь: вид помощи
Не требуется
Стимулирующие слабительные
Ручное пособие или клизма

0
1
2

7 Неудачи: неудачные попытки опорожнения за последние 24 часа
Не было
1–3
3–6
6–9
Более 9

0
1
2
3
4

8 Анамнез: длительность запоров (лет)
0
1–5
5–10
10–20
Более 20

0
1
2
3
4

Сумма:
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Таблица 5. Система балльной оценки нарушений эвакуаторной функции толстой кишки
Table 5. Colonic evacuation disorder scale

Признак
Sign

Характеристика
Parameter

Баллы
Score

1 Самостоятельный стул
Normal defecation 

- постоянно
- all the time
- временами
-  from time to time
- не отмечается
- never

0

1

2

2 Позывы на дефекацию
Rectal reflex

- постоянно
- all the time
- временами
-  from time to time
- не отмечается
- never

0

1

2

3 Применение слабительных средств
Use of laxatives

- не использует
- never
- временами
-  from time to time
- постоянно
- all the time
-  снижение эффекта
- decreased effect 

0

1

2

3

4 Использование очистительных клизм
Use of evacuative enemas

- не использует
- never
- временами
-  from time to time
- постоянно
- all the time
-  снижение эффекта
- decreased effect 

0

1

2

3

5

Длительное натуживание при дефекации  
(> 25% от времени дефекации)
Prolonged straining  
(> 25% of the defecation time)

- не отмечается
- never
-  from time to time
- временами
- постоянно
- all the time

0

1

2

6 Плотный/фрагментированный кал
Hard/lump stool

- не отмечается
- never
-  from time to time
- временами
- постоянно
- all the time

0

1

2

7 Ощущение неполного опорожнения при дефекации
Feeling of incomplete evacuation when defecating 

- не отмечается
- never
-  from time to time
- временами
- постоянно
- all the time

0

1

2

8 Необходимость ручного пособия при дефекации
Need for manual elimination of feces

- не отмечается
- never
-  from time to time
- временами
- постоянно
- all the time

0

1

2

9
Наличие и давность запоров
Presence and duration of constipation disorders

- нет или до 1 года
- absent or up to 1 year
- 1–5 лет
- 1–5 years
- 5–10 лет
- 5–10 years
- 10–20 лет
- 10–20 years
-  свыше 20 лет
- over 20 years

0

1

2

3

4

Сумма:
In total:
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- от 1 до 4 баллов — незначительные наруше-
ния дефекации;

- от 5 до 15 баллов — умеренно выраженные 
нарушения дефекации;

- 16 и более баллов — выраженные нарушения 
дефекации.

До оперативного вмешательства нарушения опо-
рожнения прямой кишки отсутствовали у 15,7 % 
пациентов, незначительные нарушения опорожне-
ния прямой кишки наблюдались у 25,4 % пациен-
тов, а умеренно выраженные нарушения опорож-
нения прямой кишки — у 59 %. После операции, 
при максимальном периоде наблюдения 36 меся-
цев, у 83,5 % пациенток отсутствовали нарушения 
опорожнения прямой кишки, у 15  % пациентов 
наблюдались незначительные нарушения опорож-
нения прямой кишки, а у 1,5 % — умеренно выра-
женные нарушения опорожнения прямой кишки.

Ю.А. Шелыгин и соавт. (2015) приводят ре-
зультаты хирургического лечения ректоцеле путем 
пластики ректовагинальной перегородки биологи-
ческим имплантом [15]. Медиана прослеженности 
составила 36 месяцев, средний уровень баллов 
при оценке нарушений эвакуаторной функции 
прямой кишки до операции у пациентов состав-
лял 10,6 ± 4,0, а после операции — 2,37 ± 1,31 
(р < 0,05). Таким образом, данная шкала позво-
ляет наглядно оценить субъективные показатели, 
характеризующие эвакуаторную функцию прямой 
кишки, и установить выраженность ее нарушений.

Оценивая литературные данные, посвященные 
лечению ректоцеле пластикой ректовагинальной 
перегородки синтетическими имплантами, нами 
установлено, что объективная оценка степени вы-
раженности ректоцеле путем применения инстру-
ментальных методов диагностики применяется 
редко. Наиболее доступным методом диагностики 
ректоцеле, а также определения сопутствующих 
признаков синдрома опущения тазового дна яв-
ляется дефекография. По данным дефекографии 
в зависимости от глубины выпячивания передней 
стенки прямой кишки в сторону влагалища опреде-
ляют 3 степени тяжести ректоцеле. При ректоцеле 
1-й степени глубина выпячивания передней стенки 
прямой кишки находится в пределах 2 см, при рек-
тоцеле 2-й степени глубина выпячивания передней 
стенки прямой кишки — 2–4 см, при ректоцеле 
3-й степени глубина выпячивания превышает 4 см. 

Так, в работе Ю.А. Шелыгина и соавт. (2017), 
посвященной применению синтетических и био-
логических имплантов для укрепления ректова-
гинальной перегородки при коррекции ректо-
целе, оценивался размер ректоцеле до и после 

оперативного вмешательства. Средний размер рек-
тоцеле у пациентов до имплантации полипропи-
леновой сетки (33 пациента) в ректовагинальную 
перегородку составлял 5,3 см (ректоцеле 3-й сте-
пени), через год после операции средний размер 
составил 3,3 см (ректоцеле 2-й степени), при этом 
различия по глубине ректоцеле были статистиче-
ски значимыми (p < 0,05) [17]. В статье В.Ф. 
Беженарь и соавт. (2009) описываются результа-
ты лечения пациентов с ректоцеле при помощи си-
стемы Prolift™ Total (пластика передней и задней 
стенок влагалища сетчатым имплантом) и Prolift™ 
Posterior (пластика задней стенки влагалища сет-
чатым имплантом). При этом производилась ин-
струментальная оценка степени ректоцеле до и по-
сле операции путем выполнения дефекографии. 
До операции ректоцеле 2-й степени выявлено у 26 
(41,9 %) больных, ректоцеле 3-й степени — у 36 
(58,1 %) пациентов. Через 6 месяцев после опера-
тивного вмешательства ректоцеле не определялось 
при дефекографии у 53 (85,5 %), ректоцеле 2-й 
степени диагностировано у 6 (9,7 %), а ректоцеле 
3-й степени определялось у 3 (4,8 %) [18]. Таким 
образом, выполнение дефекографии позволяет 
объективно оценить глубину ректоцеле и произ-
вести анатомическую оценку эффективности опе-
ративного лечения.

Применение специфических опросников 
и шкал совместно с проведением инструменталь-
ных методов диагностики в виде дефекографии 
является желательным для комплексной оцен-
ки симптоматики нарушения опорожнения пря-
мой кишки и качества жизни пациентов, а также 
определения сопутствующей патологии прямой 
кишки и других тазовых органов до операции 
и в послеоперационном периоде. Без использо-
вания опросников и шкал провести качественную 
оценку результатов лечения у пациентов с син-
дромом обструктивной дефекации не представля-
ется возможным. В клинической практике НМИЦ 
колопроктологии имени А.Н. Рыжих Минздрава 
России применяются следующие сочетания шкал: 
«Система балльной оценки нарушений эвакуатор-
ной функции толстой кишки» (2003) и PFDI-20. 
По нашему мнению, данные шкалы при совмест-
ном применении позволяют комплексно оценить 
симптоматику у пациентов с ректоцеле и другими 
проявлениями синдрома опущения промежности 
до операции и провести оценку динамики симп
томов в послеоперационном периоде, что наряду 
с дефекографией дает возможность всесторонне 
определить эффект от проведенного оперативного 
вмешательства.
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Цель: изучить частоту абдоминальной боли у лиц молодого возраста и ассоциацию с характером питания 
и психологическим профилем личности для оптимизации здоровьесберегающих технологий.
Материалы и методы. Проведено анонимное анкетирование 3634 студентов, обучающихся в Омском госу-
дарственном медицинском университете по программам высшего и среднего профессионального образова-
ния, с использованием опросника GSRS, опросника программы CINDI ВОЗ для оценки характера питания и пи-
щевых предпочтений, Сокращенного многофакторного опросника для исследования личности посредством 
онлайн-форм. Респонденты, имеющие абдоминальную боль, были разделены на подгруппы в зависимости 
от выраженности боли в соответствии с баллами по шкале GSRS (слабая, умеренная и выраженная боль).
Результаты. Об абдоминальной боли сообщили 2300 (63,29 %) респондентов, из них 1243 (54,0 %) оценили 
свои симптомы как слабовыраженные, а 996 (43,3 %) и 61 (2,7 %) — как умеренно выраженные и выражен-
ные. Жалобы на наличие абдоминальной боли чаще предъявляли женщины (2I = 33,96, p < 0,001), однако 
гендерная принадлежность не влияла на интенсивность боли. Абдоминальная боль сочеталась со вздути-
ем и распиранием живота (у 57,65 %), с симптомами гастроэзофагеального рефлюкса (38,75 %), запором 
(30,54 %), диареей (28,40 %). Наличие и выраженность абдоминальной боли были характерны для лиц, ко-
торые бóльшую часть среднего ежемесячного дохода тратят на покупку продуктов питания, а также связаны 
с повышенным употреблением чая и кофе, добавленного сахара, досаливанием приготовленной пищи, низ-
ким употреблением овощей и фруктов. Характерный тип личности при выраженной абдоминальной боли — 
гипотимный с проявлением депрессии, при умеренно выраженной — ипохондрический, при слабовыражен-
ной — психастенический.
Выводы. Абдоминальная боль широко распространена у студентов медицинского вуза, преобладает среди 
лиц женского пола. взаимосвязана с характером питания, пищевыми привычками и психологическим про-
филем личности.
Ключевые слова: абдоминальная боль, факторы риска, молодежная среда, функциональные гастроинте-
стинальные расстройства, пищевые привычки, психологический профиль личности, фенотип, депрессия, 
ипохондрия, психастения
Информация о финансовой поддержке: грант Президента РФ для государственной поддержки моло-
дых российских ученых  — кандидатов наук МК-1679.2020.7 (соглашение № 075-15-2020-138 от 17 марта 
2020  года) «Разработка превентивной индивидуализированной стратегии ведения больных с синдромом 
раздраженного кишечника».

Абдоминальная боль у лиц молодого возраста
О.В. Гаус*, М.А. Ливзан, Д.В. Турчанинов, Т.И. Иванова, Д.В. Попелло

ФГБОУ ВО «Омский государственный медицинский университет»  
Министерства здравоохранения Российской Федерации, Омск, Российская Федерация
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Abdominal Pain in Young Adults
Olga V. Gaus*, Maria A. Livzan, Denis V. Turchaninov, Tatyana I. Ivanova, Daria V. Popello
Omsk State Medical University, Omsk, Russian Federation

Aim. A study of abdominal pain incidence in young adults in relation to dietary habits and psychological profile for 
advancement of health-promoting technologies.
Materials and methods. An anonymous quiz survey covered 3,634 students enrolled at Omsk State Medical Uni-
versity in higher and secondary vocational education programmes via online use of the GSRS and WHO CINDI pro-
gramme questionnaires to assess eating patterns and dietary preferences, as well as a brief multifactor personality 
inventory scale. Respondents with abdominal pain were divided into subcohorts by pain severity according to GSRS 
scores (mild, moderate or severe pain). 
Results. Abdominal pain was reported by 2,300 (63.29%) respondents, of whom 1,243 (54.0%) rated symptoms as 
mild, 996 (43.3%) and 61 (2.7%) — as moderate to severe. Abdominal pain complaints were more frequent in women 
(2I = 33.96, p <0.001), but gender had no effect on pain intensity. Pain associated with abdominal bloating and dis-
tention (57.65%), gastroesophageal reflux symptoms (38.75%), constipation (30.54%) or diarrhoea (28.4%). The 
presence and severity of abdominal pain was distinctive of individuals spending the most of average monthly income 
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on food purchase and those actively consuming tea, coffee, added sugar, extra salt in cooked food, while having low 
intake of fruit and vegetables. A typical personality in severe abdominal pain is hypothymic depressive, hypochon-
driac in moderate and psychasthenic in mild pain.
Conclusion. Abdominal pain is common among medical students predominating in females, associates with the 
eating pattern, dietary habits and psychological profile.
Keywords: abdominal pain, risk factor, youth environment, functional gastrointestinal disorder, dietary habit, psy-
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Актуальность
Абдоминальная боль является одной из самых 

частых причин обращений за медицинской помо-
щью как в плановом, так и в неотложном порядке 
[1–3]. Абдоминальная боль широко распростра-
нена во всем мире, но показатели ее варьируют 
между странами от 10 до 46 % в общей популяции 
[1–3].

Истинные масштабы частоты абдоминальной 
боли могут быть неизвестны, поскольку имею-
щиеся данные часто не учитывают лиц, кото-
рые не обращаются за медицинской помощью 
[2]. Согласно статистике Australian Institute of 
Health and Welfare, одной из двух наиболее ча-
стых причин обращения в отделения неотложной 
помощи служит именно абдоминальная боль [4]. 
Только трети пациентов с абдоминальной болью 
после проведения необходимых по стандарту диа-
гностических процедур требуется госпитализация 
и назначение этиотропной лекарственной терапии, 
тогда как в подавляющем большинстве случаев до-
статочно лишь симптоматических средств и реко-
мендаций по коррекции образа жизни или диеты. 
Все это наводит на мысль о высокой частоте среди 
населения функциональных расстройств пищева-
рительного тракта [5].

Согласно Римским критериям IV пересмо-
тра, абдоминальная боль характерна для таких 
широко распространенных функциональных 
гастроинтестинальных расстройств (ФГИР), 
как функциональная диспепсия (ФД), синдром 
раздраженного кишечника (СРК), функциональ-
ная абдоминальная боль, расстройства желчного 
пузыря и сфинктера Одди [3, 5, 6]. При этом 
важно подчеркнуть, что нередко эти состояния 
могут сочетаться друг с другом или с какими-то 
органическими заболеваниями пищеварительно-
го тракта у одного и того же человека, форми-
руя так называемые синдромы «перекреста» [5]. 
Особую актуальность ФГИР придает тот факт, 
что они наиболее распространены среди лиц мо-
лодого трудоспособного возраста и, несмотря 
на относительно «доброкачественное» течение, 
приводят к значительному снижению работоспо-
собности и качества жизни, а также негативно 

влияют на межличностные отношения, эмоцио-
нальную сферу, социальную активность [5, 6].

Цель: изучить частоту абдоминальной боли 
у лиц молодого возраста и ассоциацию с харак-
тером питания и психологическим профилем лич-
ности для оптимизации здоровьесберегающих тех-
нологий.

Материалы и методы
Участие в исследовании было предложено всем 

обучающимся в Омском государственном медицин-
ском университете по программам высшего обра-
зования (ВО) и среднего профессионального об-
разования (СПО).

В исследование приняли участие 3634 студента. 
Численность генеральной совокупности (студенты, 
обучающиеся по ВО и СПО в ОмГМУ) на мо-
мент анкетирования составила 6899, таким обра-
зом, величина выборки (3634) составила 52,67 %. 
Выборка являлась репрезентативной, не отличаясь 
от генеральной совокупности по полу, возрасту 
и основным медико-социальным характеристи-
кам. 2379 (65,47  %) человек обучались по про-
граммам ВО в медицинском университете, 1255 
(34,53 %) — по программам СПО в медицинском 
колледже. Средний возраст принявших участие 
в исследовании составил 20,34 ± 3,68 года. Среди 
респондентов 709 (19,51 %) лиц мужского и 2925 
(80,49 %) женского пола. Низкие показатели ин-
декса массы тела (ИМТ) были у 623 респондентов 
(17,14 % опрошенных лиц), ИМТ в пределах нор-
мальных значений — у 2474 (68,08 %). ИМТ, сви-
детельствующий об избыточной массе тела и ожи-
рении, — у 537 (14,78 %) респондентов.

Все участники исследования последовательно 
заполняли посредством онлайн-форм следующие 
опросники: GSRS, опросник программы CINDI 
ВОЗ, Сокращенный многофакторный опросник 
для исследования личности (Мини-Мульт). Опрос 
проводился анонимно после получения информи-
рованного согласия на участие в исследовании.

Для оценки частоты гастроинтестинальных 
симптомов, в частности абдоминальной боли, ис-
пользовали русскоязычную версию опросника 



28

Оригинальные исследования / Original articles www.gastro-j.ru

Рос журн гастроэнтерол гепатол колопроктол 2021; 31(3) / Rus J Gastroenterol Hepatol Coloproctol 2021; 31(3)

GSRS (Gastrointestinal Symptom Rating Scale), 
апробированную Межнациональным Центром ис-
следования качества жизни (МЦИКЖ, Санкт-
Петербург) в 1998 г. и доказавшую валидность 
и чувствительность. Опросник состоит из 15 пун-
ктов, которые преобразуются в 5 шкал: абдоми-
нальная боль (1, 4 вопросы), гастроэзофагеальный 
рефлюкс (2, 3, 5 вопросы), диарея (11, 12, 14 во-
просы), вздутие и распирание живота (6, 7, 8, 9 во-
просы), запор (10, 13, 15 вопросы). Выраженность 
симптомов в каждом вопросе оценивалась в баллах 
от 1 до 7, где более высокие значения соответству-
ют более выраженным симптомам и более низкому 
качеству жизни (1 балл — симптом не беспокоил, 
2 — почти не беспокоил, 3 — немного беспокоил, 
4 — беспокоил умеренно, 5 — беспокоил значи-
тельно, 6 — беспокоил сильно, 7 — очень сильно).

Структура рациона, пищевые предпочтения 
и доступность различных продуктов питания среди 
анкетируемых лиц оценивались по опроснику про-
граммы CINDI ВОЗ, рекомендованному для про-
ведения социологических исследований здоровья 
населения [8].

Психологический профиль личности состав-
ляли на основе результатов, полученных с помо-
щью Сокращенного многофакторного опросника 
для исследования личности (Мини-Мульт), ко-
торый представляет собой сокращенный вари-
ант Миннесотского многоаспектного личностного 
опросника MMPI и содержит 71 вопрос, 11 шкал, 
из них 3 — оценочные. Первые 3 оценочные шка-
лы измеряют искренность испытуемого, степень 
достоверности результатов тестирования и вели-
чину коррекции, вносимую чрезмерной осторож-
ностью обследуемого. Остальные 8 шкал явля-
ются базисными и оценивают свойства личности. 
СМИЛ является адаптированным и стандартизи-
рованным вариантом психологического анкетного 
теста. Методика позволяет оценить уровень нерв-
но-эмоциональной устойчивости, степень интегра-
ции личностных свойств, уровень адаптации лич-
ности к социальному окружению. По результатам 
опросника составлялся профиль личности каждого 
испытуемого по следующим шкалам: ипохондрия 
(Hs), депрессия (D), истерия (Ну), психопатия 
(Pd), паранойяльностъ (Ра), психастения (Pt), ши-
зоидность (Se), гипотония (Ма). Профиль лично-
сти составлялся с учетом значения шкал лжи (L), 
достоверности (F) и коррекции (К). Высокими 
оценками по всем шкалам, после построения про-
филя личности, принимались оценки, превышаю-
щие 70, низкими — менее 40.

Материалы исследования были подвергнуты 
статистической обработке с использованием 
пакета Statistica 6.1 и возможностей МS 
Excel. Проверка нормальности распределения 
производилась с использованием критерия 
Шапиро  — Уилка. Для всех количественных 
признаков в сравниваемых группах производилась 
оценка средних величин (М), медианы (Р50), 

определение 25 % (Р25) и 75 % (Р75) процентилей. 
В связи с наличием распределения, отличного 
от нормального, для сравнения независимых 
групп использовали критерий Манна  — Уитни 
(U), критерий Краскела — Уоллиса (Н) и методы 
анализа таблиц сопряженности (2I — информаци-
онная статистика Кульбака). Стандартные ошибки 
для процентов и вычисления доверительных 
интервалов представлены в виде (P ± 1,96*m). 
Во всех процедурах статистического анализа 
критический уровень значимости р принимался 
равным 0,05.

Респонденты, имеющие абдоминальную 
боль, составили группу 1, а прочие — группу 2. 
Для последующего анализа и выделения феноти-
пов абдоминальной боли основная группа была 
разделена на подгруппы в зависимости от выра-
женности боли: лиц с суммарным количеством 
баллов по шкале от 1,5 до 2,5 включительно от-
носили в подгруппу со слабой выраженностью аб-
доминальной боли (подгруппа 1а), от 3,0 до 5,5 
включительно — в подгруппу с умеренной выра-
женностью абдоминальной боли (подгруппа 1b), 
от 6 до 7 включительно — в подгруппу с выражен-
ной абдоминальной болью (подгруппа 1c).

Настоящее исследование представляет собой 
продолжение работы по изучению распространен-
ности абдоминальной боли среди молодых лиц, 
опубликованной нами в 2019 г. [7]. Материалы, 
представленные в данной статье, существенно до-
полнены анализом опросника программы CINDI 
ВОЗ и Сокращенного многофакторного опрос-
ника для исследования личности (Мини-Мульт). 
Интересные новые ассоциации были получены 
благодаря разделению основной группа (лица с аб-
доминальной болью) на подгруппы в зависимости 
от ее выраженности.

Протокол исследования одобрен Локальным 
этическим комитетом ФГБОУ ВО «Омский госу-
дарственный медицинский университет» Минздра
ва России.

Результаты и их обсуждение
Анализ результатов опросника GSRS показал 

высокую частоту гастроинтестинальных симпто-
мов в среде студентов медицинского университета 
(рис. 1). О наличии абдоминальной боли сообщили 
2300 (63,29 %) респондентов, из них 1243 (54,0 %) 
оценили свои симптомы как слабовыраженные, 
а 996 (43,3 %) и 61 (2,7 %) — как умеренно выра-
женные и выраженные соответственно.

У подавляющего числа лиц абдоминальная 
боль сочеталась с другими гастроинтестинальны-
ми симптомами: со вздутием и распиранием жи-
вота  — у 2095 (57,65  %), с симптомами гастро-
эзофагеального рефлюкса  — у 1408 (38,75  %), 
с запором — у 1110 (30,54 %), с диареей — у 1032 
(28,4 %) респондентов. По-видимому, эти данные 
подтверждают факт о высокой частоте сочетанных 
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функциональных расстройств пищеварительного 
тракта среди лиц молодого возраста [5, 6]. Кроме 
того, частота сочетанных гастроинтестинальных 
симптомов достоверно увеличивалась по мере на-
растания выраженности болевого синдрома, дости-
гая максимума в подгруппе 1с (табл. 1).

Наличие абдоминальной боли, связанной с из-
менением частоты и формы стула, может свиде-
тельствовать о вероятном диагнозе СРК, который 
является одним из самых частых ФГИР [2, 5, 6]. 
В литературе имеются сведения о том, что рас-
пространенность СРК среди обучающихся вузов 
превышает таковую в общей популяции и может 
достигать 45 %, при этом в 27,0–82,6 % случаев 
СРК сочетается с ФД, в 15–38 % — с гастроэзофа-
геальной рефлюксной болезнью [9, 10].

Жалобы на наличие абдоминальной боли чаще 
предъявляли девушки (2I  = 33,96, p  < 0,001), 
что согласуется с данными международных попу-
ляционных исследований [1, 11, 12]. В ряде работ 
гендерные различия в возникновении гастроинте-
стинальных симптомов связываются с женскими 
половыми гормонами, которые играют важную 
роль в модуляции реакции на стресс. Показано, 
что эстрогены стимулируют выработку кортикотро-
пин-релизинг фактора в гипоталамусе и, как след-
ствие, кортизола в коре надпочечников  — ос-
новного гормона стресса. Кроме того, эстрогены 
способствуют усилению моторики кишечника, 
формированию висцеральной гиперчувствительно-
сти и повышению проницаемости слизистого ин-
тестинального барьера  — основных механизмов 
формирования абдоминальной боли при ФГИР 
[13]. Напротив, андрогены блокируют стресс-
индуцированное высвобождение адренокортико-
тропного гормона и кортизола, что снижает частоту 
возникновения хронических болевых расстройств 
у мужчин [11]. Различные реакции на болевые 
раздражители среди мужчин и женщин объясня-
ются также структурно-функциональными особен-
ностями строения мозга. Показано, что у женщин 
с СРК повышена активность лимбической системы 
и префронтальной коры — структур центральной 

нервной системы, участвующих в эмоциональной 
обработке болевого ощущения и формирующих 
так называемый «матрикс боли» [11, 12]. Однако 
в нашем исследовании гендерная принадлежность 
не влияла на интенсивность болевого синдрома. 
Кроме того, не было выявлено достоверных разли-
чий по антропометрическим показателям ни между 
группами, ни между подгруппами.

Как мы уже сообщали ранее [7], абдоминаль-
ная боль чаще была распространена среди обучаю-
щихся по программам ВО (2I = 24,45, p < 0,001) 
по сравнению с СПО. Наличие абдоминальной боли 
не зависело от факультета или отделения, однако 
статистически значимые различия были получены 
в зависимости от курса обучения (2I = 22,27, p < 
0,001). Максимальное число лиц с абдоминальной 
болью было среди обучающихся 2-го и 3-го  кур-
са, а минимальное  — среди первокурсников, 
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Рис. 1. Распространенность гастроинтестинальных 
симптомов у студентов медицинского университета

Fig. 1. Gastrointestinal symptom prevalence among 
medical university students

Таблица 1. Статистическая значимость различий по частоте выявления сочетанных гастроинте-
стинальных симптомов в зависимости от выраженности абдоминальной боли
Table 1. Comparison significance in combined gastrointestinal symptom rate by abdominal pain severity

Показатель
Parameter

Подгруппы 1а, 1b, 1c
Subcohorts 1а, 1b, 1c

Статистическая значимость различий
Comparison significance

P50 P50 P50 H p

Вздутие и распирание живота
Abdominal bloating and distention 1,75 2,75 4,00 424,21 0,0000

Симптомы гастроэзофагеального рефлюкса
Gastroesophageal reflux 1,33 1,67 3,33 297,04 0,0000

Диарея
Diarrhoea 1,00 1,33 2,00 107,78 0,0000

Запор
Constipation 1,00 1,33 2,00 117,13 0,0000
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что, по нашему мнению, свидетельствует о форми-
ровании абдоминальной боли в первые годы обу
чения вследствие изменения привычного образа 
жизни после поступления в университет. После 
разделения лиц группы 1 на подгруппы мы полу-
чили новые данные: оказалось, что курс обучения 
влияет на выраженность абдоминальной боли (2I = 
12,81, p < 0,05). Среди респондентов подгруппы 
1с 51,9 ± 9,6 % составили студенты 3-го курса ме-
дицинского университета, который традиционно 
считается одним из самых сложных и напряжен-
ных в образовательной программе.

При обработке данных после разделения груп-
пы с абдоминальной болью на подгруппы в зави-
симости от выраженности боли удалось получить 
следующие результаты. Студенты с абдоминаль-
ной болью статистически значимо бóльшую часть 
среднего ежемесячного дохода тратят на покупку 
продуктов питания (U = 1567554,0, p = 0,0362). 
Причем эти различия нарастают и при анализе 
по подгруппам: среди лиц подгруппы 1а расходы 
на питание составляют 40  %, в подгруппе 1b  — 
45 %, а в подгруппе 1c — уже 50 % (Н = 7,46, 
р = 0,024). Разные уровни доходов, степень про-
довольственной обеспеченности рассматриваются 
в качестве одного из важных социально-экономи-
ческих факторов формирования ФГИР [6, 14]. 
Показано, что стоимость недели рационального пи-
тания с высоким потреблением овощей и фруктов 
обходится дороже в среднем на 29 долларов, чем 
нерационального, и это создает объективные пре-
пятствия на пути к здоровому образу жизни [15].

Повышенное потребление кофе и чая более ха-
рактерно для лиц основной группы (U = 1544300,5, 
p = 0,0048 и U = 1538526,0, p = 0,0027 соответ-
ственно) [7]. В проведенных ранее исследованиях 
подобная связь была объяснена частым сочетанием 
абдоминальной боли с симптомами гастроэзофаге-
ального рефлюкса. Было высказано предположе-
ние, что кофеин способствует спонтанной релакса-
ции нижнего пищеводного сфинктера, провоцируя 
заброс содержимого желудка в пищевод [16]. 
Количество выпитых чашек кофе статистически 
значимо отличалось между подгруппами 1а и 1b 
(U  = 25044, р  = 0,021), а также 1а и 1с (U  = 
624030, р = 0,039), тогда как различия между под-
группами 1b и 1c выявлены не были (U = 33895,5, 
р  = 0,055). В подгруппе 1с 13,4  ± 3,2  % опро-
шенных выпивают 4 и более чашек кофе в день, 
при этом в подгруппе 1а и 1b таких студентов 2,5 ± 
0,5 и 2,9 ± 0,5 % соответственно. Установлено так-
же, что респонденты с выраженной абдоминальной 
болью достоверно больше употребляют добавлен-
ного сахара (2I  = 19,94, p  < 0,05). Так, 16,7  ± 
4,8  % студентов в подгруппе 1с кладут 3 куска 
или чайных ложки сахара в чай и кофе, еще 13,4 ± 
4,1 % — 4 и более. В сравнении в подгруппе 1а 
тех, кто добавляет 4 и более кусков или чайных 
ложек сахара в горячие напитки, всего лишь 3,9 ± 
0,5 %, а в подгруппе 1b — 4,2 ± 0,5 %.

Студенты группы 1 чаще предпочитают до-
бавлять молоко в кофе или чай (2I = 11,36, p < 
0,001). При этом общее количество потребляемого 
молока и молочных продуктов снижается по мере 
нарастания выраженности абдоминальной боли 
(2I = 16,55, p < 0,05). Скорее всего, это связано 
с высокой распространенностью непереносимости 
лактозы среди респондентов, в результате чего 
данные продукты могут провоцировать появление 
боли. Так, 63,3 ± 6,2 % лиц в подгруппе 1с вооб-
ще не употребляют молоко и молочные продукты. 
Примечательно, что в той же подгруппе с выражен-
ной абдоминальной болью респонденты, которые 
не исключили из рациона продукты, содержащие 
лактозу, чаще отдают предпочтение обезжиренно-
му молоку и молочным продуктам (2I = 20,34, p < 
0,01). Однако «обезжиренные продукты» давно 
выбыли из категории «здорового или диетического 
питания». Удаление жира путем сепарации приво-
дит к ухудшению вкусовых и органолептических 
свойств продуктов, в результате чего производи-
тель вынужден добавлять в них различные консер-
ванты, ароматизаторы, усилители вкуса, которые 
нередко являются триггерами гастроинтестиналь-
ных симптомов [17].

Абдоминальная боль статистически значимо была 
связана с низким потреблением овощей и фруктов 
(U = 1323404,0, p = 0,000 и U = 1479562,0, p = 
0,000 соответственно) [7]. Лица группы 1 в среднем 
употребляют 71,4 [35,7; 178,6] г овощей и 142,9 
[53,6; 300,0] г фруктов в день, при рекомендо-
ванной Всемирной организацией здравоохранения 
норме в 500 г [18, 19]. По мере увеличения ин-
тенсивности абдоминальной боли также снижается 
количество употребляемых свежих овощей (Н  = 
30,22, р = 0,000), фруктов (Н = 11,61, р = 0,003), 
а также общее количество овощей и фруктов вме-
сте (Н = 16,37, р = 0,003). Среднее потребление 
свежих овощей и фруктов среди лиц с абдоминаль-
ной болью в зависимости от ее выраженности пред-
ставлено в таблице 2. Недостаток овощей и фруктов 
в рационе приводит к дефициту пищевой клетчат-
ки, которая играет важную роль в поддержании 
физиологических процессов в организме. Клетчатка 
добавляет пище объем, тем самым уменьшает энер-
гетическую ценность рациона, регулирует мотори-
ку пищеварительного тракта, а также способству-
ет поддержанию уровня холестерина и глюкозы 
в крови [18]. Клетчатка не перевариваются пище-
варительными ферментами человека, при этом ис-
пользуется бактериями толстой кишки для синтеза 
метаболически активных короткоцепочечных жир-
ных кислот, которые стимулируют репаративные 
процессы в слизистой оболочке пищеварительного 
тракта и снижают висцеральную гиперчувствитель-
ность — ключевой механизм формирования абдо-
минальной боли при ФГИР [5, 17, 20].

Лица группы 1 в большинстве случаев испытыва-
ют различного рода вкусовые пристрастия — к муч-
ным продуктам (2I  = 13,47, p  < 0,001), жирной 
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(2I = 6,92, p < 0,001), соленой (2I = 41,09, p < 
0,001) или сладкой (2I = 25,35, p < 0,001) пище 
[7]. Многие лица с абдоминальной болью всегда до-
саливают приготовленную пищу, не пробуя ее (2I = 
18,85, p  < 0,001). Распространенность этой при-
вычки возрастает в подгруппах по мере увеличения 
выраженности боли — от 2,7 ± 0,4 % в подгруппе 
1а до 4,3 ± 0,6 и 11,5 ± 4,1 % в подгруппах 1b и 1с 
соответственно (2I = 27,05, p < 0,001).

Абдоминальная боль была ассоциирована с упо-
треблением острой пищи (2I = 7,76, p < 0,001). 
Установлено, что данная связь опосредована дей-
ствием алкалоида капсаицина, содержащегося 
в красном перце, на ванилоидные рецепторы эндо-
генной системы формирования боли TRPV1, кото-
рые расположены по ходу пищеварительного трак-
та [19]. Тем не менее пристрастие к острой пище 
не определяло выраженность абдоминальной боли 
у респондентов.

Частота приемов пищи не влияла на наличие аб-
доминальной боли (U = 1588756,5, p = 0,2845) [7], 
но определяла ее интенсивность (2I = 50,76, p < 
0,001). Студенты со слабо и умеренно выражен-
ной абдоминальной болью чаще питаются 3 раза 
в день — 44,2 ± 1,4 и 43,2 ± 1,6 % соответственно. 
В подгруппе с выраженной абдоминальной болью 
наибольшее число обучающихся (38,3  ± 6,3  %) 
принимают пищу 2 раза в день, тогда как 3-разовое 
питание встречается лишь у 15,5 ± 4,6 %.

Респонденты группы 1 статистически значимо 
чаще сообщали о нехватке достаточного количе-
ства времени для полноценного приема пищи (2I = 
11,93, p < 0,001), о частом переедании (2I = 57,77, 
p < 0,001), о невозможности питаться в одно и то же 
время (2I = 57,77, p < 0,001). Кроме того, студен-
ты с абдоминальной болью в течение дня чаще пи-
таются «на ходу», а не в столовой (2I = 42,82, p < 
0,001). Об ограниченном времени на прием пищи 
сообщили 40,3 ± 1,4 % лиц подгруппы 1а, 50,4 ± 
1,6 % — 1b и 62,3 ± 6,2 % — 1c (2I = 14,29, p < 
0,001). Часто переедают 31,3 ± 1,3 % респондентов 
подгруппы 1а, 40,6 ± 1,6 % — 1b и 50,8 ± 6,4 % — 
1c (2I = 27,05, p < 0,001).

Студенты группы 1 чаще недовольны количе-
ством употребляемых за сутки продуктов (U  = 

1366838,5, p  = 0,0000) и разнообразием своего 
рациона (U = 1324235,5, p = 0,0000) по сравне-
нию со студентами, не предъявляющими жалобы 
на абдоминальную боль. Аналогичная тенденция 
сохранялась и при сравнении показателей в под-
группах. Так, среди лиц подгруппы 1а 7,9 ± 0,7 % 
считают, что они употребляют недостаточное коли-
чество пищи, в подгруппе 1b — уже 15,5 ± 1,1 %, 
а в подгруппе 1c — 24,6 ± 5,5 % (2I = 44,33, p < 
0,001). Считают свой рацион однообразным 30,5 ± 
1,3 % респондентов в подгруппе 1а, 42,9 ± 1,5 % 
в подгруппе 1b и 54,1 ± 6,4 % в подгруппе 1с (2I = 
13,90, p < 0,001).

Если учесть доказанный факт негативного вли-
яния гастроинтестинальных симптомов на качество 
жизни, не приходится удивляться, что лица с абдо-
минальной болью гораздо чаще пытаются изменить 
свои привычки в сторону здорового образа жизни: 
употреблять больше овощей (2I = 4,35, p < 0,05), 
сократить количество сахара (2I = 4,58, p < 0,05), 
придерживаться диеты для снижения веса (2I  = 
17,49, p < 0,001). Следует отметить, что 57,4 ± 1,4 % 
студентов группы 1 информацию о том, что такое 
«рациональное питание», берут из средств массовой 
информации, при этом респонденты с выраженной 
абдоминальной болью статистически значимо чаще 
обращаются за советами по питанию к родственни-
кам (2I = 7,87, p < 0,05).

Анализ данных Cокращенного многофакторно-
го опросника для исследования личности показал, 
что у cтудентов медицинского университета имеют 
место различные психологические «находки», ча-
стота которых увеличивается среди лиц с абдоми-
нальной болью. Статистически значимые различия 
между респондентами групп 1 и 2 были получены 
практически по всем базисным шкалам: ипохонд
рии (U = 1172229,0, p = 0,000), депрессии (U = 
1195186,5, p  = 0,000), истерии (U  = 1229875,0, 
p = 0,000), паранойяльности (U = 1323303,0, p = 
0,000), психастении (U = 1347344,5, p = 0,000), 
шизоидности (U = 1441153,5, p = 0,000) и гипо-
тонии (U  = 1249213,5, p  = 0,000). Исключение 
составила лишь шкала психопатии, где досто-
верных межгрупповых различий не отмечалось 
(U = 1623675,5, p = 0,737). В проведенных ранее 

Таблица 2. Ежедневное количество употребляемых свежих овощей и фруктов среди проанкетиро-
ванных лиц в зависимости от выраженности абдоминальной боли, Р50 [Р25; Р75] г/сут
Table 2. Daily fresh fruits and vegetable intake in survey by abdominal pain severity, P50 [P25; 
P75] g/day

Показатель / Parameter Подгруппа 1а / 
Subcohort 1a

Подгруппа 1b / 
Subcohort 1b

Подгруппа 1c / 
Subcohort 1c

Овощи
Vegetables 89,3 [40,0; 225,0] 71,4 [35,7; 178,6] 66,7 [26,7; 142,9]

Фрукты
Fruits 150,0 [63,8; 300,0] 107,1 [53,6; 300,0] 75,0 [35,7; 178,6]

Овощи + фрукты
Vegetables and fruits 278,6 [127,1; 539,3] 214,3 [107,1; 498,8] 185,7 [84,9; 446,4]
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исследованиях показано, что для лиц с абдоми-
нальной болью, например при СРК, характерны 
проявления тревоги и депрессии, уровень которых 
обычно не достигает степени клинически выражен-
ного тревожного или депрессивного расстройства 
[5, 6, 9]. При этом связь психоэмоционального 
фона и гастроинтестинальных симптомов является 
двунаправленной. В частности, «биопсихосоциаль-
ная модель» развития СРК, основы которой были 
заложены американским психиатром G. Engel еще 
в 1977 г., предполагает, что на возникновение за-
болевания наряду с генетикой, условиями окружа-
ющей среды и нарушениями физиологии кишки, 
важную роль играют психологические факторы 
[21]. В настоящее время связь психологического 
стресса с дебютом или обострением ФГИР не вы-
зывает сомнения [5, 9]. Известно, что из-за спе
цифики учебного процесса, высокого уровня учеб-
ных нагрузок и психоэмоционального напряжения 
студенты-медики более подвержены стрессу, чем 
обучающиеся других вузов [9]. С другой стороны, 
психологический профиль личности может влиять 
на формирование и выраженность гастроинтести-
нальных симптомов, а также определять поведение 
пациента. Как правило, лица с ФГИР высказыва-
ют много жалоб и обеспокоенность своим здоро-
вьем, для них характерны частая обращаемость 
за медицинской помощью [5]. Специфическая тре-
вога по поводу гастроинтестинальных проявлений, 

описанная у больных с СРК, приводит к гипер-
вигилансии, когда обычные ощущения со сторо-
ны пищеварительного тракта воспринимаются 
как неприятные, что в конечном счете приводит 
к формированию ощущения абдоминальной боли. 
Пациенты с выраженной абдоминальной болью 
начинают проявлять болезненный пессимизм, ка-
тастрофизацию, ощущение беспомощности и худ-
шего исхода. Кроме того, хроническое и упорное 
течение ФГИР нередко приводит к развитию эмо-
ционального дистресса, который по механизму об-
ратной связи способствует закреплению и усиле-
нию симптомов [5, 6].

При нарастании выраженности абдоминальной 
боли растет частота психологических «находок» 
(рис. 2). Так, в подгруппе 1а число лиц без пси-
хологических феноменов составило 81,8 ± 0,74 %, 
в подгруппе 1b — уже 22,0 ± 1,31 %, а в подгруппе 
1c — всего лишь 8,1 ± 3,46 % (2I = 1234,4, p < 
0,001). Детальный анализ показал, что усиление 
болевого синдрома ассоциировано с увеличени-
ем числа студентов с «выбытием» по шкале F — 
от 6,4 ± 0,47 % при слабовыраженным синдроме 
до 40,3 ± 6,23 % при выраженном (2I = 101,0, p < 
0,001).

Выраженность абдоминальной боли влияет 
на общее число респондентов с психологическими 
«находками» (суммарно депрессии, ипохондрии, 
астении): в подгруппе 1а их 5,9 ± 0,45 %, в под-
группах 1b и 1c — 31,7 ± 1,47 и 25,8 ± 5,56 % 
соответственно. Кроме того, по мере повышения 
интенсивности болевого синдрома растет число сту-
дентов с депрессией — от 1,5 ± 0,23 % в подгруппе 
1а до 25,8 ± 5,56 % в подгруппе 1с. Ипохондрия 
характерна для лиц с умеренно выраженной аб-
доминальной болью (10,2 ± 0,96 %). Психастения 
встречается одинаково часто как среди лиц со сла-
бовыраженной абдоминальной болью, так и среди 
здоровых лиц, по-видимому, это фоновое состоя-
ние, которое связано с процессом обучения в меди-
цинском вузе, а не с наличием гастроинтестиналь-
ных симптомов.

На основе полученных данных были составле-
ны типичные фенотипы пациентов в зависимости 
от выраженности абдоминальной боли.

Фенотип пациента с выраженной 
абдоминальной болью
Питаются нерегулярно (1–2 раза в день), чаще 

сообщают об ограничении времени на прием пищи, 
отсутствии возможности для приема пищи в одно 
и то же время. Считают свое питание однообраз-
ным и недостаточным. При выборе продуктов пи-
тания ориентируются на возможности семейного 
бюджета. Употребляют много кофе (более 4 чашек 
в день). Любят добавлять большое количество са-
хара в чай и кофе (более 3 кусков или чайных 
ложек). Еще одной «вредной привычкой» являет-
ся избыточное потребление соли. Чаще отмечает-
ся непереносимость лактозы, нередко полностью 
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Рис. 2. Частота психологических феноменов среди 
лиц с абдоминальной болью в зависимости от вы-
раженности симптома

Fig. 2. Psychological trait prevalence in abdominal 
pain persons by symptom severity
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отказываются от употребления молока и молоч-
ных продуктов. Низкое потребление свежих ово-
щей и фруктов (в среднем около 270 г в сутки). 
Испытывают выраженные вкусовые пристрастия 
к соленой, сладкой, жирной пище.

В данной подгруппе люди склонны к агграва-
ции собственных проблем, излишней самокритич-
ности. Тенденция к преувеличению существующих 
проблем, драматизации сложившихся обстоятельств 
и своего к ним отношения, стремление подчерк
нуть дефекты своего характера. Признаки отсут-
ствия гармонии и психологического комфорта. 
Сниженная работоспособность в связи с переутом-
лением или болезненным состоянием. Депрессивный 
фон настроения (пик по шкале D) как проявление 
болезненного состояния и гипотимного типа лич-
ности: таким людям свойственна чувствительность, 
сенcитивность, склонность к тревогам. Они робки, 
застенчивы, не удовлетворены собой и своими воз-
можностями. В делах они старательны, добросовест-
ны, высокоморальны и обязательны, но они не спо-
собны принять какое-либо решение самостоятельно, 
без колебаний и неуверенности. Какая-либо работа 
или любая деятельность очень быстро их утомля-
ет. Они не способны к продолжительному волево-
му усилию и при малейших затруднениях впадают 
в отчаяние. Окружающим такой человек представ-
ляется как пессимист, замкнутый, молчаливый, за-
стенчивый, чрезмерно серьезный.

Фенотип пациента с умеренно выраженной 
абдоминальной болью
Также нарушен режим питания, как и у лиц 

с выраженной абдоминальной болью, однако ча-
стота приемов пищи в подавляющем большинстве 
случаев составляет 2–3 раза в день. При выбо-
ре продуктов питания ориентируются не только 
на возможности семейного бюджета, но и на каче-
ство продуктов питания. Также употребляют много 
кофе (в среднем 3–4 чашки в день). Реже пол-
ностью отказываются от молока и молочных про-
дуктов, в среднем употребляют 1–2 порции в день 
(200–400 мл). Низкое потребление свежих ово-
щей и фруктов (в среднем около 230 г в сутки). 
Вкусовые пристрастия не отличаются от таковых 
у лиц с выраженной абдоминальной болью.

Наиболее характерный тип личности  — ипо-
хондрический (пик по шкале Hs), также отме-
чается склонность к астеноневротическому типу 
личности. В данной подгруппе реже встречаются 
люди, преувеличивающие свои жалобы (14,6  %) 
и гипотимы (20,7 %), чем в подгруппе с выражен-
ной абдоминальной болью. Для лиц этого типа 
забота о здоровье приобретает сверхценный ха-
рактер, доминирует в системе личных ценностей. 
Склонность к социальной пассивности, подчиняе-
мости. Медленная адаптация к профессиональным 
условиям деятельности, климатическим факторам 
и новому коллективу. Плохая переносимость сме-
ны обстановки.

Фенотип пациента со слабовыраженной 
абдоминальной болью
Режим питания ближе к рациональному, боль-

шинство лиц употребляют пищу 3 раза в день. 
При выборе продуктов питания чаще ориен-
тируются на качество и пользу продукта, а уже 
потом  — на возможности семейного бюджета. 
Среднее употребление кофе  — 2 чашки в день, 
молока и молочных продуктов 2–3 порции в день 
(400–600 мл). Также потребление свежих овощей 
и фруктов не достигает рекомендованных для здо-
рового питания — в среднем около 370 г в сутки. 
Вкусовые пристрастия аналогичные таковым у лиц 
с выраженной и умеренно выраженной абдоми-
нальной болью, но менее акцентированы.

В данной подгруппе лица не склонны к уси-
лению существующих жалоб (только 6,4 % с пи-
ком по шкале F). Ярко выраженных психологи-
ческих особенностей не выявлено, однако у 3,9 % 
выявлен психастенический симптомокомплекс, 
что свидетельствует о преобладании пассивно-
страдательной позиции, неуверенности в себе 
и в стабильности ситуации. Лица данной подгруп-
пы характеризуются высокой чувствительностью 
и подвластностью средовым воздействиям, повы-
шенной чуткостью к опасности. Превалирует мо-
тивация избегания неуспеха и зависимость от мне-
ния большинства.

Выводы
1. Абдоминальная боль широко распространена 

у студентов медицинского вуза, чаще встречается 
у обучающихся по программам высшего образова-
ния и преобладает среди лиц женского пола.

2. Абдоминальная боль тесно взаимосвязана 
с характером питания, пищевыми привычками. 
Для лиц с абдоминальной болью характерны не-
регулярный режим питания, недостаток свежих 
овощей и фруктов в рационе, большое потре-
бление растворимого кофе, добавленного сахара 
и соли, непереносимость молочных продуктов. 
Большинство лиц с абдоминальной болью недо-
вольны количеством потребляемой пищи и раз-
нообразием своего питания, при этом отмечают, 
что во многом это связано с ограниченными воз-
можностями их семейного бюджета.

3. Лицам с абдоминальной болью свойственны 
тенденция к преувеличению существующих про-
блем, драматизации сложившихся обстоятельств 
и своего отношения к ним, стремление подчеркнуть 
дефекты своего характера, отсутствие гармонии 
и психологического комфорта, сниженная работо-
способность в связи с переутомлением или болез-
ненным состоянием. Характерный тип личности 
при выраженной абдоминальной боли — гипотим-
ный с проявлением депрессии, при умеренно выра-
женной — ипохондрический, при слабовыражен-
ной — психастенический.
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Цель: изучить клинико-морфологические особенности и цитокиновый профиль при гастрите у школьников 
с семейной предрасположенностью к раку желудка.
Материалы и методы. Проведено поперечное (кросс-секционное) исследование анкетным методом в ре-
гионах Сибири (Тыва, Эвенкия, Агинский Бурятский национальный округ, г. Красноярск). 3343 школьника 
7–17 лет были опрошены о наличии гастроинтестинальных жалоб и анамнестических данных о раке желудка 
у родственников 1–2-й степени родства. 463 респондентам, имевшим жалобы, была проведена эзофагога-
стродуоденоскопия (ЭГДС) с биопсией слизистой оболочки желудка. Диагностика гастрита проведена в со-
ответствии с Сиднейской классификацией. Оценка уровня циркулирующих цитокинов (IL-2, IL-4, IL-8, IL-18, 
IL-1β, IFN-α, TNM-α) в сыворотке крови осуществлена методом иммуноферментного анализа (ИФА).
Результаты. У школьников с гастритом при отягощенном семейном анамнезе по раку желудка отмечено 
увеличение частоты диспепсических жалоб, которые выявлены в 59,8 %, в сравнении с 40,8 % при отсут-
ствии семейного отягощения (p = 0,001), а также жалобы на еженедельную изжогу — в 14,2 и 8,3 % случаев 
(р = 0,019) соответственно. При отягощенном анамнезе и отсутствии инфекции H. pylori при гистологическом 
исследовании наблюдалось увеличение IL-18, являющегося регулятором клеточного иммунного ответа. 
При гистологически верифицированном H. pylori различий в уровнях сывороточного IL-18 между группами 
в зависимости от наличия отягощенности семейного анамнеза по раку желудка не было выявлено.
Заключение. При гастрите у школьников с семейной предрасположенностью к раку желудка чаще отмеча-
ется диспепсия, представленная чаще постпрандиальным дистресс-синдромом, и ГЭРБ. Отмечены особен-
ности цитокиновой регуляции при гастрите у школьников с семейной предрасположенностью к раку желудка.
Ключевые слова: дети, гастрит, рак желудка, наследственная предрасположенность, Helicobacter pylori, ци-
токины
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Clinical and Morphological Manifestations of Gastritis and Serum Cytokine 
Levels in Schoolchildren with Familial History of Gastric Cancer 
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Aim. A study of the clinical and morphological traits and cytokine profile of gastritis in schoolchildren with familial 
history of gastric cancer.
Materials and methods. A cross-sectional questionnaire survey was conducted in Siberian regions (Tuva, Even-
kiya, Aginskiy Buryat National District, Krasnoyarsk). A total of 3,343 schoolchildren aged 7–17 were surveyed for 
gastrointestinal complaints and history of gastric cancer in their 1st–2nd degree kindred. Oesophagogastroduo-
denoscopy (OGDS) with gastric mucosa biopsy were performed in 463 respondents with complaints. Gastritis was 
graded in the Sydney classification. Serum cytokine levels (IL-2, IL-4, IL-8, IL-18, IL-1β, IFN-α, TNM-α) were obtained 
in enzyme immunoassays (ELISA). 
Results. Schoolchildren with gastritis and familial history of gastric cancer revealed a higher 59.8% rate of dyspeptic 
complaints vs. 40.8% in negative history (p = 0.001), as well as complaints of weekly heartburn in 14.2 and 8.3% cas-
es (p = 0.019), respectively. In positive history and negative H. pylori tests, the cell immune response regulator IL-18 
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was revealed elevated in histology. In histologically verified H. pylori, no cross-cohort differences were observed in 
serum IL-18 by positive familial history of gastric cancer. 
Conclusion. Gastritis in schoolchildren with familial predisposition to gastric cancer more often associates with 
GERD and dyspepsia usually presented in postprandial distress syndrome. The cytokine regulation properties of 
gastritis in schoolchildren with familial history of gastric cancer have been reported.
Keywords: children, gastritis, gastric cancer, familial predisposition, Helicobacter pylori, cytokines
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Проблема заболеваний желудка и двенадцати-
перстной кишки (ДПК) актуальна в связи с широ-
кой распространенностью, отсутствием динамики 
снижения заболеваний и утяжелением их течения 
[1–3]. Несмотря на то что патологические про-
цессы в желудке и ДПК в детских популяциях 
характеризуются меньшей тяжестью, они пред-
ставляют собой стартовую площадку для раз-
вития во взрослом возрасте таких заболеваний, 
как язвенная болезнь и рак желудка, морфологи-
ческой основой которых является гастрит [3, 4]. 
Неблагоприятным периодом у детей, характери-
зующимся ростом заболеваний желудка, счита-
ется школьный [5]. Негативную роль играет се-
мейная предрасположенность [1, 6, 7], особенно 
к таким заболеваниям, как рак желудка [8–11]. 
Генетической основой служит специфика нейро-
гуморальной регуляции и морфофункциональные 
особенности желудка [12]. В слизистой оболочке 
желудка происходит развитие атрофии и метапла-
зии, что сопряжено с особенностями прогрессиро-
вания гастрита [13]. В последние годы достаточно 
активно изучено участие в данном процессе цито-
кинов, регуляторная роль которых в воспалении 
многогранна: это межклеточные и межсистемные 
взаимодействия, дифференцировка и жизненный 
цикл клеток организма. Они могут выступать 
в качестве модуляторов клеточного и гумораль-
ного иммунитета и т.д. [14], регуляция которых 
осуществляется не только в очаге воспаления, 
но и на уровне всего организма. Развитие систем-
ной воспалительной реакции сопряжено с увели-
чением уровня цитокинов в крови для усиления 
иммунного ответа и активации системных эффек-
тов с участием всего организма. Цитокиновым ка-
скадом определяется тип иммунного ответа на по-
вреждение (инфекцию), а также выраженность 
иммунного ответа [15, 16].

Таким образом, особенности течения гастрита 
и цитокиновая регуляция у лиц школьного возрас-
та с предрасположенностью к раку желудка воз-
можно рассматривать в качестве показателей/пре-
дикторов неблагоприятного течения заболевания 
с более высоким риском развития рака желудка.

Цель: изучить клинико-морфологические осо-
бенности и цитокиновый профиль у школьников 
с диагностированным гастритом и семейной пред-
расположенностью к раку желудка.

Материалы и методы
Исследование проводилось в регионах Сибири 

(Тыва, Эвенкия, Агинский Бурятский националь-
ный округ, г. Красноярск) в два этапа. Первый 
этап включал поперечное скрининговое обсле-
дование со сбором гастроинтестинальных жалоб 
и анамнестических данных о наличии у родствен-
ников 1-й и 2-й степени родства рака желудка 
у 3343 школьников в возрасте 7–17 лет (1502 
мальчика и 1841 девочка; младшие школьники 
(7–11 лет) — 1602 человека; старшие школьники 
(12–17 лет) — 1741).

На втором этапе проведено эндоскопическое ис-
следование верхних отделов желудочно-кишечного 
тракта со взятием биопсии из слизистой оболочки 
антрального отдела и тела желудка с последующей 
морфологической оценкой в группах школьников 
с гастроэнтерологическими жалобами. Всего ин-
струментальное обследование с морфологическим 
подтверждением диагноза гастрита проведено 463 
школьникам (172 мальчика и 291 девочка; млад-
ших школьников 7–11 лет — 107 человек; стар-
ших школьников 12–17 лет — 356). Критериями 
исключения детей из исследования являлись:

— возраст младше 7 или старше 17 лет;
— наличие острых воспалительных заболева-

ний в течение последнего месяца;
— хронические заболевания других органов 

в стадии обострения;
— функциональная недостаточность органов 

и систем;
— наличие аллергических заболеваний;
— отсутствие морфологических признаков га-

стрита.
Диагностика синдрома диспепсии (СД) осу-

ществлена в соответствии с Римскими критери-
ями  IV, которые включают комплекс таких сим-
птомов, как боль или дискомфорт в эпигастрии, 
чувство переполнения в подложечной области по-
сле еды, раннее насыщение. Клинически выделяли 
два варианта его течения: 1) синдром эпигастраль-
ной боли (СБЭ); 2) постпрандиальный дистресс-
синдром (ППДС) [17, 18].

Диагностика гастроэзофагеальной рефлюкс-
ной болезни (ГЭРБ) у детей проведена в соответ-
ствии с международным педиатрическим консен-
сусом [19]. В качестве диагностического критерия 
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принимали наличие у школьников еженедельной 
изжоги. Под изжогой понимали чувство жжения 
в ретростернальной области.

Оценка наличия и выраженности воспалитель-
ного процесса при морфологическом исследовании 
биоптатов слизистой оболочки желудка проведена 
по стандартной методике. Основой оценки степени 
активности гастрита служила интенсивность ней-
трофильной инфильтрации эпителия и/или соб-
ственной пластинки слизистой оболочки желудка 
в соответствии с модифицированной Сиднейской 
классификацией. Наличие Helicobacter pylori 
(H.  pylori) оценивали морфологическим мето-
дом после окраски гистологических препаратов 
по Гимзе [20, 21].

Для проведения процедуры иммуноферментно-
го анализа (ИФА) у обследуемых был взят обра-
зец крови объемом 5 мл. Его центрифугировали, 
отделяли сыворотку и хранили при температу-
ре –20 °C. Концентрацию цитокинов (IL-2, IL-4, 
IL-8, IL-18, IL-1β, IFN-α, TNM-α) в сыворотке 
крови определяли с помощью стандартных тест си-
стем «Вектор-Бест» (Новосибирск).

В соответствии со статьей 24 Конституции РФ 
и Хельсинкской декларацией Всемирной меди-
цинской ассоциации (1964 г.) все обследованные 
дети и их родители были ознакомлены с целями, 
методами и возможными осложнениями в ходе 
исследований, подписали добровольное инфор-
мированное согласие на участие до их включения 
в исследование. Форма информированного согла-
сия и план исследования были рассмотрены и одо-
брены этическим комитетом ФГБНУ «Научно-
исследовательский институт медицинских проблем 
Севера», г. Красноярск (протокол № 9 от 12 сен-
тября 2016 г.).

Анализ статистической значимости разли-
чий признаков проводили с помощью программы 
Statistica 6.1. Анализ достоверности различий ка-
чественных признаков определяли с применением 
критерия χ2, а количественных признаков — с по-
мощью критерия Манна — Уитни. Результаты ис-
следования для выборок, не подчиняющихся нор-
мальному закону распределения, представлены 
медианой (Ме) и интерквартильным интервалом 
(C25–C75). Статистическая значимость различий 
признаков оценивалась при р < 0,05.

Результаты и их обсуждение
У школьников с гастритом при отягощенном 

семейном анамнезе по раку желудка отмечено уве-
личение частоты диспепсических жалоб (табл. 1), 
которые выявлены в 59,8 %, в сравнении с 40,8 % 
при отсутствии семейного отягощения (p = 0,001). 
При этом в группе исследуемых с отягощенным 
анамнезом было незначимое доминирование клини-
ческого варианта СБЭ: в 24,4 % случаев и в 19,5 % 
в группе сравнения (р = 0,175). Клинический ва-
риант ППДС в структуре диспепсии преобладал 
и наблюдался достоверно чаще, чем у школьников 
без отягощения семейного анамнеза по раку же-
лудка: в 35,4 и 21,3 % соответственно (р = 0,001).

Помимо этого, школьники с семейным небла-
гополучием по раку желудка чаще имели жалобы 
на еженедельную изжогу (что мы расценивали 
как ГЭРБ): в 14,2 и 8,3 % случаев (р = 0,019) со-
ответственно. Вероятно, рост ассоциации гастрита 
с функциональными заболеваниями верхних отде-
лов желудочно-кишечного тракта и ГЭРБ обуслов-
лен генетическими особенностями нейрогумораль-
ной регуляции у этой категории пациентов.

Таблица 1. Частота синдрома диспепсии и гастроэзофагеальной рефлюксной болезни при гастри-
те у школьников с семейной предрасположенностью к раку желудка
Table 1. Dyspepsia syndrome and gastroesophageal reflux disease rates in schoolchildren with gastri-
tis and familial history of gastric cancer

Диспепсия и ГЭРБ
Dyspepsia and GERD

Семейная 
предрасположенность к раку 

желудка (+) (n = 127)
Positive familial history of 
gastric cancer (+) (n = 127)

Отсутствие семейной 
предрасположенности к раку 

желудка (–) (n = 3216)
No familial history of gastric 

cancer (–) (n = 3216)

p

n  % n  %

СД
DS 76 59,8 1313 40,8 0,001

Подтипы 
синдрома 
функциональной 
диспепсии 
(Functional 
Dyspepsia 
Syndrome 
subtypes)

СБЭ
Epigastric pain 
syndrome

31 24,4 628 19,5 0,175

ППДС
Postprandial 
distress 
syndrome

45 35,4 685 21,3 0,001

ГЭРБ (еженедельная изжога)
GERD (weekly heartburn) 18 14,2 266 8,3 0,019
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В качестве характеристик прогрессирования 
гастрита признана роль активности воспалитель-
ного процесса, которая сопряжена с повышенным 
риском формирования атрофии слизистой оболоч-
ки, замещения функционирующих клеток на со-
единительную ткань. В детском возрасте атро-
фический гастрит встречается нечасто, поэтому 
в качестве одной из характеристик неблагоприят-
ного течения гастрита у детей рассматривается его 
активность.

В результате анализа полученных данных сре-
ди обследованного контингента школьников с отя-
гощенным семейным анамнезом по раку желуд-
ка отклонений в выраженности воспалительного 
процесса как в антральном отделе, так и в теле 
желудка, в сравнении с детьми без предраспо-
ложенности, не выявлено. Гастрит 2–3-й степе-
ни активности в антральном отделе был выявлен 
у обследуемых с семейным отягощением и без та-
ковых анамнестических сведений в 56,0 и в 52,7 % 
соответственно (р  = 0,751). Показатели частоты 
высокоактивного гастрита в теле желудка в дан-
ных группах участников составили соответствен-
но 23,8 и 29,1 % (р = 0,602).

Не было отмечено увеличения показателей ак-
тивности гастрита у детей с семейным отягощением 
по раку желудка и ассоциацией гастрита с H. pylori 
инфекцией (табл. 2). Возможно, это следствие осо-
бенностей клеточного иммунного ответа. У детей 
без предрасположенности к раку желудка наличие 
H. pylori было сопряжено с выраженным усилени-
ем активности гастрита.

В целом особенности клинических проявлений 
при гастрите у школьников с семейной предраспо-
ложенностью к раку желудка заключаются в уве-
личении диспепсических проявлений, коморбидно-
сти поражения пищевода в виде ГЭРБ. Основой 
развития данных заболеваний могут служить 
особенности нейрогуморальной регуляции, мор-
фофункциональные особенности, проявляющиеся 
моторными нарушениями и изменением висцераль-
ной чувствительности.

Цитокиновая система является одной из веду-
щих в осуществлении регуляции различных функ-
ций и процессов в организме. Изучение цитоки-
нового профиля у школьников с отягощенным 
семейным анамнезом по раку желудка значимых 
отличий не показало (табл. 3). Обращало внима-
ние, что у этих детей имелась незначимая тенден-
ция к увеличению показателей интерлейкина-18 
(IL-18). Как известно, семейная предрасполо-
женность реализуется под влиянием негативных 
факторов внешней среды, обладающих своим 
уровнем неблагоприятного воздействия на орга-
низм. В этом свете важны данные о цитокиновой 
регуляции H.  pylori-ассоциированного гастрита 
у школьников с семейным анамнезом рака желуд-
ка, исходя из доказанной, общепризнанной пато-
генетической роли бактерии в прогрессировании 
гастрита в качестве онкогена 1-го класса [11]. 
Известно, что инфекция индуцирует продукцию 
ряда цитокинов. Наше исследование демонстри-
рует отсутствие значимых различий в цитоки-
новом профиле при H.  pylori-ассоциированном 

Таблица 2. Частота H. pylori-ассоциированного гастрита 2–3-й степени активности у школьников 
с семейной предрасположенностью к раку желудка
Table 2. Rate of H. pylori-associated grade 2–3 gastritis in schoolchildren with familial history of 
gastric cancer

Отдел 
желудка
Stomach 
portion

H. pylori (n)

Семейная 
предрасположенность к раку 

желудка (+)
Positive familial history of 

gastric cancer (+)

Отсутствие семейной 
предрасположенности к раку 

желудка (–)
Negative familial history of 

gastric cancer (-)

p

n  % n  %

Антральный 
отдел
Antrum

1. H. pylori (+)  
(n* =  12; n** =  259) 8 66,7 186 71,8 0,699

2. H. pylori (–)  
(n* =  13; n** = 179) 6 46,2 45 25,1 0,097

Тело
Body

3. H. pylori (+)  
(n* =  8; n** = 172) 2 25,0 65 37,8 0,464

4. H. pylori (–)  
(n* =  13; n** = 130) 3 23,1 23 17,7 0,631

р
1–2 0,302 0,001

3–4 0,919 0,001

Примечание: n* — число школьников с семейной предрасположенностью к раку желудка, n** — число школьников без 
семейной предрасположенности к раку желудка.

Note: n* — number of schoolchildren with familial history of gastric cancer, n** — number of schoolchildren without familial 
history of gastric cancer.
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Таблица 3. Уровень цитокинов в сыворотке крови при гастрите у школьников с семейной пред-
расположенностью к раку желудка
Table 3. Serum cytokine level in schoolchildren with gastritis and familial history of gastric cancer

Цитокины
Cytokines

Семейная предрасположенность  
к раку желудка (+) (n = 14)

Positive  familial history of gastric 
cancer (+) (n = 14)

Отсутствие семейной предрасположенности 
к раку желудка (–) (n = 165)

No familial history of gastric cancer (–)  
(n = 165)

p

Me C25 C75 Me C25 C75

IL-2 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,2 0,317

IL-4 1,5 1,1 2,3 1,5 0,6 1,9 0,293

IL-8 20,9 5,8 68,7 13,8 0,1 83,7 0,333

IL-18 130,7 70,0 253,7 128,3 74,2 186,8 0,582

IL-1β 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,668

IFN-α 0,6 0,1 1,8 0,1 0,1 1,5 0,227

TNM-α 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,467

Таблица 4. Уровень цитокинов в сыворотке крови при морфологически верифицированном 
H. pylori гастрите у школьников с семейной предрасположенностью к раку желудка
Table 4. Serum cytokine levels in H. pylori-associated gastritis in schildren with a family history of 
gastric cancer

H. pylori Цитокины
Cytokines

Семейная 
предрасположенность к раку 

желудка (+)
Positive familial history of 

gastric cancer (+)

Отсутствие семейной 
предрасположенности к раку 

желудка (–)
No familial history of gastric 

cancer (–)
p

Me C25 C75 Me C25 C75

H. pylori (+)
(n*  = 7; n** = 84)

1. IL-2 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,396

2. IL-4 1,3 0,8 1,8 1,1 0,5 1,9 0,718

3. IL-8 21,6 13,4 62,9 20,5 0,1 91,9 0,763

4. IL-18 70,0 25,9 304,4 131,7 82,7 214,4 0,445

5. IL-1β 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,424

6. IF-α 0,5 0,1 0,7 0,1 0,1 1,5 0,624

7. TNM-α 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,681

H. pylori (–)
(n*  = 7; n** = 70)

8. IL-2 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,2 0,623

9. IL-4 1,7 1,3 2,8 1,4 0,6 1,9 0,139

10. IL-8 19,7 2,9 74,7 7,8 0,1 82,1 0,339

11. IL-18 176,2 124,3 253,7 109,5 65,6 154,8 0,041

12. IL-1β 0,1 0,1 4,6 0,1 0,1 0,1 0,317

13. IF-α 1,5 0,1 1,9 0,1 0,1 1,3 0,082

14. TNM-α 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,748

р

1–8 1,0 0,972

2–9 0,310 0,489

3–10 1,0 0,449

4–11 0,286 0,123

5–12 0,383 0,345

6–13 0,318 0,921

7–14 1,0 0,701

Примечание: n* — число школьников с семейной предрасположенностью к раку желудка, n** — число школьников без 
семейной предрасположенности к раку желудка.

Note: n* — number of schoolchildren with familial history of gastric cancer, n** — number of schoolchildren without familial 
history of gastric cancer.
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гастрите у школьников с семейной предрасполо-
женностью к раку желудка (табл. 4) и участни-
ков без нее (р = 0,445).

У неинфицированных школьников с семейной 
предрасположенностью к раку желудка уровень 
IL-18 в сыворотке крови был значимо выше, чем 
у детей без семейной предрасположенности (p  = 
0,041). Надо отметить, что IL-18  — это один 
из ключевых иммунорегуляторных цитокинов 
в формировании врожденного и приобретенного 
иммунного ответа посредством активации клеточ-
ного противоинфекционного и противоопухолевого 
иммунного ответа [22]. Системный уровень повы-
шения IL-18, возможно, является результатом из-
вращенного клеточного иммунного ответа у данной 
категории детей. Сложность взаимодействия цито-
кинов и их влияние на различные как физиоло-
гические, так и патологические процессы создают 
трудности в оценке и предсказании роли и значе-
ния динамики конкретного цитокина.

Заключение
Таким образом, при гастрите у школьни-

ков с семейной предрасположенностью к раку 

желудка чаще отмечаются диспепсические про-
явления, присутствуют оба клинических вариан-
та диспепсии и ГЭРБ. Учитывая функциональ-
ную природу диспепсии и особенности патогенеза 
ГЭРБ, результат можно объяснить особенностями 
нейрогуморальной регуляции желудочно-кишеч-
ного тракта, имеющими генетическую основу. 
Однако выраженность воспалительного процесса 
при наличии предрасположенности к раку же-
лудка не была очевидной. В пользу особенностей 
регуляции патологического процесса у школьни-
ков с семейным отягощенным анамнезом по раку 
желудка свидетельствуют и исследования цитоки-
нового профиля: у детей с семейной предраспо-
ложенностью имеются особенности в цитокин-ре-
гулирующем звене клеточного иммунного ответа 
в слизистой желудка (локальный уровень), веро-
ятно, это объясняет отсутствие у них усиления ак-
тивности гастрита при H. pylori инвазии и чрева-
то переходом цитокиновой регуляции клеточного 
иммунитета на системный уровень. Данная спе
цифика течения гастрита у школьников с семей-
ной предрасположенностью к раку желудка ге-
нетически обусловлена и может рассматриваться 
маркером неблагоприятного течения.
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Дексаметазон в лечении коморбидных 
пациентов старше 50 лет, инфицированных 
SARS-CoV-2, с поражением легких более 50 %
О.Ю. Зольникова*, Р.В. Масленников, В.Т. Ивашкин, Н.Л. Джахая, О.Ю. Киселева, 
Н.Д. Поцхверашвили, С.А. Шорохова

ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный медицинский университет имени И.М. Сеченова»  
(Сеченовский университет), Москва, Российская Федерация

Цель исследования: оценить эффективность стероидной терапии у пациентов с SARS-CoV-2 в возрасте 
старше 50 лет с поражением легких более 50 % (3–4-й степени). 
Материалы и методы. Проведено ретроспективное исследование 158 пациентов с подтвержденной ин-
фекцией  SARS-CoV-2, госпитализированных в апреле — июне 2020 г. Критерии включения: возраст старше 
50 лет, компьютерная томография грудной клетки (КТ) при COVID-19-ассоциированной пневмонии, уровень 
С-реактивного белка (СРБ) более 50 мг/л, антикоагулянтная терапия, отсутствие противопоказаний к приме-
нению стероидов, отсутствие биологической терапии. Пациенты 1-й группы (n = 96) получали дексаметазон 
4–12 мг/сут. Группа 2 (n = 62) получала стандартную терапию без дексаметазона. 
Результаты исследования. Терапия дексаметазоном была связана со значительным улучшением показате-
лей КТ пневмонии, ассоциированной с COVID-19 (p = 0,001), снижением уровня фибриногена (p = 0,001) и тен-
денцией к снижению СРБ к 8–10-му дню, снижению необходимости терапии кислородом, в том числе искус-
ственной вентиляции легких (p = 0,001). Смертность в 1-й группе составила 19,8 %, во 2-й — 75,8 % (p = 0,001). 
Выводы. Терапия дексаметазоном 4–12 мг/день у пациентов с подтвержденной инфекцией   SARS-CoV-2 
старше 50 лет с изменениями КТ 3–4-й степени, получающих НМГ с первых дней госпитализации, значитель-
но улучшила показатели КТ и снизила уровень смертности.
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Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Для цитирования: Зольникова О.Ю., Масленников Р.В., Ивашкин В.Т., Джахая Н.Л., Киселева О.Ю., Поцхверашвили Н.Д., 
Шорохова С.А.  Дексаметазон в лечении коморбидных пациентов старше 50 лет, инфицированных SARS-CoV-2, с пора-
жением легких более 50  %. Российский журнал гастроэнтерологии, гепатологии, колопроктологии. 2021;31(3):43–50. 
https://doi.org/10.22416/1382-4376-2021-31-3-43-50 

Dexamethasone in Treatment of Comorbid SARS-CoV-2 Patients  
Aged over 50 Years with Lung Injury over 50 %
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Nino D. Potskhverashvili, Serafima A. Shorokhova
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Aim. An efficacy assessment of steroid therapy in SARS-CoV-2 patients aged over 50 years with lung damage over 
50 % (grade 3–4). 
Materials and methods. A retrospective study of 158 SARS-CoV-2 patients hospitalised in April—June 2020 was 
conducted under the inclusion criteria: age over 50 years, chest computed tomography (CT) for COVID-19-asso-
ciated pneumonia, C-reactive protein (CRP) >50 mg/L, anticoagulant therapy, no contraindications to steroids, no 
biologic therapy. Cohort 1 patients (n = 96) received dexamethasone 4–12 mg/day, cohort 2 (n = 62) — a standard 
non-dexamethasone therapy. 
Results. Dexamethasone treatment associated with a significant alleviation of COVID-19-associated pneumonia 
in CT score (p = 0.001), reduced fibrinogen (p = 0.001), a trend to CRP reduction by day 8–10 and lower demand 
for oxygen therapy, including ventilatory support (p = 0.001). Mortality rate was 19.8 and 75.8 % in cohorts 1 and 2, 
respectively (p = 0.001). 
Conclusion. Dexamethasone therapy 4–12 mg/day in SARS-CoV-2 patients aged 50+ years with grade 3–4 CT 
changes receiving LMWH from start of hospitalisation significantly improved CT scores and reduced mortality.
Keywords: COVID-19, dexamethasone, computed tomography, pneumonia 
Conflict of interest: the authors declare no conflict of interest.



44

Оригинальные исследования / Original articles www.gastro-j.ru

Рос журн гастроэнтерол гепатол колопроктол 2021; 31(3) / Rus J Gastroenterol Hepatol Coloproctol 2021; 31(3)

Новый коронавирус, идентифицированный 
как SARS-CoV-2, может вызывать потенциально 
опасное заболевание с высоким риском неблаго-
приятного исхода. На сегодняшний день эксперты 
склоняются к тому, что прогноз и тяжесть течения 
коронавирусной инфекции определяются не столь-
ко выраженностью виремии, сколько особенностя-
ми иммунных реакций организма и связанными 
с ними органными повреждениями, цитокиновым 
штормом и тромбообразованием [1–4]. С целью ле-
чения чрезмерной цитокиновой реакции обсуждает-
ся необходимость проведения иммуносупрессивной 
терапии [3–5]. В условиях нынешней пандемии 
во всем мире ведутся дискуссии об использовании 
кортикостероидов при COVID-19. На сегодняш-
ний день опубликован метаанализ, проведенный 
Всемирной организацией здравоохранения (ВОЗ), 
в котором представлены данные семи РКИ по при-
менению кортикостероидов для лечения пациентов 
с COVID-19 [6]. Анализ включал в общей слож-
ности 7184 пациентов, в том числе 6425 пациен-
тов из исследования RECOVERY [7]. Обобщение 
данных свидетельствует о том, что системные кор-
тикостероиды по сравнению с обычным лечением 
или плацебо, снижают 28-дневную смертность у па-
циентов с критическим (относительный риск [ОР] 
0,80, 95 % ДИ 0,70–0,91) и тяжелым (ОР 0,80, 95 % 
ДИ 0,70–0,92) течением заболевания. Системные 
кортикостероиды уменьшают потребность в ин-
вазивной механической вентиляции легких (ОР 
0,74, 95  % ДИ 0,59–0,93). В случае нетяжелой 
COVID-19 инфекции назначение системных кор-
тикостероидов может повышать риск смерти (ОР 
1,22, 95 % ДИ 0,93–1,61). Снижение смертности 
в группе пациентов, принимающих кортикостерои-
ды, было подтверждено и систематическим обзором 
J. van Paassen, объединившим 44 РКИ с участи-
ем 20 197 пациентов и показавшим значительное 
уменьшение летальных исходов на фоне терапии 
кортикостероидами (OR 0,72, 95 % ДИ 0,57–0,87) 
в сравнении с пациентами без стероидотерапии [8].

Результаты этих метаанализов привели к внесе-
нию поправок в руководства по лечению COVID-19. 
ВОЗ 2 сентября 2020 года выпустила временное ру-
ководство по использованию дексаметазона и дру-
гих кортикостероидов в терапии COVID-19 [6]. 
Согласно документу назначение кортикостерои-
дов обосновано для лечения пациентов с тяжелым 
и критическим течением COVID-19 и не рекомен-
дуется в случае нетяжелой формы заболевания. 
Вместе с тем в литературе опубликованы еще два 
метаанализа, где не подтверждена разница в смерт-
ности и потребности в искусственной вентиляции 
легких при терапии кортикостероидами COVID-19 
пациентов [9, 10]. Противоречивые результаты ис-
следований диктуют необходимость проведения 

дополнительных РКИ для определения клиниче-
ских характеристик пациентов, которым может при-
нести пользу назначение кортикостероидов.

Наряду с иммуносупрессивной терапией лече-
ние пациентов с коронавирусной инфекцией тре-
бует обязательного введения низкомолекулярно-
го гепарина (НМГ), эффект которого направлен 
на предотвращение развития тромботических ос-
ложнений, а также оказывает противовоспалитель-
ное действие [11, 12].

Цель исследования: изучить эффективность 
применения кортикостероидов в лечении комор-
бидных COVID-19 пациентов старше 50 лет, с по-
ражением легких более 50 % (3–4 ст.).

Материалы и методы
Проведен ретроспективный анализ электрон-

ных медицинских карт 205 пациентов, инфици-
рованных SARS-CoV-2. Инфицирование SARS-
CoV-2 подтверждено положительным результат 
на наличие РНК SARS-CoV-2 методом полиме-
разной цепной реакции. Все пациенты, подпи-
сав информированное согласие, проходили лече-
ние в отделении интенсивной терапии клиники 
Сеченовского Университета в период с 06.04.2020 
по 05.06.2020. Исследование было одобрено эти-
ческим комитетом.

Критерии включения пациентов в исследование:
• возраст старше 50 лет;
• наличие изменений на компьютерной томо-

графии (КТ) легких на момент поступления более 
50 % поражения легких (3–4 ст.);

• наличие одного или нескольких сопутствую-
щих заболеваний;

• наличие данных повторной КТ через 8–10 
дней с момента поступления;

•  терапия антикоагулянтами (НМГ);
• уровень С-реактивного белка более 50 мг/л.
Критерий исключения: прием дексаметазона 

в течение 6 мес., предшествующих госпитализации.
Из общего числа пациентов не соответствовали 

критериям включения 97 пациентов: возраст менее 
60 лет (n = 19), отсутствие изменений на КТ 3–4-й 
стадии на момент поступления (n = 9), не получа-
ли НМГ (n = 41), нет данных повторной КТ (n = 
16), уровень СРБ менее 50 мг/л (n = 18), умершие 
до 11 cуток нахождения в стационаре (n  = 35). 
Назначение дексаметазона не с начала госпита-
лизации (n = 4), биологическая терапия (n = 3). 
Никто из пациентов не принимал дексаметазон 
до поступления в клинику. Таким образом, в ито-
говый анализ вошли 158 пациентов.

Разделение на группы проводилось по при-
ему дексаметазона: в группу 1 включены 96 па-
циентов, получавших дексаметазон, в группу 2 

For citation: Zolnikova O.Yu., Maslennikov R.V., Ivashkin V.T., Dzhakhaya N.L., Kiseleva O.Yu., Potskhverashvili N.D., Shorokhova S.A. 
Dexamethasone in Treatment of Comorbid SARS-CoV-2 Patients Aged over 50 Years with Lung Injury over 50 %. Russian Journal of 
Gastroenterology, Hepatology, Coloproctology. 2021;31(3):43–50. https://doi.org/10.22416/1382-4376-2021-31-3-43-50 
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(контроль)  — 62 пациента, не получавших дек-
саметазон. С момента госпитализации пациенты 
в обеих группах получали терапию НМГ (эноксапа-
рин натрия) в суточной дозе 0,8–1,6 мл; пациенты 
в группе 1 дополнительно получали дексаметазон 
в дозе 4–12 мг/сут в течение 8–10 дней с момента 
поступления. Никому из пациентов не была назна-
чена биологическая терапия.

На момент поступления оценивали демографи-
ческие данные (пол, возраст); наличие сопутству-
ющих заболеваний: ишемической болезни сердца 
(ИБС), артериальной гипертензии (АГ), хрониче-
ской обструктивной болезни легких (ХОБЛ), са-
харного диабета (СД), злокачественных опухолей; 
а также день поступления в стационар от момента 
появления лихорадки, температуру тела, сатура-
цию крови кислородом SpO2 (%).

В динамике проанализированы данные КТ лег-
ких (процент поражения), лабораторные параме-
тры (гемоглобин, тромбоциты, лейкоциты, нейтро-
филы, лимфоциты, нейтрофильно-лимфоцитарный 
индекс (НЛИ), фибриноген, С-реактивный белок 
(СРБ), международное нормализованное отноше-
ние (МНО)).

Для оценки эффективности лечения сравнивали 
лабораторно-инструментальные данные при посту-
плении с данными на 8–10-й день лечения (окон-
чание приема дексаметазона в группе 1); также 
изучена госпитальная летальность и потребность 
в искусственной вентиляции легких.

Статистическая обработка данных
Результаты переменных, соответствовав-

ших нормальному распределению, представлены 
как среднее со стандартным отклонением, в осталь-
ных случаях — как медиана (Me) и интерквартиль-
ный размах (ИКР, значения 25–75-го перцентилей) 
или в процентах. Для проверки статистических ги-
потез применялся U-критерий Манна  — Уитни, 
t-критерий Стьюдента, точный тест Фишера, кри-
терий хи-квадрат Пирсона. Вычислено отношение 
шансов (ОШ) и 95  % доверительный интервал 
(95 % ДИ). Критерием значимости было принято 
значение p < 0,05. Статистические расчеты про-
ведены с использованием программы для ЭВМ 
Statistica 10.

Результаты исследования
Пациенты обеих групп были сопоставимы 

по полу и возрасту. На момент поступления тем-
пература тела, концентрация гемоглобина, число 
тромбоцитов, лейкоцитов, нейтрофилов, лимфоци-
тов; концентрация фибриногена и СРБ, показатель 
МНО и процент поражения легких по КТ были 
сопоставимы в группах. Пациенты первой группы 
госпитализированы в более поздние сроки от мо-
мента появления лихорадки. У пациентов второй 
группы отмечено снижение сатурации (SpO2) и тен-
денция к более высокому значению НЛИ (табл. 1).

По наличию сопутствующих заболеваний сер-
дечно-сосудистой системы, ХОБЛ, СД, наличию 
злокачественных новообразований группы не раз-
личались (табл. 2). Антибиотики назначены всем 
пациентам, по частоте необходимости получения 
3 и более антибиотиков группы не имели разли-
чий (р = 0,004). Потребность в кислородотерапии 
была более частой во второй группе (р = 0,007). 44 
(70,9 %) пациента второй группы были переведены 
на искусственную вентиляцию легких, в то вре-
мя как в первой группе всего 21 пациент (21,8 %) 
(ОШ (отношение шансов 3,4 (95 % ДИ 2,2–5,4), 
р = 0,001).

Динамика основных лабораторных показателей 
в ходе лечения для обеих групп представлена в та-
блице 3. К 8–10-му дню госпитализации в группе, 
получавшей дексаметазон, отмечено статистически 
значимое уменьшение объема поражения легочной 
ткани по КТ (р = 0,001), уровня фибриногена (р = 
0,001) и выраженная тенденция к снижению СРБ, 
что не наблюдалось во второй группе. У всех па-
циентов отмечено увеличение нейтрофилов, НЛИ 
и тромбоцитов (табл. 3).

В ходе терапии дексаметазоном развития неже-
лательных явлений у пациентов не отмечено.

Госпитальная летальность в группе 1 составила 
19,8 %, в группе 2 — 75,8 % (р = 0,001). Возраст 
умерших пациентов в группе 1 составил 71,4 ± 10,1 
года, в группе — 2 66,8 ± 12,4 года (ОШ 4,3 (95 % 
ДИ 2,6–7,1), р = 0,001) (табл. 4).

Обсуждение
Применение кортикостероидов у пациентов 

с коронавирусной инфекцией длительное время 
оставалось спорным и неопределенным. Пандемия, 
вызванная SARS-CoV-2, стала мощным стимулом 
для клинических исследований, направленных 
на определение показаний применения кортикосте-
роидов.

Рекомендации по использованию кортикосте-
роидов при COVID-19 в значительной степени 
основаны на данных исследования RECOVERY, 
проведенного в Великобритании с участием 
6425 человек. Авторы показали, что низкие дозы 
дексаметазона (6 мг в течение 10 дней), назначен-
ные 2104 больным, существенно снижали смерт-
ность у пациентов, нуждающихся в респираторной 
поддержке. Снижение летального исхода на 35 % 
подтверждено у больных, находящихся на ИВЛ 
(р  = 0,0003), и на 20  % у пациентов, нуждаю-
щихся только в кислородотерапии (р  = 0,0021), 
в сравнении с группой, не получавшей кортико-
стероиды (n  = 4321). Наряду с этим значимого 
эффекта кортикостероидов у пациентов, которым 
не требовалась респираторное вмешательство (р = 
0,14), не обнаружено [7]. Таким образом очевид-
но, что патофизиологические изменения, развива-
ющиеся в гипервоспалительной стадии COVID-19, 
позволяют глюкокортикостероидам реализовывать 
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Таблица 1. Основные характеристики исследуемых групп при поступлении в клинику
Table 1. The main clinical criteria of the hospitalized patients from the studied groups at admission

Характеристика
Characteristic

Группа 1, n = 96
Group 1, n = 96

Группа 2, n = 62
Group 2, n = 62 p

Возраст (годы)
Age, years 61,7 ± 12,1 64,8 ± 13,7 0,22

Мужчины / Женщины
Male / Female 53/43 36/26 0,72

День заболевания
Disease period (days) 6,5 [4; 9] 4,5 [2; 7] 0,01

Температура тела, °С
Body temperature, °С 37,6 [37,2; 38,1] 37,4 [36,8; 37,9] 0,14

Сатурация, SpO2, %
Saturation, SpO2, %

94 [90; 95] 92 [84; 95] 0,01

КТ, % поражения
Lung involvement, CT % 60,0 [50,0; 75,0] 70,3 [50,0; 75,0] 0,07

Результаты лабораторных анализов
Laboratory characteristics

Гемоглобин
Hemoglobin, g/L 121,5 ± 27,4 125,0 ± 22,2 0,63

Тромбоциты, ×109/л
Platelets, ×109/L 204,5 ± 93,1 209,3 ± 112,5 0,72

Лейкоциты, ×109/л
WBC, ×109/L 6,7 ± 4,3 7,1 ± 4,5 0,64

Нейтрофилы, ×109/л
Neutrophils, ×109/L 4,8 ± 3,0 5,3 ± 3,7 0,63

Лимфоциты, ×109/л
Lymphocytes, ×109/L 1,2 ± 1,7 0,9 ± 0,4 0,31

НЛИ
NLR 3,7 [2,5; 6,6]  5.1 [2,9; 8.8] 0,057

МНО
INR 1,1 [1,1; 1,3] 1,2 [1,1; 1,3] 0,41

Фибриноген, г/л
Fibrinogen, g/L 6,0 [4,6; 8,3] 6,4 [5,5; 8,1] 0,45

CPБ, мг/л
CRP, g/L 95,0 [47,7; 157,0] 117,0 [76,0; 162,0] 0,07

Таблица 2. Доля сопутствующих заболеваний и проводимая терапия в изучаемых группах пациентов
Table 2. The proportion of comorbidities and ongoing therapy in the studied patient groups

Сравниваемые признаки
Key features

Группа 1, n = 96
Group 1, n = 96

Группа 2, n = 62 
Group 2, n = 62 р

Коморбидные состояния
Comorbid conditions

Ожирение
Obesity 20 (20,8 %) 15 (24,2 %) 0,62

Гипертензия
Arterial hypertension 61 (63,5 %) 46 (74,2 %) 0,16

Диабет
Diabetes mellitus 27 (28,1 %) 23 (37,1 %) 0,23

ХОБЛ
Chronic obstructive pulmonary disease 5 (5,2 %) 5 (8,1 %) 0,47

ИБС
Ischemic heart disease 39 (40,6 %) 30 (48,4 %) 0,33

CR Malignant tumors 7 (7,3 %) 6 (9,7 %) 0,59
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Сравниваемые признаки
Key features

Группа 1, n = 96
Group 1, n = 96

Группа 2, n = 62 
Group 2, n = 62 р

Терапия 
Therapy

Антибиотики 3 и более
Antibiotic administration ≥ 3 94 (97,9 %) 60 (96,8 %) 0,94

НМГ
Low molecular weight heparin 96 (100 %) 62 (100 %) 1

Кислородотерапия
Oxygen therapy 74 (77 %) 58 (93,5 %) 0,007

Таблица 3. Динамика параметров в изученных группах на 8–10-й день лечения
Table 3. The parameters dynamics in the studied groups by the 8–10th days of a treatment

Характеристика
Characteristic

Исходно
Baseline

8–10-й день
Day 8–10 р

Группа 1, n = 96
Group 1, n = 96

КТ, % поражения
Lung involvement, CT % 60,0 [50,0; 75,0] 50,0 [50,0; 75,0] 0,001

Лейкоциты, ×109/л
WBC, ×109/L 6,7±4,3 9,5 ± 6,5 0,001 

Нейтрофилы, ×109/л
Neutrophils, ×109/L 4,8 ± 3,0 7,5 ± 5,1 0,001 

Лимфоциты, ×109/л
Lymphocytes, ×109/L 1,2 ± 1,7 1,5 ± 2,5 0,09

Нейтрофилы/Лимфоциты
NLR 3,7 [2,5; 6,6] 5,0 [3,0; 11,9] 0,002

Тромбоциты, ×109/л
Platelets, ×109/L 204,5 ± 93,1 300,4 ± 122,3 0,001

МНО
INR 1,1 [1,1; 1,3] 1,1 [1,0; 1,2] 0,64

Фибриноген, г/л
Fibrinogen, g/L 6,0 [4,6; 8,3] 4,3 [3,1; 5,9] 0,001

CPБ, мг/л
CRP, g/L 95,0 [47,7; 157,0] 23,5 [4,0,0; 72,0] 0,09

Группа 2, n = 62
Group 2, n = 62

КТ, % поражения
Lung involvement, CT % 70,3 [50,0; 75,0] 70, 0 [50,0; 75,0] 0,75

Лейкоциты, ×109/л
WBC, ×109/L 7,1 ± 4,5 9,3 ± 4,9 0,001

Нейтрофилы, ×109/л
Neutrophils, ×109/L 5,3 ± 3,7 7,6 ± 4,4 0,000

Лимфоциты, ×109/л
Lymphocytes, ×109/L 0,9 ± 0,4 1,0 ± 0,8 0,48

Нейтрофилы/Лимфоциты
NLR 5,1 [2,9; 8,9] 8,4 [3,9; 16,2] 0,006

Тромбоциты, ×109/л
Platelets, ×109/L 209,3 ± 112,5 279,3 ± 173,9 0,001

МНО
INR 1,2 [1,1; 1,3] 1,3 [1,1; 1,4] 0,12

Фибриноген, г/л
Fibrinogen, g/L 6,4 [5,5; 8,1] 6,9 [4,4; 8,3] 0,38

CPБ, мг/л
CRP, g/L 117,0 [76,0; 162,0] 130,0 [67,5; 222,2] 0,27

Продолжение таблицы 2
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их иммуномодулирующие эффекты наиболее убе-
дительно.

В ранее опубликованном нами исследовании 
показан положительный эффект кортикостероидов 
при лечении пациентов с SARS-CoV-2 инфекцией 
[13]. Одним из критериев анализа было назначе-
ние НМГ всем пациентам, что позволило нивели-
ровать различия в терапии и с большей вероятно-
стью обсуждать именно эффект кортикостероидов. 
Этот критерий мы сохранили и в настоящем ис-
следовании, поставив своей целью определить эф-
фективность применения дексаметазона в лечении 
коморбидных COVID-19 пациентов старше 50 лет 
с тяжелым течением заболевания и поражением 
легких более 50 %.

В рамках данного исследования средний воз-
раст пациентов составил более 60 лет, что, со-
гласно рекомендациям ВОЗ, считается наиболее 
уязвимой возрастной группой [1], чаще имеющей 
критическое течение заболевания с неблагопри-
ятным (фатальным) исходом. Нами показано, 
что у коморбидных пациентов с большим объемом 
поражения легочной ткани назначение дексамета-
зона способствует регрессии воспалительных из-
менений в легких (р  = 0,001), сопровождаемой 
положительной динамикой лабораторных пока-
зателей (снижение фибриногена, р = 0,001, тен-
денция снижения СРБ), снижению потребности 
в кислородотерапии, в том числе в искусствен-
ной вентиляции легких (р = 0,001), а также луч-
шей госпитальной выживаемости пациентов (р = 
0,001). Отмечена хорошая переносимость пациен-
тами проводимой терапии. Нежелательных явле-
ний на фоне применения умеренных доз дексаме-
тазона не выявлено.

Подтверждение того, что кортикостероиды ока-
зывают положительное влияние на регрессию вос-
паления и снижение смертности, согласуется с па-
тофизиологическими доводами назначения данной 
лекарственной группы и предшествующими зна-
ниями об их плейотропном действии [1–3]. Среди 
основных эффектов кортикостероидов следует от-
метить предотвращение «цитокинового шторма» 
[2, 3, 13–15], снижение чрезмерной активации 
Т-клеточного иммунного ответа [4], предотвраще-
ние развития надпочечниковой недостаточности 
при тяжелом течении заболевания [15]. Это позво-
ляет КС реализовывать комплекс различных эф-
фектов, направленных на достижение желаемого 
терапевтического результата.

Наше исследование вносит вклад в доказатель-
ную базу возможного применения умеренных доз 
кортикостероидов для лечения тяжелой формы 
SARS-CoV-2 инфекции у коморбидных пациен-
тов старше 50 лет. Ограничением исследования 
служит отсутствие данных о клиренсе вируса. 
При интерпретации данных необходимо учиты-
вать, что они распространяются только на изучен-
ные группы пациентов, получавших одновременно 
антикоагулянты с или без дексаметазона.

Заключение
Назначение дексаметазона в дозе 4–12 мг в тече-

ние первых дней от момента поступления в стацио-
нар у пациентов старше 50 лет, инфицированных 
SARS-CoV-2, с наличием КТ изменений 3–4  ст. 
и получающих НМГ, способствует достижению по-
ложительной динамики КТ на 8–10-й день и тен-
денции к снижению госпитальной летальности.
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Dexamethasone in Treatment of Comorbid 
SARS-CoV-2 Patients Aged over 50 Years  
with Lung Injury over 50 %
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Olga Yu. Kiseleva, Nino D. Potskhverashvili, Serafima A. Shorokhova

Sechenov First Moscow State Medical University (Sechenov University), Moscow, Russian Federation

Aim. An efficacy assessment of steroid therapy in SARS-CoV-2 patients aged over 50 years with lung damage over 
50 % (grade 3–4). 
Materials and methods. A retrospective study of 158 SARS-CoV-2 patients hospitalised in April—June 2020 was 
conducted under the inclusion criteria: age over 50 years, chest computed tomography (CT) for COVID-19-asso-
ciated pneumonia, C-reactive protein (CRP) >50 mg/L, anticoagulant therapy, no contraindications to steroids, no 
biologic therapy. Cohort 1 patients (n = 96) received dexamethasone 4–12 mg/day, cohort 2 (n = 62) — a standard 
non-dexamethasone therapy. 
Results. Dexamethasone treatment associated with a significant alleviation of COVID-19-associated pneumonia 
in CT score (p = 0.001), reduced fibrinogen (p = 0.001), a trend to CRP reduction by day 8–10 and lower demand 
for oxygen therapy, including ventilatory support (p = 0.001). Mortality rate was 19.8 and 75.8 % in cohorts 1 and 2, 
respectively (p = 0.001). 
Conclusion. Dexamethasone therapy 4–12 mg/day in SARS-CoV-2 patients aged 50+ years with grade 3–4 CT 
changes receiving LMWH from start of hospitalisation significantly improved CT scores and reduced mortality.
Keywords: COVID-19, dexamethasone, computed tomography, pneumonia 
Conflict of interest: the authors declare no conflict of interest.

For citation: Zolnikova O.Yu., Maslennikov R.V., Ivashkin V.T., Dzhakhaya N.L., Kiseleva O.Yu., Potskhverashvili N.D., Shorokhova S.A. 
Dexamethasone in Treatment of Comorbid SARS-CoV-2 Patients Aged over 50 Years with Lung Injury over 50 %. Russian Journal of 
Gastroenterology, Hepatology, Coloproctology. 2021;31(3):43–50. https://doi.org/10.22416/1382-4376-2021-31-3-43-50 

Дексаметазон в лечении коморбидных пациентов старше 50 лет, 
инфицированных SARS-CoV-2, с поражением легких более 50 %
О.Ю. Зольникова*, Р.В. Масленников, В.Т. Ивашкин, Н.Л. Джахая, О.Ю. Киселева, Н.Д. Поцхверашвили,  
С.А. Шорохова
ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный медицинский университет имени И.М. Сеченова»  
(Сеченовский университет), Москва, Российская Федерация

Цель исследования: оценить эффективность стероидной терапии у пациентов с SARS-CoV-2 в возрасте 
старше 50 лет с поражением легких более 50 % (3–4-й степени). 
Материалы и методы. Проведено ретроспективное исследование 158 пациентов с подтвержденной ин-
фекцией  SARS-CoV-2, госпитализированных в апреле — июне 2020 г. Критерии включения: возраст старше 
50 лет, компьютерная томография грудной клетки (КТ) при COVID-19-ассоциированной пневмонии, уровень 
С-реактивного белка (СРБ) более 50 мг/л, антикоагулянтная терапия, отсутствие противопоказаний к приме-
нению стероидов, отсутствие биологической терапии. Пациенты 1-й группы (n = 96) получали дексаметазон 
4–12 мг/сут. Группа 2 (n = 62) получала стандартную терапию без дексаметазона. 
Результаты исследования. Терапия дексаметазоном была связана со значительным улучшением показате-
лей КТ пневмонии, ассоциированной с COVID-19 (p = 0,001), снижением уровня фибриногена (p = 0,001) и тен-
денцией к снижению СРБ к 8–10-му дню, снижению необходимости терапии кислородом, в том числе искус-
ственной вентиляции легких (p = 0,001). Смертность в 1-й группе составила 19,8 %, во 2-й — 75,8 % (p = 0,001). 
Выводы. Терапия дексаметазоном 4–12 мг/день у пациентов с подтвержденной инфекцией   SARS-CoV-2 
старше 50 лет с изменениями КТ 3–4-й степени, получающих НМГ с первых дней госпитализации, значитель-
но улучшила показатели КТ и снизила уровень смертности.
Ключевые слова: COVID-19, дексаметазон, компьютерная томография, пневмония
Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
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Introduction
A new coronavirus has been identified as 

SARS-CoV-2 can cause a potentially dangerous 
illness with a highly of lethal risk. Nowadays, 
experts have being considered a prognosis of the 
pathway and severity of the coronavirus infection 
course is determined not so much by the severity 
of viremia as by the peculiarities of the body’s 
immune responses and associated organ damage, 
cytokine storm and thrombus formation [1–4]. 
There is also discussed a necessity for the immuno-
suppressive therapy in treating excessive cytokine 
response [3–5]. A corticosteroids usage for SARS-
CoV-2 is debated during the current pandemic 
around the world. To date, a meta-analysis has 
been published by the World Health Organization 
(WHO), in which were presented data from seven 
RCTs of the corticosteroids use for a treatment of 
the patients with SARS-CoV-2 [6]. For the analy-
sis were included 7184 patients totally, including 
6425 patients from the RECOVERY study [7]. 
A data pooling suggests that systemic corticoste-
roids, reduce 28-day mortality in patients with 
critical (relative risk [RR] 0.80, 95 % CI 0.70–
0.91) and severe (RR 0.80, 95 % CI 0.70–0.92) 
the course of the disease in compare to a conven-
tional treatment or placebo. It also reduces a need 
for the invasive mechanical ventilation (RR 0.74, 
95 % CI 0.59–0.93). In the case of mild SARS-
CoV-2 infection, an administration of the systemic 
corticosteroids can increase the risk of death (RR 
1.22, 95 % CI 0.93–1.61). A mortality reduces in 
the group of patients having taken corticosteroids 
was also confirmed by J. van Paassen’s review, 
where he has combined 44 RCTs involving 20.197 
patients and showed a significant decrease in mor-
tality during treatment with corticosteroids (OR 
0.72 (95 % CI 0.57–0.87) in compare with the 
patients without a steroid therapy. The results of 
these meta-analyzes have led to amendments into 
the treatment guidelines and actual recommenda-
tions for corticosteroids use in SARS-CoV-2. On 
September the 2-nd, 2020 WHO issued interim 
guidance to use dexamethasone and other corti-
costeroids for the treatment of SARS-CoV-2 [6].

In according to the document, an appointment 
of corticosteroids is justified for a treatment of 
the patients with severe and critical SARS-CoV-2 
and it is not recommended in the case of a mild 
form of the disease. At the same time, there were 
published two other meta-analyzes, in which it 

was not confirmed the influence of corticosteroids 
on the difference in mortality and the need for a 
mechanical ventilate in the patients with SARS-
CoV-2 [8–10].

There are the different and sometimes opposite 
results in the published studies, so it is required 
the additional RCTs to determine the clinical 
characteristics of patients for whom it could be 
usefully the corticosteroid administration.

By applying the immunosuppressive therapy, a 
treatment of the patients with coronavirus infec-
tion requires the mandatory administration of low 
molecular weight heparin (LMWH), its influence 
is aimed to prevent the development of thrombotic 
complications and one has also had an anti-inflam-
matory effect [11, 12].

The research aim is to study an effectiveness 
of the corticosteroids use in a treatment of the co-
morbid SARS-CoV-2 patients 50+ years old, with 
lung damage of more than 50 % (3–4 degree).

Materials and methods
A retrospective analysis of electronic medical 

records was carried out for 255 patients infected 
with SARS-CoV-2. The SARS-CoV-2 infection 
presence was confirmed with a polymerase chain 
reaction to define a positive result for the existed 
SARS-CoV-2 RNA. All of the patients signed an 
informed consent and having treated at the inten-
sive care unit of the Sechenov University clinic 
in the period from 04/06/2020 to 06/05/2020. 
The study was approved by the clinical research 
Sechenov University ethics committee and was 
conducted in accordance with the Declaration of 
Helsinki.

The inclusion criteria of the studied patients 
were:

-  age over 50 y.o.;
-  the presence of changes in a computed tomog-

raphy (CT) of the lungs (more than 50 % of the 
lungs (3–4 tbsp.) at the time of admission;

- one or more concomitant diseases presence;
-  the repeated CT scan data from in 8–10 days 

from the admission date;
-  the anticoagulant therapy (LMWH);
- C-reactive protein level was more than 

50 mg/l.
The exclusion criterion was a dexamethasone 

taking within 6 months prior to hospitalization.
97 patients from the total number of patients 

were not met the inclusion criteria: age was less 

Для цитирования: Зольникова О.Ю., Масленников Р.В., Ивашкин В.Т., Джахая Н.Л., Киселева О.Ю., Поцхверашвили Н.Д., 
Шорохова С.А.  Дексаметазон в лечении коморбидных пациентов старше 50 лет, инфицированных SARS-CoV-2, с пора-
жением легких более 50  %. Российский журнал гастроэнтерологии, гепатологии, колопроктологии. 2021;31(3):43–50. 
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than 60 (n = 19), there were no changes on CT 
for the 3–4 stages at the time of admission (n = 
9), some of the patients were not received LMWH 
(n = 41), there were no data of the repeated CT 
(n = 16), the CRP level was less than 50 mg/l 
(n = 18), the patients which had died during 11 
days from the hospitalization moment (n = 35). 
There were not prescribed a dexamethasone at the 
hospitalization beginning (n = 4) and biological 
therapy (n = 3).

The patients had taken no dexamethasone be-
fore the admission at the clinic. Thus, 158 patients 
were included at the final analysis. The patients 
were divided into the groups in according to the 
reception of dexamethasone: 96 patients having 
received dexamethasone, were included at the 1-st 
group, the 2-nd (control) group was consisted 
from 62 patients having not received dexametha-
sone. From the moment of hospitalization, all of 
the patients received the LMWH therapy (sodium 
enoxaparin) in a daily dose of 0.8–1.6 ml; the 
patients from the 1-st group have additionally tak-
en dexamethasone at a dose of 4–12 mg/day for 
8–10 days from the admission.

All of the observed patients received hydroxy-
chloroquine and antibiotic therapy; nobodies of 
the patients received any biological therapy.

The following patients’ parameters were as-
sessed at the admission: demographic data (gender, 
age); the presence of concomitant diseases — isch-
emic heart disease (IHD), arterial hypertension 
(AH), chronic obstructive pulmonary disease 
(COPD), diabetes mellitus (DM), malignant tu-
mors; as well as the days quantity from the mo-
ment of fever onset before an admission at the 
hospital, body temperature, blood oxygen satura-
tion SpO2 (%).

A dynamics of the data changes was analyzed 
for Lung CT data (percentage of lung lesion) and 
laboratory parameters: hemoglobin, platelets, leu-
kocytes, neutrophils, lymphocytes, neutrophil-
lymphocyte index (NLI), fibrinogen, C-reactive 
protein (CRP), international normalized ratio 
(INR).

To evaluate an efficacy of the treatment, the 
laboratory and instrumental data were analyzed 
and compared as at the patient's admission as the 
obtained data on the 8–10th day of treatment 
(the ending of dexamethasone intake in the 1-st 
group). There were also studied a hospital mortal-
ity and the need for a lung mechanical ventilation.

Statistical data processing

The results of variables corresponding to the 
normal distribution are presented as a mean value 
with a standard deviation, in other cases  — as 
the median (Me) and interquartile range (ICR, 

values of 25–75 percentiles) or as a percentage. 
To test the statistical hypotheses we having used 
the Mann  — Whitney U-test, Student’s t-test, 
Fisher’s exact test, and Pearson’s chi-square test. 
The odds ratio (OR) and 95 % confidence inter-
val (95 % CI) were also calculated. The p < 0.05 
value was taken as the criterion of significance. 
Statistical calculations were carried out with the 
Statistica 10 computer program.

Data availability

The data associated with the paper are not pub-
licly available but are available from the corre-
sponding author on reasonable request

Results
The patients from the both groups were 

matched for gender and age criteria. The other 
patients’ criteria were evaluated at the admission 
moment: a body temperature, the hemoglobin 
concentration, the number of platelets, leuko-
cytes, neutrophils, lymphocytes; the concentra-
tion of fibrinogen and CRP, the INR index and 
the lung damage percentage on CT were compa-
rable into the both groups. The patients from the 
first group were hospitalized just in a few days 
from the date of a fever onset. In the patients 
from the second group, there were noticed a de-
crease in saturation (SpO2) and a tendency to the 
higher values of NLI (Table 1).

The groups were not differed in the concomi-
tant diseases of the cardiovascular system presence, 
COPD, diabetes mellitus, and the presence of ma-
lignant neoplasms (Table 2). Antibiotics were pre-
scribed to all of the patients, the frequency of the 
necessity to receive 3 or more kinds of antibiotics 
was not differed in the groups. A necessity for the 
oxygen therapy was more frequently in the second 
group (p = 0.007). 44 (70.9 %) patients of the 
second group were transferred to the mechanical 
lung ventilation, while only 21 patients (21.8 %) 
(OR 3.4, 95 % CI 2.2–5.4, p = 0.001) were trans-
ferred to the mechanical lung ventilation from the 
first group.

The main laboratory parameters dynamics dur-
ing the treatment for both groups is presented in 
Table 3. By the 8-10th days of a hospitalization 
there was observed a statistically significant de-
crease in the volume of lung tissue lesions by CT 
(p = 0.001), the level of fibrinogen (p = 0.001) 
and an expressed tendency to the C-reactive pro-
tein decrease in the patients having received dexa-
methasone, which were not observed in the second 
group. There were observed an increase in neu-
trophils, NLI and platelets in all of the studied 
patients (Table 3).
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Table 1. The main clinical criteria of the hospitalized patients from the studied groups at admission

Key features Group 1 (n = 96) Group 2 (n = 62) p

Age, years 61.7 ± 12.1 64.8 ± 13.7 0.22

Male / Female 53/43 36/26 0.72

Disease period (days) 6.5 [4; 9] 4.5 [2; 7] 0.01

Body temperature, °С 37.6 [37.2; 38.1] 37.4 [36.8; 37.9] 0.14

Saturation, SpO2, % 94 [90; 95] 92 [84; 95] 0.01

Lung involvement, CT % 60.0 [50; 75] 70.3 [50; 75] 0.07

Laboratory characteristics

Hemoglobin, g/L 121.5 ± 27.4 125.0 ± 22.2 0.63

Platelets, ×109/L 204.5 ± 93.1 209.3 ± 112.5 0.72

WBC, ×109/L 6.7 ± 4.3 7.1 ± 4.5 0.64

Neutrophils, ×109/L 4.8 ± 3.0 5.3 ± 3.7 0,63

Lymphocytes, ×109/L 1.2 ± 1.7 0.9 ± 0.4 0.31

NLR 3.7 [2.5; 6.6] 5.1 [2.9; 8.8] 0.057

INR 1.1 [1.1; 1.3] 1.2 [1.1; 1.3] 0.41

Fibrinogen, g/L 6.0 [4.6; 8.3] 6.4 [5.5; 8.1] 0.45

CRP, g/L 95.0 [47.7; 157.0] 117.0 [76.0; 162.0] 0.07

Table 2. The proportion of comorbidities and ongoing therapy in the studied patient groups

Key features Group 1 (n = 96) Group 2 (n = 62) р

Comorbid conditions

Obesity 20 (20.8 %) 15 (24.2 %) 0.62

Arterial hypertension 61 (63.5 %) 46 (74.2 %) 0.16

Diabetes mellitus 27 (28.1 %) 23 (37.1 %) 0.23

Chronic obstructive pulmonary 
disease 5 (5.2 %) 5 (8.1 %) 0.47

Ischemic heart disease 39 (40.6 %) 30 (48.4 %) 0.33

Malignant tumors 7 (7.3 %) 6 (9.7 %) 0.59

Therapy

Antibiotic administration ≥ 3 94 (97.9 %) 60 (96.8 %) 0.94

Oxygen therapy 74 (77 %) 58 (93.5 %) 0.007
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Table 3. The parameters dynamics in the studied groups by the 8–10th days of a treatment

Comparable features Baseline Day 8–10 день р

Group 1 (n = 96)

Lung involvement, CT % 60.0 [50; 75] 50.0 [50; 75] 0.001

WBC, ×109/L 6.7 ± 4.3 9.5 ± 6.5 0.001 

Neutrophils, ×109/L 4.8 ± 3.0 7.5 ± 5.1 0.001 

Lymphocytes, ×109/L 1.2 ± 1.7 1.5 ± 2.5 0.09

NLR 3.7 [2.5; 6.6] 5.0 [3.0; 11.9] 0.002

INR 1.1 [1.1; 1.3] 1.1 [1.0; 1.2] 0.64

Fibrinogen, g/L 6.0 [4.6; 8.3] 4.3 [3.1; 5.9] 0.001

CRP, g/L 95.0 [47.7; 157.0] 23.5 [4.0; 72.0] 0.09

Group 2 (n = 62)

Lung involvement, CT % 70.3 [50; 75] 70.0 [50; 75] 0.75

WBC, ×109/L 7.1 ± 4.5 9.3 ± 4.9 0.001

Neutrophils, ×109/L 5.3 ± 3.7 7.6 ± 4.4 0.000

Lymphocytes, ×109/L 0.9 ± 0.4 1.0 ± 0.8 0.48

NLR 5.1 [2.9; 8.9] 8.4 [3.9; 16.2] 0.006

INR 1.2 [1.1; 1.3] 1.3 [1.1; 1.4] 0.12

Fibrinogen, g/L 6.4 [5.5; 8.1] 6.9 [4.4; 8.3] 0.38

CRP, g/L 117.0 [76.0; 162.0] 130.0 [67.5; 222.2] 0.27

During the therapy with dexamethasone there 
was not observed any adverse events development 
in the patients.

A hospital mortality was 19.8  % in the 1-st 
group, one was 75.8 % (p = 0.001) in the 2-nd 
group. The age of the deceased patients from the 
1-st group was 71.4 ± 10.1 years, one was 66.8 ± 
12.4 years in the 2-nd group (OR 4.3 (95 % CI 
2.6-7.1) p = 0.001) (Table 4).

Discussion
The corticosteroids use for a treatment of the 

patients with coronavirus infection was remained 
a controversial and uncertain question for a long 
time yet. The SARS-CoV-2 pandemic has provided 
a powerful impulse for clinical research to clarify 
that controversy.

The recommendations to use the corticoste-
roids for SARS-CoV-2 are based on the data from 

the RECOVERY study of 6425 patients in the 
UK. The authors have found that low-dose dexa-
methasone (6 mg for 10 days) was prescribed to 
2104 patients and it significantly reduced mortal-
ity level for the patients were needed a respira-
tory support. The 35 % reduction of the patient's 
mortality was confirmed in patients on mechani-
cal ventilation (p = 0.0003) and it also decreased 
by 20 % in patients which were only needed an 
oxygen therapy (p = 0.0021) in compare to the 
group of patients, which have being received no 
corticosteroids (n = 4321). Nevertheless, there 
was noticed no significant effect of corticoste-
roids in the patients were required a respiratory 
intervention (p = 0.14) [7].

Thus, it is obvious that the pathophysiologi-
cal changes developing on the hyperinflammatory 
stage of SARS-CoV-2 infection allow glucocorti-
costeroids to demonstrate its immunomodulatory 
acting more convincingly.
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Earlier, we presented the results of the posi-
tive corticosteroids influence for a treatment the 
patients with SARS-CoV-2 infection in our pub-
lished study [13]. One of the analyzed criteria was 
the LMWH prescription of to all of the patients, 
it allowed to make a possible level of the differ-
ences more similar in therapy to demonstrate the 
effect of corticosteroids more clearly. To deter-
mine the effectiveness of dexamethasone in the 
treatment of comorbid SARS-CoV-2 patients over 
50 years of age, with a severe course of the disease 
and lung damage of more than 50 % we having 
used this criterion in the present study too.

In this study, the average age of patients was 
over 60 years old, one is considered the most vul-
nerable age group (1) for which there is more of-
ten observing a critical course of the disease with 
an unfavorable (fatal) outcome for the patients 
in according to the WHO recommendations. We 
have shown the administration of dexamethasone 
promotes regression of inflammatory changes in 
the lungs (p = 0.001) in comorbid patients with a 
large volume of pulmonary tissue damage and it’s 
accompanied by positive dynamics of laboratory 
parameters (decrease in fibrinogen, p = 0.001 and 
tendency to decrease in CRP), a decrease in the 
oxygen therapy necessity including artificial ven-
tilation (p = 0.001), as well as the better hospital 
survival of the SARS-CoV-2 patients (p = 0.001). 
There was a good patient tolerance of the therapy. 
No any adverse events were identified with the 
use of moderate doses of dexamethasone.

А fact confirmation the corticosteroids have 
positive effected on the inflammation regression 

and mortality reduction is in accordance with 
the pathophysiological rationale for this drug 
group and previous knowledge of their pleio-
tropic action [1-3]. Among the main effects of 
corticosteroids, it should be noted a prevention 
of the “cytokine storm” [2, 3, 13], reduction 
of excessive activation of the T-cell immune re-
sponse [4], a prevention of adrenal insufficiency 
in the severe course of the disease [4]. It can al-
low the corticosteroids implement a whole range 
of the different effects to achieve the desired 
therapeutic effect.

The results of our study have contributed a 
new and very significant knowledge to the evi-
dence base for the possible use of moderate dos-
es of corticosteroids for the treatment of severe 
SARS-CoV-2 infection in comorbid patients over 
50 years of age.

The limitation of the study is the lack of data 
on the virus clearance. In interpreting the data, it 
should be borne in mind the presented data apply 
only to the studied groups of patients who simul-
taneously received anticoagulants with or without 
dexamethasone.

Conclusion
Being prescribed dexamethasone at a dose of 

4–12 mg to the patients over 50 years old infected 
with SARS-CoV-2 with CT changes of 3–4 de-
gree and receiving LMWH from the first days of 
a hospitalization. So, it contributes to achieve the 
positive dynamics of CT by the 8–10-th days and 
a level decrease of the hospital mortality.
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Применение препаратов висмута 
при синдроме раздраженного кишечника
Т.А. Ильчишина

Многопрофильный медицинский холдинг «СМ-Клиника», Санкт-Петербург, Российская Федерация

https://doi.org/10.22416/1382-4376-2021-31-3-51-59

Цель обзора: проанализировать данные о применении препаратов висмута при синдроме раздраженного 
кишечника.
Основные положения. Синдром раздраженного кишечника (СРК) — распространенное функциональное за-
болевание, значимо снижающее качество жизни и нарушающее социальное функционирование, в том числе 
из-за частого симптома — диареи. Постинфекционный СРК может возникать после бактериальной, прото-
зойной или вирусной кишечной инфекции. Предполагается, что эпидемия новой коронавирусной инфекции 
затрагивает большинство факторов, влияющих на развитие функциональных расстройств, и может служить 
одной из причин роста постинфекционного подтипа СРК. Соли висмута сочетают в себе цитопротективные, 
противовоспалительные и антибактериальные свойства. Терапевтическая активность соединений висмута 
продемонстрирована в лечении различных по этиологии заболеваний, сопровождающихся диареей, в том 
числе постинфекционной формы СРК. Использование препаратов висмута в терапевтической дозе безопас-
но и хорошо переносится пациентами.
Заключение. Применение препаратов висмута может рассматриваться как один из подходов в лечении 
и профилактике пациентов с диарейным вариантом СРК, как в виде монотерапии, так и в составе комбини-
рованных схем.
Ключевые слова: синдром раздраженного кишечника, висмута трикалия дицитрат, постинфекционный 
СРК, диарея
Конфликт интересов: публикация выполнена при поддержке компании «КРКА».

Для цитирования: Ильчишина Т.А. Применение препаратов висмута при синдроме раздраженного кишечника. Российский 
журнал гастроэнтерологии, гепатологии, колопроктологии. 2021;31(3):51–59. https://doi.org/10.22416/1382-4376-2021-31-
3-51-59

Use of Bismuth in Irritable Bowel Syndrome
Tatyana A. Ilchishina
SM-Clinic Multispecialty Medical Holding, St. Petersburg, Russian Federation

Aim. An evidence review on use of bismuth in irritable bowel syndrome. 
Key points. Irritable bowel syndrome (IBS) is a common functional disorder significantly impacting the quality of life 
and social status, i.a., through frequent manifestations of diarrhea. Postinfectious IBS emerges after a bacterial, pro-
tozoan or viral intestinal disease. The new coronavirus pandemic supposedly affects most factors involved in func-
tional disorder developments and may serve a fuelling cause of postinfectious IBS. Bismuth salts accumulate cy-
toprotective, anti-inflammatory and antibacterial properties. Therapeutic efficacy of bismuth compounds has been 
demonstrated in treatment of diarrhea-accompanied diseases of ​​various etiology, including postinfectious IBS. The 
use of therapeutic-dosed bismuth preparations is safe and well tolerated by patients.
Conclusion. Use of bismuth may be considered a treatment and prevention approach in diarrhea-predominant IBS, 
both in monotherapy and combined regimens. 
Keywords: irritable bowel syndrome, bismuth tripotassium dicitrate, postinfectious IBS, diarrhea
Conflict of interest: the publication was supported by the KRKA company.
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Актуальность проблемы СРК
Для миллионов людей с синдромом раздражен-

ного кишечника (СРК) данное функциональное 
заболевание сопровождается тягостными симп
томами, значимо отражается на качестве жизни 
и социальном функционировании [1, 2]. Несмотря 

на большое количество исследований, точные 
оценки распространенности СРК получить трудно 
как из-за отсутствия общепринятых биомаркеров 
заболевания, так и в связи с различающейся мето-
дологией клинических исследований, что обуслов-
лено местными факторами [3].
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Психологический стресс служит независимым 
фактором риска развития СРК и может усугу-
бить или способствовать персистенции симптомов. 
Тревога присутствует у 30–50 % пациентов с функ-
циональными расстройствами желудочно-кишечно-
го тракта (ЖКТ), а соматизация или расстройство 
с множественными соматическими симптомами 
встречается примерно у двух третей пациентов 
с СРК и связано с другими сопутствующими пси-
хиатрическими диагнозами [4]. У этой категории 
пациентов чаще отмечаются нарушения сна, де-
прессия, фибромиалгия и симптомы хронической 
усталости. СРК ассоциирован с повышенным ри-
ском возникновения головной боли, мигрени, хро-
нической боли и сахарного диабета [5]. Такое со-
четание психической и физической коморбидности 
может усиливать тяжесть симптомов и оказывает 
значительное негативное влияние на личную, соци-
альную жизнь, физическую активность и работу.

Этиология СРК все еще не до конца ясна; в его 
патофизиологии преобладает сочетание психологи-
ческих факторов и желудочно-кишечной дисфунк-
ции. Результаты недавних исследований позволи-
ли идентифицировать несколько периферических 
нарушений на микроскопическом уровне. К ним 
относятся изменения микробиоты кишечника, вос-
паление низкой степени интенсивности (“low grade 
inflammation”) слизистой оболочки и дисфункция 
эпителия. Кроме того, было показано, что генети-
ческий полиморфизм, а также факторы окружаю-
щей среды, включая факторы питания и кишечные 
инфекции, играют роль в генезе СРК. Выявление 
этих факторов и нарушение связей между головным 
мозгом и кишечником открыло совершенно новую 
эру в понимании, признании СРК и функциональ-
ных желудочно-кишечных расстройств в целом. 
Как следствие, эксперты согласились исключить 
из «Римских критериев IV» термин «функциональ-
ный» и определить эти состояния как «нарушения 
взаимодействия кишечника и мозга» [6].

Острые кишечные инфекции как фактор 
риска СРК
Наиболее частый из известных факторов риска 

СРК, наблюдаемый примерно у 10 % пациентов, — 
это перенесенная острая кишечная инфекция. 
Постинфекционный СРК (ПИ-СРК) может воз-
никать после бактериальной (например, Shigella, 
Salmonella, Campylobacter), протозойной (напри-
мер, Giardia lamblia) или вирусной инфекции (на-
пример, норовирус, ротавирус) [7].

Трудно точно оценить распространенность ПИ-
СРК, поскольку эпизод кишечной инфекции часто 
не упоминается в анамнезе, а биомаркеры не иден-
тифицированы. Между тем в одном из ретроспек-
тивных когортных исследований было показано, 
что даже неспецифические желудочно-кишечные 
инфекции, которые составляли большинство слу-
чаев, были связаны с таким же высоким риском 
постинфекционного СРК, как и подтвержденные 

посевом бактериальные или вирусные инфекции 
[8]. Постинфекционный СРК чаще встречается 
у женщин, принимающих антибиотики, а также 
у пациентов с тревогой или депрессией в анамнезе.

Метаанализ 45 обсервационных исследований 
показал, что вероятность развития ПИ-СРК уве-
личивается в 4 раза через 12 месяцев после зараже-
ния (отношение шансов 4,2; 95 % ДИ 3,1–5,7) [7]. 
Прогноз у пациентов с ПИ-СРК может быть луч-
ше, чем у лиц с отсутствием инфекционной причи-
ны, однако одно продолжительное катамнестиче-
ское исследование показало, что у 15 % пациентов 
с ПИ-СРК симптомы сохранялись 8 лет спустя [9].

Исследования, проведенные за последние де-
сятилетия, позволили изучить ряд основных па-
тогенетических механизмов, включая воспаление 
низкой степени активности, активацию иммунной 
системы, изменение кишечной проницаемости, 
нарушение метаболизма солей желчных кислот 
и нарушение взаимодействия кишечника и мозга 
(“gut-brain interaction”). Также были получены 
данные об измененном метаболизме серотонина, 
повышенной плотности энтерохромаффинных кле-
ток собственной пластинки и Т-лимфоцитов, (ауто)
иммунных аберрациях и потере интерстициальных 
клеток Кахаля как ключевого регулятора мотори-
ки желудочно-кишечного тракта [3, 10].

Влияние пандемии COVID-19 на СРК
С конца 2019 года мир столкнулся с быстро 

распространяющейся эпидемией коронавирусной 
болезни (COVID-19), которая позже была клас-
сифицирована Всемирной организацией здравоох-
ранения как пандемия [11]. Основными мерами, 
снижающими распространенность инфекции, были 
признаны соблюдение личной гигиены и физиче-
ское дистанцирование, включающее необходимость 
избегания физического контакта, распоряжений 
оставаться дома и работать из дома, а также отмену 
массовых собраний. Данные меры жесткого контро-
ля повлияли на психологическое здоровье людей, 
приведя к повышению уровня стресса, повышенной 
тревожности и депрессии среди населения [12].

Исследования показывают, что во время пан-
демии чувство страха и беспокойства увеличивает 
уровень тревожности, нервозности и стресса даже 
у здоровых людей и приводит к усилению симпто-
мов у пациентов, имевших ранее психологические 
проблемы [13].

Поэтому ожидаемо, что COVID-19 отразился 
как на течении СРК у пациентов с уже установ-
ленным заболеванием, так и на появлении новых 
случаев функциональных расстройств. Две трети 
пациентов с СРК испытывали выраженный стресс 
в течение первых нескольких месяцев пандемии 
COVID-19. Наиболее частыми причинами стресса 
были страх заражения в семье (84,1 %), за кото-
рым следовали страх заболевания (43,5 %), смерти 
от инфекции COVID-19 (17,2 %), а также страх 
от потери источника доходов (7,9 %). Большинство 
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участников, подвергшихся стрессу, сообщили, 
что стресс привел к усилению симптомов СРК, 
что отразилось на их повседневной активности 
и привело к необходимости изменения стандарт-
ной терапии [14]. Несмотря на сильное влияние 
стресса на симптомы СРК, только 20 % прокон-
сультировались со своими врачами, что, вероятнее 
всего, связано со страхом заразиться при контакте 
с другими пациентами в клинике или затруднени-
ем доступа к врачам из-за ограничительных мер 
по передвижению [15].

В крупном японском опросе, включающем более 
5000 респондентов, исследовали влияние пандемии 
COVID-19 на желудочно-кишечные и психологиче-
ские симптомы. Среди участников опроса были те, 
кто имеет функциональные расстройства (функцио-
нальная диспепсия (8,5 %) и СРК (16,6 %)). По ре-
зультатам опроса во время пандемии COVID-19 лишь 
2,8 % отметили улучшение симптомов. В то же вре-
мя исследователи отметили, что у каждого пятого 
пациента произошло ухудшение течения функцио-
нальных расстройств, а синдром перекреста функци-
ональной диспепсии и СРК оказался наиболее значи-
мым независимым фактором, связанным с усилением 
симптоматики. Авторы подчеркнули важность особо-
го внимания к упомянутой группе пациентов в пост-
ковидный период [16].

Пандемия COVID-19 затронула большинство 
факторов, влияющих на развитие функциональ-
ных расстройств ЖКТ (табл. 1), где наибольшее 
значение, по мнению исследователей, имеют пси-
хосоциальные факторы [17]. Именно дисфункция 
центральной нервной системы (ЦНС) чаще всего 
является основополагающей не только в возникно-
вении, но и в прогрессировании функциональных 
расстройств ЖКТ. Предполагается, что комплекс-
ное воздействие психосоциальных, физиологиче-
ских (повышенная висцеральная чувствительность) 
и средовых факторов нарушает взаимодействие 
ЦНС c периферическим звеном нервной системы, 

которое обеспечивает деятельность органов ЖКТ 
(ось «головной мозг — ЖКТ»).

Одним из проявлений COVID-19 являются 
жалобы со стороны желудочно-кишечного тракта 
(ЖКТ) [18, 19], частота которых колеблется от 3 
до 79 % [19], включающие в себя такие симптомы, 
как анорексия, тошнота, рвота, диарея, боли в жи-
воте, изменения или потеря вкусовой чувствитель-
ности. Гастроинтестинальные симптомы могут объ-
ясняться особенностями взаимодействия вириона 
с клетками организма человека. Показано, что ре-
цептором с доказанным аффинитетом для проник-
новения в клетку SARS-CoV-2 среди прочих явля-
ется ангиотензинпревращающий фермент 2-го типа 
(АПФ2), который в большом количестве экспрес-
сируется в пищеварительном тракте, включая сли-
зистую оболочку ротовой полости и языка, пище-
вода и тонкой кишки, что делает пищеварительный 
тракт потенциальным путем заражения SARS-
CoV-2 [19, 20].

Диарея рассматривается как одно из самых частых 
гастроинтестинальных проявлений при COVID-19. 
Возможны несколько механизмов, ответственных 
за ее развитие. С одной стороны, у пациентов 
с COVID-19 с диареей без воспалительного забо-
левания кишечника (ВЗК) был обнаружен высо-
кий уровень кальпротектина в кале, даже когда 
диарея прекратилась, что позволяет предположить 
вызванный инфекцией воспалительный процесс 
в кишечнике [21]. С другой стороны, есть дан-
ные о нарушении в составе кишечной микробио-
ты с повышением численности условно-патогенных 
микроорганизмов и истощением полезных коммен-
салов. При этом наблюдается обратная корреляция 
между численностью Faecalibacterium prausnitzii 
и тяжестью заболевания. Согласно литературным 
данным F. prausnitzii обладает противовоспали-
тельными свойствами, и относительное снижение 
этих бактерий связано с синдромом раздраженного 
кишечника и ВЗК [22].

Таблица 1. Факторы, влияющие на развитие функциональных расстройств ЖКТ [17, с измене-
ниями]

Факторы ранней жизни Психосоциальные факторы Физиологические факторы

Генетические
Социокультурные

Средовые

Стрессовые ситуации
Личностные черты

Психологический статус
Восприимчивость к стрессам

Преодоление трудностей
Социальная поддержка 

Моторика ЖКТ
Висцеральная 

гиперчувствительность
Иммунная дисфункция
Изменения микробиоты
Алиментарный фактор

Table 1. Conditioning factors in functional gastrointestinal disorders [17, amended]

Early life factors Psychosocial factors Physiological factors

Genetic 
Sociocultural

Environmental 

Stressing
Personality

Psychological status
Stressability

Challenge resistance
Social support 

GI motility
Visceral hypersensitivity

Immune dysfunction
Microbiotic changes 
Alimentary factor 
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Важно, что дисбаланс микробиоты кишечника со-
хранялся даже после выздоровления от COVID-19. 
Данный факт позволяет предположить, что наруше-
ние микробиоты может способствовать сохранению 
дисфункции кишечника и появлению симптомов 
после исчезновения инфекции за счет поддержа-
ния хронического состояния воспаления кишечника 
слабой интенсивности (“low grade inflammation”), 
повышенной проницаемости и мальабсорбции желч-
ных кислот — факторов, у которых ранее уже была 
доказана связь с нарушением моторики кишечника, 
повышенным сенсорным восприятием и возникно-
вением симптомов у пациентов с функциональными 
расстройствами ЖКТ [23].

Нельзя исключать возникновение гастроинте-
стинальных симптомов и на фоне применения пре-
паратов, рекомендуемых для лечения инфекции 
COVID-19, часть из которых обладает побочным 
действием на ЖКТ [24].

Таким образом, учитывая способность SARS-
CoV-2 влиять на желудочно-кишечный тракт, 
приводя к развитию симптомов, и основываясь 
на высокой частоте психологических нарушений 
во время COVID-19, можно предположить, что эта 
комбинация приведет к волне «пост-COVID-19» 
функциональных нарушений ЖКТ.

Продолжительных исследований инфекции че-
ловека SARS-CoV-2 в этом направлении пока нет. 
«Римские критерии IV» устанавливают, что симптомы 
должны присутствовать в течение предыдущих 3 ме-
сяцев с началом за 6 месяцев до установления диагно-
за. Следовательно, период времени с начала пандемии 
еще слишком короткий для масштабной диагностики 
ПИ-СРК после COVID-19 [25], тем не менее врачи, 
и прежде всего терапевты и гастроэнтерологи, долж-
ны знать о возможности развития ПИ-СРК у паци-
ентов, перенесших COVID-19, особенно среди тех, 
у кого были симптомы со стороны ЖКТ (табл. 2).

Препараты висмута в медицине
Одним из возможных подходов в комплексном 

лечении пациентов с диарейным вариантом СРК, 
в том числе его постинфекционной формы, являет-
ся применение препаратов висмута.

Впервые висмут описан в рукописях алхимиков 
XV века, но долгое время считался разновидно-
стью олова, свинца или сурьмы. В XVI–XVII ве-
ках висмут использовали как компонент сплавов, 
а соли применялись в медицине и для изготовле-
ния косметических средств [26].

Значение солей висмута в медицине с течени-
ем времени возрастает. Уже несколько веков на-
зад некоторые соединения висмута применялись 
как обеззараживающее, подсушивающее, вяжущее 
и антисептическое средство, так как, подобно се-
ребру, висмут обладает антимикробными свойства-
ми. Висмут использовался для лечения различных 
заболеваний, включая сифилис, гипертонию, аме-
биазную дизентерию, кожные заболевания и желу-
дочно-кишечные расстройства. Оптимизация при-
менения висмута как антибактериального агента 
связана с разработкой соответствующих форм 
и комплексов (солей), позволяющих эффективно 
осуществлять транспорт данного иона к непосред-
ственному месту действия [27]. На основе галлата, 
тартрата, карбоната, трибромфенолята, субцитрата 
и субсалицилата висмута разработано множество 
лекарств. Сегодня в России гастроэнтерологи наи-
более широко применяют коллоидный субцитрат 
висмута, или, как его еще называют, висмута три-
калия дицитрат (ВТД).

Уникальность данной группы лекарственных 
средств состоит в том, что они сочетают в себе 
свойства цитопротективного, противовоспалитель-
ного и антибактериального препарата.

Антибактериальные эффекты соединений 
висмута
Несмотря на то что механизм действия ВТД 

до конца не определен, в последние годы достиг-
нуты успехи в понимании молекулярных аспектов 
действия препаратов висмута. Антибактериальные 
свойства висмута против патогенов основаны на за-
висящей от концентрации инактивации белков, ко-
торые имеют решающее значение для патогена в це-
лом или для его вирулентности. Взаимодействие 
происходит с белками, богатыми цистеином, пеп-
тидами, включая глутатион, и металлопротеинами, 

Таблица 2. Предполагаемые диагностические критерии ПИ-СРК после COVID-19 (по [25] 
с изменениями)
Table 2. Suggested diagnostic criteria in post-COVID-19 postinfectious IBS (as per [25], amended)

Соответствие «Римским критериям IV» для СРК за последние 3 месяца с появлением симптомов не менее 
чем за 6 месяцев до постановки диагноза, связанного с тем, что:

· предыдущая инфекция COVID-19 подтверждена с помощью ПЦР SARS-CoV-2 в реальном времени, 
проведенной в региональных референсных лабораториях;

· развитие симптомов сразу после разрешения острой инфекции COVID-19

Не должно соответствовать критериям СРК до начала острого заболевания

Compliance with Rome Criteria IV for IBS over past 3 months and symptom onset minimum 6 months prior to 
diagnosis associated with:

· previous COVID-19 confirmed by SARS-CoV-2 real-time PCR at regional reference test centre;
·  symptom onset immediately post-resolution of acute COVID-19

Must not meet IBS criteria before acute illness incident
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где происходит замена каталитических или струк-
турных металлов (чаще всего железа, никеля 
и цинка) [28]. Например, воздействие на H. pylori 
коллоидным субцитратом висмута, которое ак-
тивно применяется для эрадикационной терапии, 
может быть результатом связывания ионов Bi3+ 
с цистеином на входе в активный центр никельсо-
держащего фермента уреазы, что приводит к его 
блокировке [29]. Кроме того, ионы Bi3+ нарушают 
активность F1-АТФазы, катализирующей синтез/
гидролиз АТФ, и активность богатого гистидином 
белка Hpn, который предположительно контроли-
рует гомеостаз никеля в клетках H. pylori [28].

Предполагается, что висмут взаимодействует 
с бактериальными белками, связывающими ионы 
трехвалентного железа, и металлотионеинами, ко-
торые богаты цистеином и участвуют в гомеоста-
зе железа и цинка. Связывание висмута с этими 
белками приводит к замедлению роста патогенных 
бактерий.

При лечении инфекции H. pylori и других ин-
фекционных процессах назначают до 480 мг ВТД 
в день, бóльшая часть которого осаждается в же-
лудке и тонком кишечнике в виде BiOCl и цитра-
та, создавая физический барьер против колониза-
ции патогенными микроорганизмами.

Ряд висмутосодержащих соединений обладает 
противоопухолевыми эффектами благодаря цито-
токсичной и апоптотической активности в отноше-
нии различных раковых клеточных линий [30].

В отдельных исследованиях описывается про-
тивогрибковое и противовирусное действие пре-
паратов висмута, в частности против коронави-
руса SARS-CoV-2 [31]. Заслуживают внимания 
публикации, связанные с применением препаратов 
висмута у пациентов с диагностированной новой 
коронавирусной инфекцией. Так, показателен слу-
чай пациента 85 лет с болезнью Крона в анамнезе 
с 10-дневной диареей и непродуктивным кашлем, 
у которого на фоне назначения солей висмута 
уже через 6 часов после первой дозы отмечалось 
улучшение самочувствия. В течение последующих 
6 дней, когда он принимал препарат висмута в ка-
честве единственного дополнительного лекарства, 
у него стабильно улучшалось самочувствие, вер-
нулся аппетит, а диарея и кашель уменьшились 
на 80 %. Авторы работы связали улучшение само-
чувствия пациента с приемом солей висмута [32].

Применение препаратов висмута при диарее
Для профилактики и лечения различных 

по этиологии заболеваний, сопровождающихся 
диареей, в последнее время широко обсуждается 
применение препаратов, содержащих висмут. Так, 
терапевтическая активность соединений висмута 
была продемонстрирована в лечении диареи путе-
шественников у пациентов с легкими симптомами 
[33]. Обзорная статья, в которой проанализиро-
вано четыре различных исследования с участи-
ем 2500 пациентов, показала, что субсалицилат 

висмута значительно превосходит плацебо в лече-
нии диареи путешественников. В том числе пре-
парат снизил частоту стула и время до облегчения 
симптомов по сравнению с плацебо [34].

Соединения висмута могут применяться не толь-
ко для лечения, но и для предотвращения развития 
диареи путешественников. Последний метаанализ 
(2020 г.), включающий 14 клинических исследо-
ваний, показал, что прием субсалицилата висмута 
в течение 21 дня в 3,5 раза снижает шансы заболе-
вания по сравнению с плацебо (95 % ДИ 2,1–5,9; 
p < 0,001) [35].

Противодиарейные эффекты солей висмута 
наиболее вероятно обусловлены [36]:

·  снижением образования простагландинов, ко-
торые индуцируют воспаление и гипермоторику, 
за счет ингибирования висмутом циклооксигеназы;

· стимуляцией реабсорбции жидкости, натрия 
и хлоридов, что помогает уменьшить потерю жид-
кости;

· подавлением кишечной секреции.
Существующие данные подтверждают противо-

микробные свойства соединений висмута в отноше-
нии широкого спектра патогенов, вызывающих ди-
арею, в том числе по отношению к Clostridioides 
difficile, кишечной палочке с гемолитической ак-
тивностью, сальмонелле, шигелле, холерному ви-
бриону, кампиллобактеру, иерсиниям, клостриди-
ям, клебсиеллам, ротавирусам [37].

Анализ литературы, опубликованной с 1980 
по 2019 год в PubMed (включая Medline) и Embase, 
по применению препаратов висмута при диарее по-
казал, что висмут потенциально полезен для об-
легчения диареи в различных ситуациях, включая 
не только диарею путешественников, но и микро-
скопический колит, желудочно-кишечные ин-
фекции, СРК, рак и последствия химиотерапии. 
Он также имеет большой потенциал для назначе-
ния пациентам, которым оказывается паллиатив-
ная помощь, из-за минимальных побочных эффек-
тов [38].

В исследовании М.Ф. Осипенко и соавт. оцен-
ка эффективности монотерапии различных доз 
ВТД для лечения острого диарейного синдрома 
показала, что среди пациентов, получавших пре-
парат висмута, количество удовлетворенных паци-
ентов составило 92,1  %. Антидиарейный эффект 
соли висмута при остром процессе был сопоставим 
с эффектом диоктаэдрического смектита и ока-
зался дозозависимым, когда сроки купирования 
диареи уменьшались при увеличении дозы препа-
рата. Эффект висмута обусловлен способностью 
адсорбировать токсины бактерий, некоторые дру-
гие соединения, а также предупреждать их адге-
зию на интестинальной слизистой оболочки. Соли 
висмута делают консистенцию стула более густой 
и уменьшают частоту дефекаций [39].

Помимо купирования острого диарейного син-
дрома, препараты висмута применяются для ле-
чения хронических форм, прежде всего синдрома 
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раздраженного кишечника, в том числе его постин-
фекционной формы.

Клиническая эффективность ВТД при лечении 
больных СРК с преобладанием диареи, назнача-
емого в течение трех последовательных недель 
внутрь в качестве монотерапии по 1 таблетке 3 раза 
в день за 30 минут до еды и 1 таблетку на ночь, до-
казана в отечественном исследовании. Применение 
препарата оказало положительное влияние на кли-
ническую картину заболевания у пациентов с СРК 
с преобладанием диареи, за счет чего была достиг-
нута положительная психоэмоциональная дина-
мика, которая проявлялась уменьшением степени 
выраженности ситуационной и личностной тревож-
ности [40].

Прием ВТД в течение 3 недель при ПИ-СРК 
приводит не только к купированию диареи, 
но и к улучшению микробного профиля в основ-
ном за счет снижения концентрации условно-па-
тогенных микроорганизмов и вторичного роста 
нормальной микрофлоры. Несмотря на широ-
кий антибактериальный спектр активности ВТД 
и возможности его назначения в качестве кишеч-
ного антисептика, в отличие от антибиотиков ВТД 
не подавляет рост нормальной флоры в различных 
отделах кишечника. При этом эффект ВТД сохра-
няется в течение не менее трех месяцев после за-
вершения терапии [41].

Сложность курации пациентов с СРК заключа-
ется в том, что в каждом конкретном случае со-
четание причинных факторов и механизмов раз-
вития болезни индивидуально и монотерапия 
не всегда приводит к значимому и стойкому эф-
фекту. В этой ситуации комбинация нескольких 
препаратов у одного пациента может являться бо-
лее предпочтительным подходом в лечении. К при-
меру, использование у таких больных комбинации 
ВТД (по 120 мг 3 раза в сутки) и метеоспазмила 
(по 1 капсуле 3 раза в сутки) привело к 90%-ному 
клиническому эффекту [42].

Одним из самых субъективно тягостных 
и распространенных симптомов, сопровождающих 
до 97 % функциональных заболеваний ЖКТ, яв-
ляется вздутие. Этот симптом практически всегда 
вызывает психологический дискомфорт, чувство 
стыда и вины, негативно сказывается на психи-
ческом статусе, приводя к беспокойству, тревоге, 
депрессии, фобическим настроениям, нарушению 
обычного образа жизни человека. В серии случа-
ев было показано, что терапия ВТД 120 мг дваж-
ды в день совместно с месалазином, применяемым 
по 2 г в сутки в течение 6 месяцев, привела к зна-
чительному улучшению вздутия у 85 % пациентов 
[43]. Авторы пришли к выводу, что именно прод-
ление лечения до шести месяцев может быть клю-
чевым фактором для достижения лучших клиниче-
ских результатов.

Несмотря на то что гладкомышечный спазм 
служит одной из основных составляющих аб-
доминальной боли при СРК, часть пациентов 

не отвечает на терапию миотропными спазмоли-
тиками. В плацебоконтролируемом клиническом 
исследовании иранских коллег было продемон-
стрировано, что добавление низких доз субцитрата 
висмута (120 мг 2 раза в день) к мебеверину в тече-
ние 4 недель привело к достоверному уменьшению 
симптомов боли по сравнению с группой плацебо 
и может применяться как стандартный подход [44].

Цитопротективные эффекты соединений 
висмута
Цитопротективные свойства препаратов висмута 

также связаны с их способностью взаимодейство-
вать со слизистой оболочкой желудка и образовы-
вать на ее поверхности висмут-гликопротеиновые 
комплексы. Попадая в желудок и распределяясь 
по слизистой оболочке, висмут образует комплек-
сы больших размеров в местах повреждения благо-
даря наличию именно здесь большого количества 
белков, богатых цистеином и гистидином. При рН  
<5 образуются полимерные преципитаты оксих-
лорида и цитрата висмута, образуется некое подо-
бие пленки, идентичной слою пристеночной сли-
зи, устойчивой к воздействию соляной кислоты. 
Тем самым укрепляется защитный слизистый ба-
рьер и улучшаются условия для регенераторных 
процессов в зоне повреждения. Образование «за-
щитной пленки» происходит одновременно с по-
вышенной продукцией простагландинов и HCO3

–, 
обеспечивающих усиленное кровоснабжение в зоне 
повреждения, и активацией факторов, регулирую-
щих клеточное обновление (ЕGF, TGF) [45].

Дополнительное защитное действие препаратов 
висмута на слизистую оболочку связано с его спо-
собностью повышать продукцию простагландинов, 
подавлять активность пепсина и рН-зависимо свя-
зывать желчные кислоты [46].

Противовоспалительный эффект соединений 
висмута
В дополнение к упомянутым свойствам висмут 

обладает противовоспалительной активностью, 
которая заключается не только в способности об-
разовывать на поверхности слизистой оболочки 
защитные пленки и стимулировать продукцию 
простагландинов, но и в подавлении синтеза цито-
кинов. Опубликована серия работ, в которых про-
демонстрирована роль висмута в ингибировании 
активности индуцируемой синтазы оксида азота 
в эпителиальных клетках кишечника и индукции 
гемоксигеназы-1, обуславливавшая клиническую 
эффективность применения солей висмута у боль-
ных с воспалительными заболеваниями кишечника 
и СРК [47].

Двойное слепое, рандомизированное сравни-
тельное исследование показало эквивалентный те-
рапевтический эффект при лечении левостороннего 
язвенного колита клизмами с висмутом по сравне-
нию с клизмами 5-аминосалициловой кислоты [48]. 
А несколько исследований сообщили о 60%-ной 
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эффективности лечения висмутом в клизмах 
при резистентном к обычной терапии язвенном ко-
лите с поражением дистальных отделов [49].

Пероральный висмут оказался эффективен 
при микроскопическом колите: разрешение диареи 
было достигнуто в 92 % случаев за 8 недель при-
менения препарата, а при последующем наблюде-
нии в течение 7–28 месяцев 75 % больных терапия 
не понадобилась. Авторы отметили отсутствие по-
бочных эффектов терапии [50].

Побочные эффекты препаратов висмута
Большинство соединений висмута нетоксич-

ны, поскольку при попадании в пищеварительный 
тракт подвергаются гидролизу с образованием 
малорастворимых продуктов, не всасывающих-
ся через стенки желудочно-кишечного тракта. 
Биодоступность у ВТД составляет 0,2–0,5 % от вве-
денной дозы [51].

Несмотря на то, что висмут относится к кате-
гории тяжелых металлов, он является умеренно 
токсичным элементом. По индексу безопасности 
относится к III классу  —  малотоксичным, мало-
опасным препаратам. Некоторые источники даже 
называют висмут «самым безобидным» тяжелым 
металлом [26].

Средняя концентрация висмута в крови по-
сле курсового лечения не превышает 3–58 мкг/л. 
Резорбированный висмут выделяется с мочой. 
Длительный прием препаратов висмута в больших 
дозах может вызвать симптомы «висмутовой» энце-
фалопатии (особенно у больных с нарушением функ-
ции почек) [27]. На основании анализа 945 клиниче-
ских случаев было доказано, что побочные эффекты 
возникают лишь при применении очень высоких доз 
препаратов (до 20 г/сут) на протяжении длительно-
го (2–20 лет и более) времени [52].

Чрезмерное потребление солей висмута в те-
чение долгого времени может привести к потем-
нению языка и зубов, усталости, изменениям на-
строения и ухудшению психического статуса [28]. 
Очень редко они могут вызвать запоры, а также 
взаимодействовать с теофиллином и дигоксином. 
Важно отметить, что все сообщенные токсические 
эффекты висмута были обнаружены после передо-
зировки соединениями висмута in vivo или исполь-
зования очень высоких концентраций in vitro [28]. 
Наиболее часто встречающимся побочным эффек-
том является потемнение стула за счет образова-
ния сульфида висмута. Это явление не оказывает 
вредного воздействия на здоровье и имеет 
временный характер  — оно полностью обратимо 
и исчезает после прекращения лечения.

Заключение
Применение препаратов висмута является одним 

из подходов в лечении и профилактике пациентов 
с диарейным вариантом СРК. Висмут потенциаль-
но полезен для облегчения диареи в различных 
ситуациях, включая не только СРК, но и диарею 
путешественников, микроскопический колит, же-
лудочно-кишечные инфекции, рак и последствия 
химиотерапии. Помимо купирования диареи, ВТД 
приводит к улучшению микробного профиля в ос-
новном за счет снижения концентрации условно-
патогенных микроорганизмов и вторичного роста 
нормальной микрофлоры. При этом эффект вис-
мута сохраняется в течение не менее трех месяцев 
после завершения терапии.

Кроме монотерапии также целесообразно ис-
пользовать комбинацию нескольких препаратов, 
что может стать более предпочтительным подходом 
в лечении.

Например:
· комбинация ВТД (120 мг 2 раза в день) с ме-

беверином в течение 4 недель привела к достовер-
ному уменьшению симптомов боли [44];

· комбинация ВТД (120 мг 3 раза в сутки) и ме-
теоспазмила (по 1 капсуле 3 раза в сутки) привела 
к 90%-му клиническому эффекту [42];

· комбинация ВТД (120 мг 2 раза в сутки) со-
вместно с месалазином (по 2 г в сутки) в течение 
6 месяцев привела к значительному улучшению те-
рапии функциональных заболеваний ЖКТ, сопро-
вождающихся вздутием [43].

При выборе препарата следует принять во вни-
мание, что отличия в технологии производства, 
структурных и физико-химических свойствах раз-
личных препаратов висмута могут оказывать су-
щественное воздействие на реализацию указанных 
эффектов. В настоящее время в нашей стране за-
регистрировано десять препаратов висмута трика-
лия дицитрата, в том числе препарат Улькавис® 
(КRКА).

Сравнительный анализ препарата Улькавис® 
и оригинального препарата, проведенный в сер-
тифицированном по европейским стандартам на-
учно-исследовательском центре в г. Ново-Место 
(Словения), показал фармацевтическую эквива-
лентность, схожие структурные и физико-химиче-
ские свойства двух таблетированных форм висмута 
трикалия дицитрата [53]. Продемонстрированная 
в клинических исследованиях терапевтическая 
эффективность препарата Улькавис® является за-
логом терапевтической эквивалентности данного 
воспроизведенного лекарственного средства [53].
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Diagnosing MALT Gastric Lymphoma in Gastroenterologist’s Practice,  
a Clinical Observation
Elmira Ya. Selezneva, Natalya A. Shcherbakova*, Yuliya V. Embutnieks, Elena V. Bystrovskaya, Sergey G. Khomeriki
Loginov Moscow Clinical Scientific Centre, Moscow, Russian Federation

Цель: представить клиническое наблюдение, демонстрирующее сложность диагностики MALT-лимфомы 
желудка в форме инфильтративно-язвенного поражения.
Основные положения. Пациент 60 лет госпитализирован в Московский клинический научно-практический 
центр им. А.С. Логинова с болью в эпигастральной области и снижением массы тела на 18 кг за последние 
4 месяца. В анамнезе — неоднократные амбулаторные эндоскопические исследования, выявившие язвенное, 
а в последующем инфильтративно-язвенное поражение желудка, причина которого не была установлена. Ком-
плексное обследование (эзофагогастроскопия (ЭГДС), эндосонография (эндо-УЗИ), мультиспиральная ком-
пьютерная томография (МСКТ), морфологическое и иммуногистохимическое исследование (ИГХ)) позволило 
установить диагноз MALT-лимфомы желудка с поражением парагастральных и внутрибрюшных лимфатиче-
ских узлов по Лугано IIE. На первом этапе лечения проведена эрадикационная терапия 1-й линии (рабепразол 
20 мг × 2 раза в день, амоксициллин 1000 мг × 2 раза в день, кларитромицин 500 мг × 2 раза в день, висмута 
трикалия дицитрат 240 мг × 2 раза в день — в течение 14 дней). Учитывая распространенность и стадию про-
цесса, гематологом рекомендовано проведение 6 курсов полихимиотерапии (ПХТ) по схеме RCHOP.
Заключение. Представленное наблюдение демонстрирует, что для дифференциального диагноза язвен-
ных и инфильтративно-язвенных поражений желудка решающую роль имеет эндоскопическое исследование 
с прицельной биопсией с последующим морфологическим, ИГХ исследованиями, EUS (с целью оценки глу-
бины инвазии), МСКТ (для определения распространенности процесса).
Ключевые слова: MALT-лимфома желудка, H. pylori, эрадикационная терапия
Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии конфликтов интересов.

Aim. A clinical case description to highlight challenges in diagnosing MALT lymphoma presented in infiltrative ulcer-
ative lesions. 
Key points. A 60-yo patient was admitted to the Loginov Moscow Clinical Scientific Centre with epigastric pain and 
an 18 kg weight loss over past 4 months. A history of repeated outpatient endoscopic examinations revealing subse-
quently ulcerative and infiltrative ulcerative gastric lesions of unestablished origin. A complex examination combin-
ing oesophagogastroduodenoscopy (OGDS), endosonography (EUS), multislice computed tomography (MSCT), 
morphological and immunohistochemical (IHC) assays elicited the MALT gastric lymphoma IIE stage involving para-
gastric and intraperitoneal lymph nodes. The first treatment stage included line-1 eradication therapy, rabeprazole 
20 mg x 2 times a day, amoxicillin 1000 mg x 2 times a day, clarithromycin 500 mg x 2 times a day, bismuth tripotas-
sium dicitrate 240 mg x 2 times a day — for 14 days. Accounting for the process prevalence and stage, six courses of 
R-CHOP polychemotherapy (PCT) were ordered by haematologist.
Conclusion. This observation demonstrates a targeted-biopsy endoscopic examination followed by morphological, 
IHC, EUS (for invasion depth) and MSCT (for process advancement) assays to be decisive in differential diagnosis of 
ulcerative and infiltrative ulcerative gastric lesions.
Keywords: MALT gastric lymphoma, H. pylori, eradication therapy
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Введение
MALT-лимфома желудка впервые была описана 

в 1983 году британскими морфологами P. Isaacson 
и D. Wright. MALT-лимфома поражает желу-
дочно-кишечный тракт в 50 %, преимущественно 
желудок (50–70 %), и встречается в 4 % от всех 
первичных опухолей [1]. По распространенности 
МALT-лимфома составляет ~7,5 % неходжкинских 
лимфом. В мире распространенность заболевания 
оценивается в 1–1,5 случая на 100 000 населения, 
средний возраст больных составляет 50–60 лет, со-
отношение мужчин и женщин 1,2:2 [2].

Патогенетический механизм MALT-лимфомы 
желудка до конца не изучен [3]. Доказано, 
что MALT-лимфома желудка практически всег-
да развивается на фоне хронического H.  pylori-
ассоциированного гастрита [4]. По данным 
S. Nakamura и соавт., примерно 90 % пациентов 
с MALT-лимфомой желудка инфицированы H. py-
lori [5]. Это подразумевает, что приблизительно 
10 % MALT-лимфом желудка возникают независи-
мо от инфекции H. pylori [6].

H. pylori стимулирует активацию T-лимфоцитов 
и макрофагов, цитокины которых приводят к про-
лиферации B-лимфоцитов и способствуют раз-
витию лимфоидных фолликулов, агрегатов лим-
фоцитов в толще слизистой оболочки желудка. 
В дальнейшем это сопровождается формированием 
организованной лимфоидной ткани в слизистой 
оболочке желудка (СОЖ). Очевидно, что не у всех 
пациентов с гиперплазией лимфоидной ткани веро-
ятно развитие MALT-лимфомы желудка.

Известно, что развитие MALT-лимфомы же-
лудка обусловлено генетическим факторами 
и степенью вирулентности H.  pylori. Описано 
развитие аденокарциномы желудка в течение по-
следующих 2–17 лет после проведенного лечения 
MALT-лимфомы, ассоциированной с H.  pylori. 
Связывающим звеном патогенеза MALT-лимфом, 
как и рака желудка, является нарушение соотно-
шения между митотической активностью и апоп-
тозом генетически измененных клеток, индуциро-
ванное персистенцией H. pylori. В MALT-лимфоме 
описано наличие клеток нейроэндокринного про-
исхождения. Данные клетки иммунопозитивны 
к хромогранину А и способны выделять цитоке-
ратин, что свидетельствует об участии диффуз-
ной эндокринной системы в формировании 
не только хронического атрофического гастрита, 
но и MALT-лимфомы [6]. Атрофический мульти-
фокальный гастрит ассоциируется с гиперплази-
ей лимфоидной ткани в СОЖ, которая служит 
фоном для возникновения MALT-лимфомы же-
лудка и является предиктором развития MALT-
лимфомы.

В диагностике неходжкинских лимфом желудка 
обязательным и рутинным методом по-прежнему 
остается ЭГДС с проведением биопсии при обнару-
жении язвенных, инфильтративных и полипозных 
образований. Определены эндоскопические крите-
рии лимфом желудка, такие как мультицентрич-
ность поражения, полиморфизм эндоскопической 
картины, сохранение перистальтики стенок же-
лудка на фоне их выраженного инфильтративно-
го поражения. Для улучшения морфологической 
верификации диагноза, учитывая особенности 
роста и распространения лимфом желудка пре-
имущественно в субэпителиальном слое, необхо-
димо применение расширенных методов взятия 
материала, а именно — множественная щипцовая 
биопсия или эндоскопическая резекция слизисто-
го и подслизистого слоев. Эффективность данных 
методов составляет 100 %, тогда как использование 
стандартных методов щипцовой биопсии позволя-
ет установить диагноз неходжкинских лимфом же-
лудка в 72,3 % [7].

В настоящее время не вызывает сомнений не-
обходимость проведения эндо-УЗИ, позволяющей 
определить границы, объем опухолевой инфиль-
трации стенки желудка и вовлеченность в про-
цесс перигастральных лимфатических узлов [7, 8]. 
Критериями диагностики неходжкинских лимфом 
желудка служат преимущественное распростране-
ние опухоли из глубоких слоев слизистой оболочки 
по подслизистому слою стенки желудка, сохранение 
дифференциации слоев стенки желудка при муль-
тицентричном поражении. Целесообразность ис-
пользования эндо-УЗИ в качестве дополнитель-
ного уточняющего метода в диагностике лимфом 
желудка определяют высокая чувствительность — 
97,8 % и специфичность — 69,2 % [7].

Для оценки состояния стенки желудка, оцен-
ки системности опухолевого процесса, а также 
уточнения прорастания опухолевого инфильтрата 
в смежные структуры требуется проведение МСКТ 
шеи, органов брюшной полости, грудной клетки 
и малого таза [9].

При световой микроскопии биоптатов СОЖ 
для MALT-лимфомы характерны такие морфо-
логические признаки, как плотный лимфоидный 
инфильтрат в собственной пластинке слизистой 
оболочки, образование фолликулоподобных ско-
плений лимфоцитов с герминативными центрами, 
рассеянные трансформированные бласты в ин-
фильтрате [10]. Окончательный диагноз устанав-
ливается на основании ИГХ исследования био-
птата. Диагностика H.  pylori проводится одним 
из референтных методов [11].

Согласно Клиническим рекомендациям 
«Лимфома маргинальной зоны» 2020 г. [Clinical 
guidelines “Marginal zone lymphoma” 2020] 
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желательно дополнительное исследование трансло-
кации t (11;18), которая может быть обнаружена 
у 1/3 больных MALT-лимфомой, методом флу-
оресцентной гибридизации in situ. Наличие этой 
транслокации позволяет выявить пациентов с рези-
стентностью к антибактериальной терапии [9, 12].

В настоящее время, стадирование лимфом же-
лудка осуществляется с помощью системы Анн-
Арбор в модификации Lugano: предложенные 
классификации основаны на определении распро-
странения первичной опухоли и глубины инфиль-
трации и служат для определения терапевтической 
тактики [13].

Определение тактики лечения MALT-лимфом 
зависит от стадии заболевания, то есть распро-
страненности процесса. У пациентов с локали-
зованной формой MALT-лимфомы первой ли-
нией лекарственной терапии служит эрадикация 
H. рylori по стандартным схемам, за исключени-
ем пациентов с транслокацией t(11;18) [14, 15]. 
После проведения эрадикационной терапии 1-й 
линии рекомендуется в сроки до 3 месяцев от на-
чала лечения выполнить ЭГДС с использованием 
морфологического метода определения H.  pylori 
[9, 15]. При условии морфологической регрессии 
MALT-лимфомы и успешной эрадикации H. pylori 
необходимо динамическое наблюдение через 6 ме-
сяцев от начала терапии, а в дальнейшем два раза 
в год. Пациентам, не ответившим на эрадикаци-
онную терапию 1-й линии, требуется проведение 
эрадикации H. pylori с использованием схем 2-й 
линии. Неэффективность применения 2-й линии 
эрадикационной терапии указывает на необходи-
мость применения посева H. pylori на чувствитель-
ность к антибиотикам. Для пациентов с резистент-
ностью к антихеликобактерной терапии методом 
выбора является лучевая терапия [15]. Проведение 
полихимиотерапии (ПХТ) показано пациентам 
с MALT-лимфомами, которые не ответили на эра-
дикационную и лучевую терапию, а также при дис-
семинированной стадии заболевания (режимы, 
рекомендованные при фолликулярной лимфоме 
1–2-го цитологического типа) [16].

Клиническое наблюдение
Больной Э., 60 лет, проживающий в г. Тюмени, 

поступил в МКНЦ им. А.С. Логинова в августе 
2019 г. При поступлении предъявлял жалобы 
на боль в эпигастральной области без четкой связи 
c приемом пищи, изжогу, тошноту, отрыжку, сни-
жение аппетита и массы тела на 18 кг за последние 
4 месяца, слабость.

Из анамнеза известно, что в 2018 г. впервые 
отметил появление боли в эпигастральной области, 
изжоги, отрыжки, тошноты. При ЭГДС по месту 
жительства — выявлен язвенный дефект в обла-
сти угла желудка по малой кривизне размерами 
15–18 мм в диаметре, с глубоким дном, выполнен-
ным фибрином и грануляциями. Края язвы в виде 

грануляционного вала с выраженным периульце-
розным отеком СОЖ. Быстрый уреазный тест: 
Н. pylori положительный. Амбулаторно проведена 
терапия ингибиторами протонной помпы, эрадика-
ционная терапия не проводилась. При контроль-
ной ЭГДС наблюдалась положительная динамика 
в виде рубцевания язвенного дефекта. Биопсия 
из краев язвенного дефекта не проведена 
как при первичном эндоскопическом обследовании, 
так и при контрольном. В дальнейшем чувствовал 
себя удовлетворительно, однако в мае 2019 г. воз-
обновились боли в эпигастральной области, в связи 
с чем проходил обследование в городской клиниче-
ской больнице г. Москвы. При ЭГДС — в области 
угла желудка инфильтративные изменения СОЖ 
диаметром 4,0×4,5 см с изъязвлениями размерами 
0,5–0,6 см, покрытые фибрином. Отмечается кон-
вергенция складок по направлению к области ин-
фильтрации, выполнена множественная щипцовая 
биопсия. По результатам морфологического иссле-
дования  — опухолевого компонента в препарате 
не представлено, картина подострого неспецифи-
ческого атрофического гастрита, гистологическое 
исследование для определения Н. pylori не про-
ведено.

При МСКТ органов брюшной полости с кон-
трастированием выявлены циркулярное утолщение 
стенки желудка в антральном и пилорическом от-
делах, лимфаденопатия (в парагастральной клет-
чатке по малой кривизне два лимфоузла размерами 
до 23×17 и 18×13 мм, внутрибрюшные лимфоуз-
лы). Высказано предположение о раке с метаста-
зированием в парагастральные и внутрибрюшные 
лимфоузлы.

Для уточнения диагноза пациент госпитали-
зирован в дневной стационар МКНЦ им. А.С. 
Логинова.

При поступлении состояние пациента удовлет-
ворительное. Телосложение нормостеническое. 
Рост — 165 см, вес — 58 кг. Индекс массы тела — 
21,3 кг/м2.

Кожные покровы обычной окраски, чистые. 
Склеры обычной окраски. Периферических отеков 
нет. Периферические лимфоузлы не пальпируются. 
В легких дыхание везикулярное, хрипов нет. Тоны 
сердца приглушены, ритм правильный. ЧСС  = 
68  ударов в мин. АД = 130/80 мм рт. ст. Язык 
влажный, обложен белым налетом. Живот обычной 
формы, участвует в акте дыхания. При пальпации 
безболезненный во всех отделах. Печень не уве-
личена. Размеры по Курлову 9×8×7 см. Селезенка 
пальпируется (размеры 11×5×15 см). Симптом по-
колачивания в поясничной области отрицателен 
с двух сторон.

Данные клинико-лабораторных исследований 
в пределах референсных значений. Отмечается по-
вышение уровня СА 19-9 до 83,5 Ед/л (при норме 
от 0 до 34 Ед/мл).

По результатам ЭГДС (рис. 1): в нижней тре-
ти тела желудка по малой кривизне определяется 
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конвергенция складок с наличием поверхностных 
линейных изъязвлений, покрытых фибрином. 
В проекции угла желудка «обрыв» складок, сли-
зистая плотная, ригидная при инструментальной 
пальпации. Взята множественная щипцовая био
псия пораженных участков слизистой оболочки. 
Просвет на уровне угла желудка деформирован, 
циркулярно сужен до 3–4 см. Перистальтика в дан-
ной области не прослеживается. В препилорическом 
отделе желудка слизистая гиперемирована, склад-
ки эластичные. Заключение: Эндоскопическая 
картина инфильтративного поражения желудка 
(лимфома?, диффузно-инфильтративный тип рака 
желудка?). С целью оценки глубины инвазии ре-
комендовано выполнить EUS.

По данным эндо-УЗИ (рис. 2) стенка верхней 
и средней трети тела и препилорического отдела 
желудка структурная, пятислойная, дифференциа-
ция слоев не нарушена. В проекции угла и нижней 
трети тела желудка по малой кривизне определяет-
ся утолщение стенки желудка до 9–10 мм преиму-
щественно за счет деформированного мышечного 
и подслизистого слоев. Внутренний контур стенки 
неровный (рубец), наружный — четкий, ровный. 
Заключение: сонографические признаки локально-
го утолщения и деформации мышечного и подсли-
зистого слоев нижней трети тела желудка с перехо-
дом на угол желудка, дифференциальный диагноз 
между рубцовыми постъязвенными изменениями 
стенки и инфильтративным процессом.

При трансабдоминальном ультразвуковом 
сканировании  — диффузные изменения печени. 
Липоматоз желчного пузыря. Диффузные измене-
ния поджелудочной железы. Незначительное уве-
личение селезенки (S = 60 кв. см). При УЗИ пери-
ферических лимфатических узлов эхо-признаков 
лимфоаденопатии не выявлено.

Для оценки распространенности патологиче-
ского процесса, учитывая данные ЭГДС и эндо-
УЗИ, была проведена МСКТ органов брюшной 
полости и органов грудной клетки с внутривенным 
контрастированием (рис. 3а, б). При МСКТ: от-
мечается неравномерное циркулярное утолщение 
стенки желудка до 11 мм в антральном и пилори-
ческом отделах с распространением на привратник 
с признаками накопления контрастного препара-
та. Парагастральная клетчатка инфильтрирована 
на уровне образования. Визуализируются изме-
ненные лимфоузлы: в малом сальнике и по ходу 
левой желудочной артерии до 12 мм, вдоль об-
щей печеночной артерии  — до 7 мм, инфрапи-
лорические  — до 10 мм, вдоль правой желу-
дочно-сальниковой артерии  — до 5 мм. Печень 
не увеличена, размерами 203×108×175 мм, форма 
и положение не изменены. Селезенка увеличена 
до 112×47×154 мм, структура ее однородна, кон-
туры ровные четкие, плотность 43 ед Н, пара-
метры контрастирования обычные. Заключение: 
МСКТ-картина опухоли выходного отдела желуд-
ка (Cr тип IV по Bormann) с распространением 

на парагастральную клетчатку, со вторичной ре-
гионарной лимфаденопатией. Спленомегалия. 
Свежих очаговых и инфильтративных изменений 
в паренхиме легких не выявлено.

По результатам морфологического исследова-
ния (рис. 4)  — хронический гастрит умеренной 
степени активности, Н. pylori (++) с очаговой ги-
перплазией, наличием эпителизирующихся эрозий.

Выполнено ИГХ-исследование (рис. 5–7). 
При окраске толуидиновым синим выявлено об-
семенение H. pуlori. Гиперплазия и участки дис-
трофии, десквамации клеток поверхностного 
эпителия. Собственная пластинка с умеренно вы-
раженной инфильтрацией лимфоцитами и лим-
фоэпителиальными ШИК-негативными комплек-
сами, состоящими из мелких и средних клеток 
с гиперхромными ядрами, скудной базофильной 

Рис. 1. Инфильтративное поражение слизистой обо-
лочки угла желудка
Fig. 1 Infiltrative mucosal lesion of gastric angle 

Рис. 2. EUS картина стенки желудка (утолщенные 
и деформированные слизистый (синяя стрелка), под-
слизистый (желтая стрелка) и мышечные (красная 
стрелка) слои)
Fig. 2. Gastric wall EUS. Thickened and deformed 
mucosa (blue arrow), submucosa (yellow arrow) and 
muscular layer (red arrow)
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цитоплазмой, не содержащие светлые центры 
размножения. Инфильтрат окружен реактивным 
микроокружением с преобладанием плазмоцитов. 
При изучении ИГХ-микропрепаратов опухоли же-
лудка с использованием антител к CD3, CD10, 
CD20, Bcl2, CKPan и Ki-67 в клетках опухоли 
определяется экспрессия CD20+ и Bcl2+. Реакция 
опухолевых клеток с CD10–, CKPan– (выявляет-
ся в эпителиоцитах — внутренний положительный 

контроль) отрицательная. Т-клетки CD3+ пози-
тивные, расположены дискретно, в виде нечет-
ко очерченных плотных скоплений. Индекс про-
лиферативной активности Ki-67 составляет 1  %. 
Заключение: Морфологическая картина с учетом 
иммунофенотипа опухоли желудка соответствует 
MALT-лимфоме.

На основании проведенного обследования был 
сформулирован диагноз: MALT-лимфома желудка 

Рис. 4. Микрофотография СОЖ (окраска гемато
ксилином и эозином, ×100)
Fig. 4. Gastric mucosa, microphotograph, haematoxy-
lin-eosin, ×100

Рис. 5. ИГХ-микропрепарат опухоли желудка с ис-
пользованием антител CD20 (×100)
Fig. 5. Gastric tumour, CD20 IHC assay microphoto-
graph, ×100

Рис. 3. МСКТ органов брюшной полости с контрастным усилением: а — фронтальная плоскость. Цирку-
лярное утолщение стенки желудка в антральном и пилорическом отделах желудка с распространением на 
привратник; б — сагиттальная плоскость
Fig. 3. Abdominal contrast-enhanced MSCT. а —frontal plane. Gastric wall circular thickening in antral and 
pyloric portions advancing to pylorus; б— abdominal contrast-enhanced MSCT. Sagittal plane

a б
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с поражением парагастральных и внутрибрюшных 
лимфатических узлов по Лугано IIE.

В качестве первого этапа лечения пациенту 
была проведена эрадикационная терапия (ра-
бепразол 20 мг × 2 раза в день, амоксициллин 
1000 мг × 2 раза в день, кларитромицин 500 мг × 
2 раза в день, висмута трикалия дицитрат 240 мг × 
2 раза в день — в течение 14 дней). Учитывая рас-
пространенность и стадию процесса, гематологом 
рекомендовано проведение 6 курсов программной 
химиотерапии по схеме RCHOP.

При контрольной ЭГДС (через 3 меся-
ца от начала терапии)  — рефлюкс-эзофагит. 
Эндоскопическая картина инфильтративного по-
ражения желудка, морфологически верифициро-
ванного как лимфома. Положительная динамика 
в виде уменьшения размеров опухолевого пора-
жения, подслизистой инфильтрации, уменьшения 
калибра складок. Рубцовая деформация желудка. 
Поверхностный гастрит. Взята биопсия. При ги-
стологическом исследовании  — хронический га-
стрит умеренной степени активности, Н. pylori  — 
отрицательный.

С целью оценки эффективности проводимой 
химиотерапии по схеме RCHOP онкогематологом 
рекомендована контрольная МСКТ ОБП (через 
6 месяцев от начала лечения), по заключению ко-
торой при сравнении с предыдущим протоколом — 
утолщения стенок желудка не выявлено, отмечает-
ся уменьшение размеров пораженных лимфоузлов, 
новых образований в печени не выявлено.

Рекомендовано: наблюдение больного, кон-
троль ЭГДС 1 раз в 6 месяцев, ПЭТ КТ 1 раз 
в 6 месяцев.

Обсуждение
Впервые язвенный дефект при гастроскопии 

у пациента был выявлен в 2018 г., быстрый уре-
азный тест диагностировал наличие Н. pylori, 
однако биопсия из краев язвенного дефекта 
не проводилась как при первичном обследова-
нии, так и при контрольном. При диагностике 
MALT-лимфомы необходимо учитывать, что на-
блюдаемые при данном заболевании эндоскопи-
ческие изменения СОЖ схожи с воспалительны-
ми изменениями, характерными для целого ряда 
заболеваний верхних отделов ЖКТ, проявляю-
щихся эрозивно-язвенными дефектами. Согласно 
клиническим рекомендациям РГА по диагностике 
и лечению язвенной болезни у взрослых 2020 г., 
при локализации язвенного дефекта в желудке 
рекомендуется проводить множественную щип-
цовую биопсию из краев язвенного дефекта с по-
следующим патоморфологическим исследовани-
ем, что позволяет исключить злокачественный 
характер поражения [17]. Пренебрежение зна-
чимостью данных рекомендаций могло повлиять 
на своевременную установку правильного диа-
гноза. Кроме того, пациентам с язвой желудка 

рекомендуется выполнить контрольное эндо-
скопическое исследование с повторным взятием 
множественной щипцовой биопсии по окончании 
курса консервативного лечения. Выполнение 
данных стандартов обследования могло позво-
лить верифицировать заболевание на год раньше. 
Также существенным недочетом на амбулаторном 
этапе явилось проведенное лечение ингибитора-
ми протонной помпы без эрадикационной тера-
пии H. pylori. На фоне антисекреторной терапии 
возможна временная эпителизация изъязвления 
с последующим ухудшением при прогрессирова-
нии заболевания, что и наблюдалось у нашего 
пациента. Через год появилась отрицательная 
эндоскопическая динамика в виде инфильтра-
тивно-язвенного поражения желудка. Несмотря 
на полученное морфологическое заключение 

Рис. 6. ИГХ-микропрепарат опухоли желудка с ис-
пользованием антител pan-CK (×200)
Fig. 6. Gastric tumour, pan-CK IHC assay micropho-
tograph, ×200

Рис. 7. ИГХ-микропрепарат опухоли желудка с ис-
пользованием антител Ki-67 (×100)
Fig. 7. Gastric tumour, Ki-67 IHC assay microphoto-
graph, ×100
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(отсутствие опухолевого компонента, картина 
подострого неспецифического атрофического 
гастрита), данные МСКТ с контрастированием 
(циркулярное утолщение стенки желудка, лим-
фаденопатия) позволили высказать предположе-
ние о наличии рака с метастазированием в пара-
гастральные лимфоузлы.

Наличие в анамнезе длительно текущего яз-
венного процесса с последующим инфильтратив-
ным поражением желудка, полученные резуль-
таты комплексного обследования с применением 
ЭГДС с множественной щипцовой биопсией, 
эндо-УЗИ, МСКТ, морфологического и ИГХ-
исследования позволили установить диагноз 
MALT-лимфомы желудка с поражением пара-
гастральных и внутрибрюшных лимфатических 
узлов по Лугано IIE и назначить эрадицикацион-
ную терапию H. pylori и программную химиоте-
рапию по схеме RCHOP.

Заключение
1. Тактика ведения пациентов с язвенными по-

ражениями СОЖ требует обширных знаний врача 
для проведения дифференциальной диагностики 
и остается сложной врачебной проблемой.

2. Стандартное эндоскопическое исследование 
при некоторых язвенных поражениях желудка 
не всегда позволяет дифференцировать характер 
патологического процесса. Необходимо комплекс-
ное обследование: эндоскопия с применением мно-
жественной щипцовой биопсии (в некоторых слу-
чаях резекция слизистого и подслизистого слоев) 
для морфологического исследования с ИГХ, эн-
до-УЗИ и МСКТ для оценки распространенности 
процесса.

3. С учетом этиопатогенеза первым этапом лече-
ния Н. pylori-ассоциированных MALT-лимфом же-
лудка является проведение эрадикационной терапии.
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Цель представления клинического наблюдения: обратить внимание на вероятность сложного происхожде-
ния диареи, температурной реакции и нейтрофильного лейкоцитоза при инфекции COVID-19 и на необходи-
мость исключения инфекции Clostridium difficile у таких пациентов.
Основные положения. Пациентка 57 лет госпитализирована с жалобами на повышение температуры тела 
до 39 °С, общую слабость, полимиалгию, диарею до 3–4 раз в сутки (кашицеобразный стул без патологиче-
ских примесей) в мае 2020 года. В начале заболевания диарея, по-видимому, была обусловлена собственно 
коронавирусной инфекцией и не носила тяжелого характера. На фоне применения антибиотиков и препа-
ратов с потенциальной иммуносупрессорной активностью развилась водянистая диарея до 7–8 раз в сутки, 
в кале выявлены токсины А и В C. difficile. На 10-й день после завершения курса ванкомицина возник рецидив 
инфекции C. difficile, сопровождающийся повышением температуры тела, диареей и появлением нейтро-
фильного лейкоцитоза; по данным УЗИ и КТ установлены признаки колита. Обострение успешно купировано 
повторным курсом ванкомицина в сочетании с метронидазолом.
Заключение. Больные с инфекцией COVID-19 входят в группу риска клостридиального колита, поскольку 
получают массивную антибактериальную терапию, системные глюкокортикоиды и биологические препара-
ты. Присоединение оппортунистической бактериальной инфекции C. difficile часто остается нераспознан-
ным из-за потенциального сходства симптомов с таковыми при COVID-19. Алгоритм обследования больных 
с COVID-19 и диареей должен включать методики выявления C. difficile.
Ключевые слова: SARS-CoV-2, COVID-19, Clostridium difficile, диарея, энтероколит
Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Инфекция Сlostridium difficile  
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Clostridium difficile Infection in a COVID-19 Patient
Anastasiya A. Timofeeva, Yuliya O. Shulpekova*, Vladimir M. Nechaev, Manana R. Skhirtladze
Sechenov First Moscow State Medical University (Sechenov University), Moscow, Russian Federation

Aim. The clinical observation highlights plausible compound origins of diarrhoea, fever and neutrophilic leucocytosis 
in COVID-19 and the rationale to exclude Clostridium difficile infection in such patients. 
Key points. A 57-yo female patient was admitted in May 2020 with the complaints of 39 °C fever, general weakness, 
polymyalgia, diarrhoea to 3–4 times a day (mushy stool, no morbid inclusions). Initial diarrhoea was non-severe 
and likely triggered by the coronavirus infection. A background antibiotic and putative-immunosuppressive therapy 
proceeded with watery diarrhoea to 7–8 times a day and C. difficile toxins A and B detected in stool. The C. difficile 
infection relapsed on day 10 of vancomycin withdrawal and associated with elevated body temperature, diarrhoea 
and neutrophil leucocytosis; signs of colitis determined in ultrasound and CT. Exacerbation was successfully treated 
in a repeated metronidazole-combined vancomycin course.
Conclusion. Patients with COVID-19 are at risk of clostridial colitis due to massive antibiotic, systemic glucocorti-
coid and biologics-based therapy they receive. The opportunistic bacterial infection of C. difficile often proceeds 
undetected due to its potential mirroring of COVID-19 presentation. A screening algorithm in COVID-19 patients with 
diarrhoea should imply steps for C. difficile detection. 
Keywords: SARS-CoV-2, COVID-19, Clostridium difficile, diarrhoea, enterocolitis
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Инфицирование SARS-CoV-2 в 2–50 % случаев 
сопровождается диареей, происхождение которой 
может быть обусловлено непосредственным по-
ражением кишечного эпителия вирусом. Однако 
возможны и другие причины развития энтероко-
лита у больных COVID-19, в частности оппорту-
нистическая инфекция Clostridium difficile (код 
по МКБ-10 А04.7). Эта проблема весьма акту-
альна, поскольку значительная доля пациентов 
с COVID-инфекцией входит в группу высокого 
риска клостридиального колита. Риск этот обус
ловлен следующими факторами: 1) массивная 
антибиотикотерапия по поводу пневмонии; 2) при-
менение средств биологической терапии (тоцилизу-
маб, сарилумаб), производных гидроксихлорохина 
и системных глюкокортикоидов, которые могут 
проявлять иммуносупрессорное действие; 3) нали-
чие сопутствующих заболеваний (сахарный диабет, 
ожирение, хроническая болезнь почек) у значи-
тельной доли пациентов [1]. Инфекция C. difficile 
не только ухудшает качество жизни пациентов, 
но и может утяжелять течение и прогноз инфекции 
COVID-19, и ее своевременная диагностика долж-
на быть одним из краеугольных камней успешного 
комплексного лечения. В качестве иллюстрации 
мы приводим случай пациентки с коронавирусной 
инфекцией и присоединившимся клостридиальным 
колитом рецидивирующего течения.

Пациентка Ж., 57 лет, госпитализирована 
в Университетскую клиническую больницу № 2 
21.05.2020 с жалобами на повышение темпера-
туры тела до 39 °С, общую слабость, полимиал-
гии, диарею до 3–4 раз в сутки (кашицеобразный 
стул без патологических примесей). Пациентка 
контактировала с инфицированными COVID-19. 
Лихорадка появилась за 3 дня до поступления 
в клинику. В домашних условиях начата терапия 
цефтриаксоном 2 г в сутки без особого эффекта. 

При поступлении: общее состояние средней тяже-
сти, кожа бледно-розовая, отеков нет. Индекс мас-
сы тела 36,3 кг/м2. Частота дыхательных движе-
ний 20 в мин. SatO2 95 % при дыхании воздухом. 
Пульс ритмичный, 84 в минуту, АД 150/90 мм 
рт. ст. Перкуссия и аускультация легких и серд-
ца не проводились в связи с эпидемиологической 
обстановкой. Существенных отклонений большин-
ства лабораторных показателей крови и мочи не от-
мечено. Динамика показателей числа лейкоцитов, 
абсолютного содержания нейтрофилов и лимфо-
цитов, уровня С-реактивного белка, фибриногена 
и активности АЛТ представлены на рисунке 1.

На электрокардиограмме патологических изме-
нений не выявлено. По данным мультиспиральной 
компьютерной томографии (КТ) грудной клетки 
на момент госпитализации в S6 левого легкого от-
мечены участки уплотнения по типу «матового стек-
ла» с ретикулярными изменениями, в S7 правого 
легкого — участки уплотнения по типу фиброате-
лектаза. Изменения соответствовали двусторонней 
полисегментарной пневмонии с 1-й степенью пора-
жения паренхимы (справа — 10 %, слева — 25 %) 
(рис.  2А).  Пациентка получала терапию азитро-
мицином, цефтриаксоном, гидроксихлорохином, 
на этом фоне выраженность лихорадки и интоксика-
ции несколько уменьшились. Однако при контроль-
ных КТ на 5-й и 9-й дни пребывания в клинике 
отмечено увеличение объема пораженной паренхи-
мы до 25–50 % справа и до 50 % слева, что соот-
ветствовало пограничному уровню между среднетя-
желой и тяжелой степенью поражения (рис. 2Б). 
В плевральных полостях появилось небольшое ко-
личество выпота. Пациентка переведена на лечение 
левофлоксацином, добавлены дексаметазон и энок-
сапарин в профилактической дозе. В связи с со-
хранением лихорадки и интоксикации исследованы 
уровни прокальцитонина (незначительно превышал 

Рис. 1. Динамика основных лабораторных показателей в ходе болезни. А — показатели содержания лейко-
цитов, нейтрофилов и лимфоцитов (×109/л). Б — показатели уровня С-реактивного белка, фибриногена, 
интерлейкина-6, активности АЛТ (кратность по отношению к верхней границе нормы) 
Fig. 1. Main laboratory values in disease. A — Leucocyte, neutrophil and lymphocyte counts (×109/L).  
Б — C-reactive protein, fibrinogen, interleukin-6 and ALT activity (increase factor of upper reference)
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Рис. 2. Данные КТ грудной клетки в различные сроки пребывания в клинике. А — 1-й день; Б — 9-й день; 
В — 19-й день
Fig. 2. Chest CT at hospital days. А — Day 1; Б — Day 9; В — Day 19  

В

А Б

нормальный показатель) и интерлейкина-6 (10-крат-
но повышен), что послужило основанием для назна-
чения сарилумаба (препарат человеческих монокло-
нальных антител к интерлейкину-6). К 19-му дню 
пребывания в клинике при КТ отмечены признаки 
распространенной фибротической консолидации ле-
гочной паренхимы (рис. 2В).

Состояние пациентки значительно улучшилось: 
температура тела нормализовалась, исчезла одыш-
ка, SatО2 возросла до 97 % при дыхании комнат-
ным воздухом. В мазке из зева дважды получены 
отрицательные результаты полимеразной цепной 
реакции на РНК коронавируса. Однако за неде-
лю до выписки у больной появилась водянистая 
диарея до 7–8 раз в сутки. В кале методом имму-
нофлюоресцентного анализа выявлены токсины А 
и В C. difficile. В соответствии с современными 
рекомендациями и с учетом среднетяжелого течения 
назначена терапия ванкомицином внутрь по 250 мг 
4 раза в день в сутки с положительным эффектом — 
полная нормализация стула на 3-й день лечения [2].

По данным обследования и наблюдения в кли-
нике установлен следующий клинический диагноз: 
Основное заболевание: Новая коронавирусная ин-
фекция COVID-19 (подтверждена данными ПЦР 
от 21.05.2020) тяжелого течения. Сопутствующие 
заболевания: Гипертоническая болезнь II 

стадии. Ожирение 2-й  степени. Осложнения: 
Внебольничная двусторонняя полисегментар-
ная пневмония тяжелого течения. Дыхательная 
недостаточность 1–2-й степени. C.  difficille-
ассоциированный колит.

После выписки пациентке было рекомендовано 
продолжить прием ванкомицина в прежней дозе 
курсом общей продолжительностью в 14  дней. 
Спустя 10 дней после завершения терапии ванко-
мицином возобновилась водянистая диарея с часто-
той стула до 6–7 раз в сутки, сопровождавшаяся 
схваткообразной болью эпигастрии и повышением 
температуры тела до 38 °С. За это время паци-
ентка похудела на 3 кг. Она самостоятельно при-
нимала панкреатин, сорбенты и фуразолидон без 
эффекта. 29.06.2020 повторно госпитализирована 
в УКБ № 2. При поступлении состояние средней 
тяжести, температура тела  37,5 °С, частота ды-
хательных движений 19 в минуту, SatO2  95  %. 
РНК COVID-19 в мазке из зева не обнаружена. 
По данным КТ грудной клетки отмечена фаза 
консолидации воспалительного процесса с умень-
шением объема поражения. Данных за острый 
воспалительный процесс не получено. При ультра-
звуковом исследовании (УЗИ) органов  брюшной 
полости обнаружено утолщение стенки сигмовид-
ной кишки до 3,5 мм с низкой дифференцировкой 
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на слои и снижением эхогенности мышечного слоя 
(рис.  3А). Проведена нативная КТ брюшной по-
лости: утолщение стенок слепой и восходящей ки-
шок до 9 и 7 мм соответственно, периколическая 
клетчатка в этих участках уплотнена. По ходу под-
вздошно-толстокишечной артерии визуализируют-
ся множественные лимфоузлы, наибольший разме-
ром до 15×14 мм (рис. 3Б).

В кале вновь обнаружены токсины А и В C. dif-
ficile. Согласно общепринятым критериям рецидив 
данного заболевания имел среднетяжелое течение. 
Проведена терапия ванкомицином по 250 мг 4 раза 
в день и метронидазолом по 500 мг 3 раза в день 
внутрь. На этом фоне через неделю достигнута 

полная клиническая ремиссия и положительная 
динамика результатов КТ (07.07.2020 г.) и УЗИ 
кишечника (рис. 4).

На протяжении последующего двухмесячного 
наблюдения за пациенткой рецидивов заболевания 
не отмечено, что можно рассматривать как стой-
кую ремиссию. В контрольных анализах кала кло-
стридиальные токсины А и В не выявлены.

Обсуждение
В рассматриваемом случае у пациентки с ин-

фекцией COVID-19 происхождение диареи носило 
сложный характер. В начале заболевания послабле-
ние стула, по всей видимости, было обусловлено 

Рис. 3. Данные методов лучевой визуализации при повторной госпитализации: А — нативная КТ брюшной 
полости от 30.06.2020. Б — УЗИ кишечника от 30.06.2020. Стенки слепой, восходящей и сигмовидной ки-
шок утолщены (показано стрелками)
Fig. 3. Radiation imaging at re-hospitalisation: А — Native abdominal CT of 30.06.2020. Б — Intestinal ultra-
sound of 30.06.2020. Caecum, ascending and sigmoid colon walls thickened (arrows)

Рис. 4. Данные методов лучевой визуализации после проведения повторного курса антиклостридиальной 
терапии: А — нативная КТ брюшной полости от 07.08.2020. Б — УЗИ кишечника от 06.08.2020. Признаков 
воспаления стенки ободочной и прямой кишок не выявлено. Брыжеечной, забрюшинной и тазовой лимфо
аденопатии не выявлено
Fig. 4. Radiation imaging after repeated anti-clostridial therapy: А — Native abdominal CT of 07.08.2020.  
Б — Intestinal ultrasound of 06.08.2020. No signs of colonic and rectal wall inflammation. No mesenteric, ret-
roperitoneal or pelvic lymphadenopathy
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собственно коронавирусной инфекцией и носило 
мягкий характер. На фоне применения антибио-
тиков и препаратов с потенциальной иммуносу-
прессорной активностью диарея усилилась, была 
доказана клостридиальная инфекция. Позднее, 
несмотря на проведение курса терапии ванкоми-
цином, отмечался рецидив инфекции C.  difficile, 
при этом также отмечено повторное повышение 
температуры тела до 37,7 °С и появление умерен-
ного нейтрофильного лейкоцитоза; по данным УЗИ 
и КТ установлены признаки колита. Обострение 
успешно купировано повторным курсом терапии 
ванкомицином с метронидазолом; по клиническим 
данным и данным методов визуализации признаки 
колита регрессировали. В данном случае клостри-
диальная инфекция, несмотря на рецидивирующую 
лихорадку и диарею, не сопровождалась другими 
системными нарушениями гомеостаза.

Диарея может выступать как одно из достаточно 
типичных проявлений коронавирусной инфекции, 
регистрируется с частотой от 2 до 50 %, и ее появ-
ление может предшествовать респираторным симп
томам или следовать за ними [3, 4]. В системном 
обзоре и метаанализе средняя частота развития 
симптомов поражения желудочно-кишечного трак-
та у больных коронавирусной инфекции оценена 
как 10,4 % (95 % ДИ 7,7–13,9) для диареи, 7,7 % 
(95 % ДИ 4,8–12,1) — для тошноты/рвоты, 6,9 % 
(95  % ДИ 3,9–11,9)  — для дискомфорта/боли 
в животе [5]. Коронавирус взаимодействует с ре-
цепторами ангиотензинпревращающего фермента 2 
(ACE2) и мембранно-связанной сериновой протеа-
зой TMPRSS2, которые способствуют его проник-
новению в клетку. Эти рецепторы широко пред-
ставлены не только в альвеоцитах, но и в эпителии 
тонкой и толстой кишок. Установлено, что ви-
рус может реплицировать в энтероцитах [6, 7]. 
Дополнительным подтверждением этому служит 
возможность фекально-орального пути заражения. 
Примерно у трети пациентов в кале определяет-
ся РНК SARS-CoV-2 даже после его элиминации 
из дыхательных путей [8]. Описан случай инфек-
ции COVID-19 без пневмонии, но с развитием ко-
ронавирусного энтероколита и выделением вируса 
с калом еще в течение 2 недель после прекращения 
диареи [9]. Клинически коронавирусный колит 
проявляется кашицеобразной или водной диареей, 
диспепсическими явлениями, снижением аппетита. 
При вовлечении желудочно-кишечного тракта про-
гноз заболевания COVID-19 ухудшается за счет 

более частого развития острого респираторного 
дистресс-синдрома, отношение шансов (ОШ) 2,96 
[95 % ДИ 1,17–7,48]; p = 0,02; I2 = 0 %] [10].

В то же время необходимо учитывать вероят-
ность присоединения оппортунистической ин-
фекции (в частности, C. difficile) у пациентов 
с инфекцией COVID-19, получающих антибио-
тики и глюкокортикостероиды, в особенности 
при наличии сопутствующих заболеваний, таких 
как сахарный диабет и хроническая болезнь почек. 
C.  difficile-ассоциированная болезнь развивается 
вследствие подавления кишечной микробиоты и из-
быточной колонизацией C. difficile. Основными 
факторами вирулентности являются токсины 
А и В, вызывающие воспаление кишечной стенки 
с нарушением кишечного эпителиального барьера, 
выбросом провоспалительных цитокинов, апопто-
зом и некрозом эпителиоцитов [2]. Присоединение 
инфекции C. difficile значительно отягощает те-
чение основного заболевания, нарушая функции 
различных органов, в связи с чем в практике стал 
применяться термин «C. difficile-ассоциированная 
болезнь», отражающий системный характер пора-
жения. В экспериментах на животных показано, 
что циркулирующие гликозилированные формы 
токсинов А и В C. difficile порождают каскад 
внекишечных системных эффектов (повышение 
проницаемости легочных капилляров, развитие 
асептического альвеолита с консолидацией, нако-
пление плеврального выпота и асцита; также за-
регистрированы случаи развития острого панкреа
тита, миокардита, артрита) нередко с фатальным 
исходом [11–13]. Клостридиальная токсинемия 
сопровождается выбросом провоспалительных 
цитокинов (интерлейкинов-1β, -6, -10, -12, фак-
тора некроза опухоли α, хемоаттрактантов) [12, 
14]. Своевременная клиническая диагностика 
C. difficile-ассоциированного колита у больных 
с COVID-19 затруднена из-за схожести симпто-
матики. Однако при компьютерной томографии 
на развернутой стадии удается визуализировать 
признаки поражения толстой кишки (утолщение ее 
стенки, воспалительные изменения в прилегающей 
клетчатке) [15]. Решающее значение для установ-
ления диагноза имеют выявление факторов риска 
инфицирования C. difficile, обнаружение в кале 
токсинов А и В (метод ИФА) или генетического 
материала микроорганизма (метод ПЦР, являю-
щийся более предпочтительным), положительный 
ответ на антиклостридиальную терапию.
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