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Резюме

В представленных клинических рекомендациях Российского научного медицинского общества терапевтов (РНМОТ) 
и Научного общества гастроэнтерологов России (НОГР) рассмотрены основные профилактические и лечебно- 
диагностические подходы к ведению пациентов с заболеваниями органов пищеварения в период пандемии COVID-19. 
Рекомендации утверждены XV Национальным конгрессом терапевтов, XXIII съездом НОГР на основании 1-го издания, 
принятого на 22-м Международном Славяно- Балтийским научном форуме «Санкт- Петербург — Гастро-2020 ON-LINE».

Ключевые слова: новая коронавирусная инфекция (COVID-19), гастроэнтерологические симптомы, болезни органов 
пищеварения, постковидный синдром, реабилитация
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Summary

The presented clinical practice guidelines of the Gastroenterological Scientific Society of Russia (GSSR), diagnostic, and thera-
peutic approaches for patients with digestive diseases during the COVID-19 pandemic. The guidelines were approved by the 
XXIII Congress of the GSSR and the 22nd International Slavonic- Baltic Scientifi c Forum “St. Petersburg — Gastro-2020 ON-LINE” 
(St. Petersburg, June 11, 2020). The presented clinical practice guidelines of the Russian Scientifi c Medical Society of Internal 
Medicine (RSMSIM) and the Gastroenterological Scientific Society of Russia (GSSR), diagnostic, and therapeutic approaches 
for patients with digestive diseases during the COVID-19 pandemic. The recommendations were approved at the XV National 
Congress of Internal Medicine, XXIII Congress of NOGR on the basis of the 1st edition, adopted at the 22nd International Slavic- 
Baltic Scientifi c Forum “St. Petersburg — Gastro-2020 ON-LINE”.

Keywords: new coronavirus infection (COVID-19), gastroenterological symptoms, digestive diseases, post COVID, rehabilitation
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I. СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ:
ACE2 – ангиотензинпревращающий фермент II типа

ARNI – ангиотензиновые рецепторы и неприлизина ингибиторы

MasR – Mas-рецептор

OR – odds ratio – отношение шансов

rhACE2 – человеческий рекомбинантный ангиотензинпревращающий фермент 2

TMPRSS2 – трансмембранная сериновая протеаза II типа

АГ – артериальная гипертензия

АД –артериальное давление

АРА – антагонисты рецепторов ангиотензиногена II

АТ – ангиотензин

БК – болезнь Крона

ВЗК – воспалительные заболевания кишечника

ГЭРБ – гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь

ЖКТ – желудочно- кишечный тракт

иАПФ – ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента

ИПП – ингибиторы протонной помпы

НАЖБП – неалкогольная жировая болезнь печени

НАСГ – неалкогольный стеатогепатит

НПВП – нестероидные противовоспалительные препараты

РААС – ренин- ангиотензин-альдостероновая система

СИБР – синдром избыточного бактериального роста

СО – слизистая оболочка

СРК – синдром раздраженного кишечника

УДХК – урсодезоксихолевая кислота

ХСН – хроническая сердечная недостаточность

ЯК – язвенный колит
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II. ТЕРМИНЫ И ОПРЕДЕЛЕНИЯ

Новая коронавирусная инфекция (COVID-19) – 
острое инфекционное заболевание, вызываемое вы-
сокопатогенным (II класс патогенности) одноце-
почным РНК-содержащим вирусом SARS-CoV-2, 
имеющее воздушно- капельный (основной), 
воздушно- пылевой и контактный пути передачи, 
характеризующееся поражением респираторного 

тракта (особенно его нижних отделов) и ряда дру-
гих органов и систем (пищеварительной, сердечно- 
сосудистой, нервной), осложнениями которого 
могут быть острая дыхательная недостаточность, 
острый респираторный дистресс синдром, сепсис, 
 инфекционно- токсический шок, тромбозы и тром-
боэмболии.

Код МКБ:
Новая коронавирусная инфекция, подтвержденная 
ПЦР тестом– U07.1

Новая коронавирусная инфекция, не подтверж-
денная ПЦР тестом – U07.2

Заболевания органов пищеварения включают 
болезни полости рта, пищевода, желудка, тонкой 
и толстой кишки, печени и желчевыводящей систе-
мы, поджелудочной железы. Код МКБ: K00 – K93

В рекомендациях рассмотрены подходы к ве-
дению наиболее актуальных заболеваний органов 
пищеварения (изложены в соответствующих под-
разделах).

Новая коронавирусная инфекция характеризу-
ется высокой частотой гастроэнтерологических 
симптомов, что является следствием поражения 
органов пищеварения коронавирусом SARS-CoV-2, 
при этом наличие и выраженность гастроэнтеро-
логических нарушений, прежде всего печеночных 
показателей, связаны с более тяжелым течением 
инфекции COVID-19 и ростом частоты ослож-
нений. Дополнительным фактором, повреждаю-
щим желудочно- кишечный тракт (ЖКТ) является 
агрессивная поликомпонентная терапия заболева-
ния. Также, в этих условиях возможно обострение 
и декомпенсация хронической патологии пище-
варительной системы, наличие и тяжесть кото-
рых может значимо влиять на течение инфекции 
COVID-19 [1, 2, 3].

У пациентов с инфекцией COVID-19 часто вы-
являются признаки поражения системы органов 
пищеварения: диарея, тошнота, рвота, анорек-
сия, боль в животе, повышение активности пе-
ченочных трансаминаз, снижение содержания 
альбумина.

В систематическом обзоре с мета-анализом 
Mao R., Qiu Y., He J-S. et al. (2020) проведена оцен-
ка результатов 35 исследований (6686 пациентов 
с COVID-19). В 29 исследованиях (n=6064) сооб-
щалось о желудочно- кишечных симптомах, вы-
явленных у пациентов с COVID-19 на этапе поста-
новки диагноза. При этом, распространенность 
сопутствующих заболеваний органов пищеварения 
составила всего 4%. Гастроинтестинальные сим-
птомы установлены у 15% пациентов, наиболее 
частыми из них были тошнота / рвота, диарея и по-
теря аппетита. Нарушение печеночных показателей 
показано в 12 исследованиях (n=1267) и определя-
лось у 19% больных. У 10% пациентов имели только 
желудочно- кишечные симптомы без признаков 
поражения органов дыхания [4].

Suresh Kumar V. C., Mukherjee S., Harne P. S. et al. 
(2020) в своей работе оценили данные 2477 па-
циентов инфекцией COVID-19 в 17 исследовани-
ях. Наиболее частыми желудочно- кишечными 

симптомами были диарея (7,8%) с последующей 
тошнотой и / или рвотой (5,5%) [5].

В  метаанализе 60 исследований (n=4243) 
Cheung K. S., Hung I. F., Chan P. P. (2020) общая рас-
пространенность всех желудочно- кишечных сим-
птомов составила 17,6% [6].

Метаанализ 47 исследований (n=10890) Sultan S., 
Altayar O., Siddique S. M. (2020) продемонстрировал 
следующую распространенность гастроэнтеро-
логических симптомов: диарея – 7,7%, тошнота / 
рвота – 7,8%, боль в животе – 2,7%. Повышение 
активности АСТ выявлено у 15,0%, АЛТ – также 
у 15% пациентов [7].

Parasa S., Desai M., Th oguluva Chandrasekar V. 
et al. (2020) по результатам метаанализа 23 опу-
бликованных и 6 препринтовых исследований 
(n = 4805) определили частоту диареи у пациен-
тов с COVID-19–7,4%, тошноты или рвоты – 4,6%. 
Активность АСТ была повышена в 20%, АЛТ – 
в 14,6% случаев [8]. Kumar A., Arora A., Sharma P. 
et al. включили 62 исследования (8301 пациент) 
всистематическийобзори 26 исследований (4676 
пациентов) вметаанализ. Диарея была наиболее 
частым симптомом со стороны ЖКТ (9%), за ней 
следовали тошнота / рвота (5%) и боль в животе (4%). 
Активность трансаминаз была отклонена от нормы 
примерно в 25%, содежание билирубина – в 9%, 
протромбиновое время – в 7%, низкий уровень 
альбумина установлен в 60% [9].

Систематический обзор с  мета-анализом 
Dong Z. Y., Xiang B. J., Jiang M., Sun M. J., Dai C. 
(2020) включил 31 исследование (4682 пациента). 
Наиболее значимыми желудочно- кишечными 
симптомами были диарея (0,08; 95% ДИ: 0,06–0,11) 
и анорексия (0,17; 95% ДИ: 0,06–0,27). Наиболее 
значимым нарушением функции печени было по-
вышение активности АЛТ (0,25; 95% ДИ: 0,16–0,33). 
У 5% пациентов имелось заболевания пищевари-
тельной системы (95% ДИ: 0,02–0,08), а у 3% – забо-
левание печени (95% ДИ: 0,02–0,05) [10].

В систематическом обзоре с мета-анализом 
Elshazli R. M., Kline A., Elgaml A. et al. (2021), из 125 
исследований (25252 пациентов) в 20,3% были пред-
ставлены данные о проявлених симптомов пора-
жения ЖКТ. Наиболее распространенными были 
анорексия (19,9%), дисгевзия / агевзия (15,4%), ди-
арея (13,2%), тошнота (10,3%) и гематомезис (9,1%). 
Около 26,7% пациентов подтвердили положитель-
ную фекальную РНК с постоянным выделением 
вируса в среднем в течение 19,2 дней [11].

В российской популяции (Москва) при инфек-
ции COVID-19 боль в животе установлена в 22,2% 
случаев, отсутствие аппетита, неприятный прив-
кус во рту, нарушение стула – у 10%, повышение 
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активности АЛТ и АСТ – у 67,6 и 69,4% пациентов 
соответственно [12].

Среди пациентов с COVID-19, находившихся 
в многопрофильном стационаре инфекционного 
госпиталя (n=1180) (Санкт- Петербург), полную 
потерю аппетита или выраженное его снижение 
отметили 544 (46,1%), тошноту разной степени 
выраженности – 315 (26,7%). На потерю вку-
са жаловались 83 (7%), на снижение вкусовых 
ощущений – более половины (56%) пациентов. 
Однократная рвота была отмечена 275 (23,3%) 
пациентами, многократная – 79 (6,7%). Частота 
выявления диареи составила 32% (375 больных), 
кратность стула при этом варьировала от 3 до 5 раз 
в сутки. Боли в животе различной интенсивно-
сти (преимущественно в эпигастральной области) 
установлены у 84 (7,1%) пациентов. На фоне дебюта 

заболевания и в процессе стационарного лечения 
оценка качества жизни у большинства пациентов 
(76,5%) характеризовалась снижением физиче-
ского и психологического компонентов здоровья. 
У 95 (8,1%) пациентов с COVID-19 были выявлены 
только симптомы поражения ЖКТ без нарушений 
со стороны легких, а у части больных (28 человек – 
2,4%) возникновение диспепсического синдрома 
предшествовало появлению признаков пораже-
ния дыхательных путей, что свидетельствовало 
о реализации фекально- орального механизма за-
ражения. Подъем активности трансаминаз, уров-
ня билирубина и щелочной фосфатазы выявлен 
у 80% пациентов с тяжелым течением COVID-19, 
имелось транзиторное повышение при средней 
и легкой степени тяжести заболевания у 172 (14,6%) 
больных [13].

 ▶ При тяжелом течении инфекции COVID-19 отмечается более высокая частота болей в животе и нару-
шений печеночных показателей. Вовлечение органов ЖКТ связано с ухудшением течения заболевания 
(УУР – А, УДД – 1).

Комментарии: Метаанализ и систематический 
обзор Mao R., Qiu Y., He J-S. et al. (2020) 35 иссле-
дований (n=6686) показал, что у больных с тяже-
лым течением инфекции COVID-19 наблюдалась 
более высокая частота болей в животе (odds ratio 
(OR) 7,10 [95% CI 1,93–26,07]; p=0,003; I2=0%), по-
вышения активности АЛТ (OR 1,89 [1,30–2,76]; 
p=0,0009; I2=10%) и  АСТ (OR3,08 [2,14–4,42]; 
р <0,00001; I2 = 0%) по сравнению с пациентами 
с нетяжелым течением заболевания. Выявление 
при инфекции COVID-19 симптомов поражения 
ЖКТ связано с ухудшением течения заболевания 
(например, с развитием острого респираторного 
дистресс- синдрома – OR 2,96 [95% CI 1,17–7,48]; 
p=0,02; I2=0%) [4].

Другая работа (17 исследований, n=2477) включа-
ла 4 исследования пациентов с тошнотой и / или 
рвотой, 5 исследований – с диареей и 3 исследова-
ния – с болью в животе. Не было значимых различий 
в частоте возникновения диареи, тошноты и / 
или рвоты у пациентов с тяжелым и нетяжелым 
течением заболевания. Однако, вероятность боли 
в животе у пациентов с тяжелым течением ин-
фекции COVID-19 была в семь раз выше, чем при 
нетяжелом течении (OR=7,17, 95% CI 1,95–26,34, 
Z=2,97, p=0,003, I2=0%). [5].

В работе Kumar A., Arora A., Sharma P. et al. (62 ис-
следования, n=8301) установлено, что у 20% наблю-
даемых пациентов развилось тяжелое течение за-
болевания, а желудочно- кишечными и печеночными 
проявлениями, связанными с тяжелым клиническим 
течением, были следующие: диарея (OR=2), высокая 
активность АСТ (OR=1,4), высокая активность 
АЛТ (OR=1,6), увеличенный уровень билирубина 
(OR=2,4), низкое содержание альбумина (OR=3,4) 
и удлиненное протромбиновое время (OR=3) [9].

Систематический обзор и мета-анализ Wang H., 
Qiu P., Liu J. et al. включил 21 исследование с 3024 
пациентами. До 53% пациентов имели наруше-
ния функции печени, а степень поражения пече-
ни была связана с тяжестью заболевания. При 
этом не было обнаружено значимых показателей 

распространенности диареи и тошноты / рвоты 
между тяжелыми и нетяжелыми пациентами [14].

Напротив, работа Dong Z. Y., Xiang B. J., Jiang M. 
et al. (31 исследование с участием 4682 пациентов) 
показала, что пациенты в группе интенсивной те-
рапии / отделения интенсивной терапии в сравне-
нии с нетяжелыми пациентами чаще имели диарею, 
анорексию, боль в животе, повышение активности 
АСТ и АЛТ [10].

Wong Y. J., Tan M., Zheng Q. et al. (24 исследования, 
n=5961) установили, что связанное с COVID-19 
повреждение печени чаще встречается при тяже-
лой, чем при нетяжелой форме заболевания. Для 
пациентов с COVID-19 в критическом состоянии 
объединенное отношение шансов составило: по-
вышение АЛТ (OR= 2,5, 95% ДИ: 1,6–3,7, I 2 = 57%), 
увеличение AСT (OR = 3,4, 95% ДИ: 2,3–5,0, I 2 = 56%), 
гипербилирубинемия (OR = 1,7, 95% CI: 1,2–2,5, I 2 = 
0%) и гипоальбуминемия (OR = 7,1, 95% CI: 2,1–24,1, 
I 2 = 71%) [15].

По данным систематического обзора и мета- 
анализа 45 исследований Wu Y., Li H., Guo X. et al. 
у пациентов в тяжелом и / или критическом со-
стоянии совокупная частота измененных биохи-
мических показателей печени при поступлении 
была значительно выше, чем у пациентов с легкой 
и / или средней степенью тяжести. У невыживших 
была значительно более высокая частота изме-
ненных биохимических показателей печени, чем 
у выживших (RR = 1,34, p = 0,04) [16].

Сходные результаты получены и  в  работе 
Kulkarni A. V., Kumar P., Tevethia H. V., et al (107 ста-
тей, n = 20 874). Установлено, что пациенты 
с COVID-19 с повышенными биохимическими пока-
зателями печени имели повышенный риск смерти 
(OR-3,46 [2,42–4,95, P <0,001]) и тяжелого заболева-
ния (OR-2,87 [95% ДИ, 2,29–3,6, P < 0.001]) [17].

Систематический обзор с  мета-анализом 
Elshazli R. M., Kline A., Elgaml A., et al. (2021) под-
твердил, что пациенты с  симптомами ЖКТ 
при поступлении показали более высокий риск 
осложнений, включая острый респираторный 
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дистресс- синдром (ОР = 8,16), острое повреждение 
сердца (ОР = 5,36) и острое повреждение почек (ОР = 
5,52), госпитализацию в ОРИТ (ОР = 2,56) и смерт-
ности (ОР = 2,01) [11].

В настоящее время продолжается накопление 
и оценка данных, проводятся рандомизирован-
ные исследования, ежемесячно публикуются мета- 
анализы и систематические обзоры, посвященные 
проблеме [4–10, 14–16, 18–21].

Отечественными исследователями установ-
лено, что более тяжелое поражение легких при 
инфекции COVID-19 наблюдалось у пациентов 
с имеющимся ранее заболеванием ЖКТ и печени 
(р=0,0099). У больных COVID-19 выявлена пря-
мая корреляционная связь между активностью 

АЛТ и лихорадкой (р=0,0118), уровнем ферритина 
(р=0,00002), тяжестью изменений в легких при 
КТ (р=0,0021). Уровень сывороточного альбумина 
достоверно различался между выздоровевшими 
(38,3±5,7 г/л) и умершими (29,7±3,9 г/л) (р<0,00001).

Однако, уже сегодня практическая медицина 
требует решения актуальных вопросов ведения 
гастроэнтерологических пациентов без инфекции 
COVID-19 для снижения рисков инфицирования 
и тяжелого течения, определения особенностей 
лечения пациентов с COVID-19 с гастроэнтеро-
логическими проявлениями и сопутствующими 
заболеваниями органов пищеварения, а также 
скорейшей разработки и реализации программ 
адаптации и реабилитации после перенесенной 
новой коронавирусной инфекции.

III. РОТОВАЯ ПОЛОСТЬ

Слизистая оболочка (СО) полости рта обеспечи-
вает защиту подлежащих тканей от механических 
повреждений и проникновения микроорганизмов 
и токсинов. На участках, подвергающихся значи-
тельным механическим нагрузкам (десна, твёрдое 
нёбо), она представлена многослойным плоским 
ороговевающим эпителием, на других участках (ос-
новная площадь покрытия) – неороговевающим 
эпителием, а спинка языка покрыта специализи-
рованным эпителием (мозаика из ороговевающего 
и неороговевающего эпителия) [22]. В норме микро-
флора ротовой полости представлена комменсалами, 
с доминированием бактерии (стрептококки и лакто-
бациллы), и меньшим числом видов вирусов, про-
стейших и микроскопических грибов [23]. Широкое 
использование антибиотиков ассоциируется с дис-
биозом полости рта и характеризуется увеличением 
количества заболеваний полости рта [24]. Среди 
факторов риска заболеваний ротовой  полости World 
Dental Federation выделяет курение, злоупотребле-
ние алкоголем, сладкую и жирную пищу [25].

Факт связывания вируса SARS-CoV-2 с рецеп-
торами ангиотензин превращающего фермента 2 
(ACE2) хорошо известен. Исследование, проведен-
ное в 2020 году Xu H., Zhong L., Deng J. et al., пока-
зало, что ACE2 экспрессируется на СО полости рта, 
максимальная плотность рецептора определена 
на эпителиальных клетках языка [26]. Также была 
определена высокая концентрация ACE2 в слюн-
ных железах; что позволило объяснить факт при-
сутствия SARS-CoV-2 в слюне в высокой концен-
трации [26, 27], и, следовательно, существенную 

вероятность передачи COVID-19 аэрозольным или 
фекально- оральным путем, который может способ-
ствовать внутрибольничному распространению 
в стоматологической практике [27].

На высокую распространенность заболеваний 
полости рта у лиц, перенесших COVID-19 указыва-
ют материалы исследования итальянских ученых.
Ни у кого из 122 наблюдаемых не выявлялись забо-
левания полости рта до инфекции COVID-19. При 
обследовании после перенесенной инфекции у 101 
(83,6%) имелись изменения со стороны ротовой 
полости или лица. Эктазия слюнных желез была 
наиболее частым оральным проявлением и была 
обнаружена у 46 (38%) пациентов. Также часто 
встречались изменения височно- нижнечелюстного 
сустава (7%) и слабость жевательных мышц (19%). 
Сухость во рту была обнаружена при контроль-
ном осмотре у 30% пациентов, а у 13% отмеча-
лась и сухость во рту, и эктазия слюнных желез. 
Дисгевзия и аносмия выявлены у 14 (17%) и 12 (14%) 
пациентов соответственно. Пациенты, у которых 
развилась эктазия слюнных желез, перенесли 
тяжелую форму COVID-19 и были значительно 
старше. Исследователи обнаружили значимую 
связь между эктазией слюнных желез и уровнями 
С-реактивного белка и лактатдегидрогеназы при 
поступлении в больницу, а также использованием 
антибиотиков во время госпитализации. После 
многофакторного анализа уровень лактатдегидро-
геназы и факт введения антибиотиков остались 
независимыми прогностическими факторами эк-
тазии слюнных желез [28].

 ▶ В период проведения противоэпидемических мероприятий для предупреждения распространения 
инфекций COVID-19 пациенты с заболеваниями полости рта получают только неотложную стомато-
логическую помощь (УУР–В, УДД-4).

Комментарии: С учётом того, что СО носоглотки, 
дыхательных путей и кишечника являются глав-
ными входными воротами для вирусных инфекций, 
включая коронавирусы, необходимо уделять особое 
внимание восстановлению и сохранению барьерных 
свой ств СО ротовой полости. Уже отмечалось, что 
фекально- оральный путь передачи является одним 

из ключевых для коронавируса [29]. Одним из важных 
факторов, противостоящих этому пути переда-
чи, является адекватное слюноотделение. Слюна 
выполняет барьерную функцию, препятствуя 
контакту вирусас эпителиоцитамии смываяегов 
желудок, а содержащийся в ней лизоцим проявляет 
противовирусные свой ства [30]. В свою очередь, 
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мукопротективные препараты, в частности, реба-
мипид, по данным ряда публикаций продемонстриро-
вали способность нормализовать слюноотделение 
[29, 31], что может снизить вероятность инфи-
цирования у пациентов, принимающих ребамипид 
для терапии гастроэнтерологических заболеваний.

С целью предупреждения распространения ин-
фекций COVID-19 пациенты с заболеваниями по-
лости рта получают только неотложную помощь. 
Для профилактики развития или обострения за-
болеваний полости рта Американская ассоциация 
стоматологов предлагает следующие рекомендации 

по уходу за полостью рта: чистить зубы щеткой 
по две минуты два раза в день, используя ручную 
или электрическую зубную щетку и зубную пасту 
с фтором; менять зубную щетку на новую каждые 
три месяца; пользоваться зубной нитью, по край-
ней мере, один раз в день после чистки; полоскать 
фторсодержащим раствором полость рта после 
еды и закусок; носить капу при занятиях контакт-
ными видами спорта. По окончании карантина 
следует регулярно проводить стоматологические 
осмотры для выявления и лечения ранних признаков 
заболевания полости рта.

IV.  ЗАБОЛЕВАНИЯ ПИЩЕВОДА: 
гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь

Краткая информация
Среди заболеваний пищевода в настоящее время 
наибольшую актуальность представляет гастро-
эзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ) в силу 
своей высокой распространенности, широкого 

диапазона клинических проявлений, большой ча-
стоты диагностических ошибок и опасности воз-
никающих осложнений.

1. Определение.
ГЭРБ – хроническое заболевание, имеющее рециди-
вирующее течение, обусловленное периодически-
ми забросами желудочного и/или дуоденального 
содержимого в пищевод (патологический рефлюкс) 
из-за расстройства моторно- эвакуаторной функ-
ции эзофагогастродуоденальной зоны, что при-
водит к развитию повреждения СО дистального 

отдела пищевода в виде дистрофии эпителия, ка-
тарального или эрозивно- язвенного эзофагита, 
в ряде случаев метаплазии. ГЭРБ характеризуется 
пищеводными и внепищеводными клиническими 
проявлениями, а также возможным развитием ос-
ложнений, что в целом значимо снижает качество 
жизни пациентов [1, 32, 33, 34].

2. Этиология и патогенез
В основе патогенеза ГЭРБ лежит дисбаланс меж-
ду факторами защиты пищевода и агрессивным 
воздействием гастродуоденального содержимого. 
Повышение проницаемости слизистой оболочки 
пищевода позволяет бактериям и токсинам про-
никать в субэпителиальный слой, провоцируя им-
мунный ответ. Высвобождение медиаторов воспа-
ления, влечет за собой нарушения перистальтики, 
а также недостаточность нижнего пищеводного 
сфинктера, что, в свою очередь, ведет к развитию 
клинических симптомов [35].

Течение инфекции коронавируса SARS-CoV-2 со-
пряжено с повреждением СО пищевода. Эпителий 
СО пищевода как и клетки других органов экспрес-
сируют рецептор АСЕ-2, что предполагает их по-
ражение при инфекции COVID-19. Также, большое 
значение в повреждении внутренних органов, в том 
числе и пищевода, имеет поражении микроцирку-
ляторного русла, цитокиновая агрессия, наруше-
ние проницаемости барьера СО и взаимодействия 
оси «кишечник- легкие». Проводимая агрессивная 
терапия также имеет значение в формировании 
патологических изменений в пищеводе и обостре-
нии его заболеваний. В литературе представлены 
клинические случаи эрозивного и язвенного эзо-
фагита с кровотечением у лиц с клиническими 

проявлениями новой коронавирусной инфекции, 
однако специфические симптомы поражения ор-
гана при инфекции COVID-19 не описаны. Вполне 
очевидно, что на первый план у таких пациентов 
выступает выявление и оценка выраженности при-
знаков поражения бронхолегочной системы и им-
мунного воспаления, на фоне которых возможно 
проявление симптомов обострения заболеваний 
пищевода (ГЭРБ).

По результатам анализа данных 95 пациентов 
с COVID-19 (Ухань, Китай) у 38,9% выявили ла-
рингофарингеальную рефлюксную болезнь (вне-
пищеводную манифестацию ГЭРБ). Выраженность 
индекса симптомов рефлюкса при тяжелой и край-
не тяжелой степени тяжести инфекции были досто-
верно выше, чем у пациентов со среднетяжелым 
течением заболеванием, а индекс более 13 баллов 
коррелировал с худшими клиническими исходами 
[36]. Однако, Lechien J. R., et al. (2020) считают, что 
индекс симптомов рефлюкса не может быть доста-
точно специфичным для диагностики ларингофа-
ренгиального рефлюксау пациентовс COVID-19 
вследствие того, что наналичие и выраженность его 
симптомов также влияет поражение СО дыхатель-
ных путей коронавирусом SARS-CoV-2 и полагают 
проведение дальнейших исследований [37].

3. Эпидемиология
До 40% взрослого населения имеют симптомы ГЭРБ. Распространенность заболевания у пациентов 
с инфекцией COVID-19 не оценивалась.
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4. Кодирование по МКБ 10
В Российской Федерации используются следующие подходы к кодированию:
K21 Гастроэзофагеальный рефлюкс
K21.0 Гастроэзофагеальный рефлюкс с эзофагитом (рефлюкс- эзофагит)
K21.9 Гастроэзофагеальный рефлюкс без эзофагита
K22.1 Язва пищевода

5. Классификация
Степень тяжести эрозивного эзофагита оценивается с помощью Лос- Анджелесской классификации или 
классификации Савари–Миллера.
Классификация ГЭРБ у пациентов с инфекцией COVID-19 не разработана.

6. Клиническая картина
ГЭРБ имеет характерные пищеводные симптомы 
(симптомокомплекс рефлюкса (изжога, отрыжка, 
срыгивание, одинофагия), некардиальная боли 
в груди, эндоскопические признаки); внепищево-
дные клинические проявления (бронхолегочный, 

оториноларингологический и стоматологический 
синдромы); возможные осложнения (стриктуры 
пищевода, язвы (кровотечения), пищевод Баррета). 
Отмечено значимое снижение качество жизни па-
циентов с ГЭРБ.

Диагностика

 ▶ В условиях пандемии COVID-19 ведение пациентов с ГЭРБ осуществляется амбулаторно, максималь-
но используются дистанционные средства коммуникации. ФГДС проводится только по экстренным 
показаниям при развитии осложнений (УУР – В, УДД – 4).

Комментарии: Диагностические мероприятия 
в  отношении пациентов с  ГЭРБ без инфекции 
COVID-19 в целом проводятся в соответствии 
с действующими клиническими рекомендациями 
[32, 33], дополнительных рекомендаций к настоя-
щему времени не представлено. Однако, в период 
пандемии следует учитывать ряд организационных, 
эпидемиологических и клинических особенностей.

Прежде всего, на амбулаторном этапе при пер-
вичной постановке диагноза ГЭРБ необходимо ру-
ководствоваться жалобами пациента, анамнезом 
заболевания и данными объективного обследования, 
при отсутствии «симптомов тревоги» перенести 
все плановые дополнительные исследования на эпи-
демиологически благополучный период. Повторные 
визиты пациента в условиях пандемии наиболее 
оптимально проводить с использованием телеме-
дицинских консультаций и других дистанционных 
средств коммуникации.

Показаниями для госпитализации пациентов 
с ГЭРБ согласно действующим клиническим ре-
комендациям являются рефрактерное течение 
заболевания с отсутствием клинической и эндо-
скопической ремиссии на фоне 4–8 недель полно-
ценной терапии, а также развитие осложнений. 
Необходимо учитывать, что с учетом перепро-
филирования ряда больниц для лечения новой 
коронавирусной инфекции и возможного дефи-
цита ресурсов здравоохранения дообследование 
пациентов с рефрактерной ГЭРБ в стационаре 
может быть отложено или проведено амбула-
торно. При госпитализации по неотложным по-
казаниям в связи с возникшими осложнениями 
проводится весь необходимый комплекс лечебно- 
диагностических мероприятий согласно прави-
лам маршрутизации пациентов без инфекции 
COVID-19, нуждающихся в экстренной хирурги-
ческой помощи [38].

 ▶ Наличие у коморбидного пациента тяжелых и осложненных форм ГЭРБ в сочетании с компонентами 
метаболического синдрома формирует факторы риска тяжелого течения инфекции COVID-19 (УУР – В, 
УДД – 4).

Комментарии: Хотя доказательная база в от-
ношении болезней пищевода как факторов риска 
тяжелого течения новой коронавирусной ин-
фекции не сформирована, можно полагать, что 
наличие ГЭРБ с эрозивно- язвенным эзофагитом, 
внепищеводными проявлениями со стороны ды-
хательной системы, осложненных форм заболева-
ния, а также длительное применение препаратов 
с выраженным кислотосупрессивным эффектом 
может негативно влиять на течение инфекции 
COVID-19. При этом, препараты, обладающие 
мукопротективным действием (ребамипид), по 
данным ряда публикаций продемонстрировали 

способность восстанавливать барьерные функции 
СО желудочно- кишечного тракта (ЖКТ), а так-
же полости рта (нормализовать слюноотделение 
и слой слизи), что важно в отношении профилак-
тики фекально- орального пути передачи инфекции 
[34, 39,40,41].

Необходимо помнить, что ГЭРБ обладает выра-
женной коморбидностью как в отношении функци-
ональной, так и органической (гастроэнтерологи-
ческой и терапевтической) патологии. Полученные 
в настоящее время данные о механизмах формиро-
вания гастроэзофагеального рефлюкса позволяются 
характеризовать это заболевание как «вершину 
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айсберга» болезней органов пищеварения. Кроме 
того, ГЭРБ тесно ассоциирована с избыточной 
массой тела и ожирением, а также с  другими 

компонентами метаболического синдрома, для 
которых установлено негативное влияние на те-
чение новой коронавирусной инфекции.

Лечение
Направлениями лечения пациентов с ГЭРБ в со-
ответствии с клиническими рекомендациями 
являются модификация питания и образа жизни, 
медикаментозная терапия. Целью лечения явля-
ется нормализация клеточного состава, струк-
туры СО пищевода, устранение гиперчувстви-
тельности, восстановление моторной функции 
пищевода [32, 33].

Ингибиторы протонной помпы (ИПП) исполь-
зуются для купирования симптомов и их контроля, 
лечения и предупреждения развития осложнений. 
Целесообразно использовать препараты, особен-
ности метаболизма которых системой цитохромов 
P 450 обеспечивают минимальный риск межлекар-
ственных взаимодействий (рабепразол, 20 мг/сут, 
пантопразол 40 мг/сут, эзомепразол 40 мг/сут, 
декслансопразол 30–60 мг/сут). С учетом про-
должительности основного курса приема ИПП 
не менее 8 недель, а при наличии внепищеводных 
синдромов, упорном течении – 12 недель, длитель-

ной дальнейшей поддерживающей терапии опре-
деленную актуальность приобретает проблема 
снижения защитного кислотного барьера желудка, 
изменения состава микробиоты и повреждения 
барьера СО кишечника, а также возможного уве-
личения риска реализации фекально- орального 
механизма передачи новой коронавирусной ин-
фекцией. По данным ряда клинических исследо-
ваний, цитопротективный препарат ребамипид 
в составе комбинированной терапии способствует 
более быстрому купированию симптомов, и про-
лонгации периода ремиссии ГЭРБ, что особенно 
важно ввиду большого процента пациентов с рези-
стентностью к стандартной кислотосупрессивной 
терапией. Важной составляющей клинического 
эффекта также является восстановление барьера 
СО кишечника, что нивелирует повреждающее 
воздействие ИИП на него. Рекомендованный курс 
терапии ребамипидом 300 мг/сут в течение 8 недель 
[42, 43, 44, 45, 46].

 ▶ В условиях пандемии COVID-19 необходим взвешенный подход к кислотосупрессивной терапии, такие 
пациенты должны строго соблюдать противоэпидемические рекомендации с целью снижения риска 
заражения новой коронавирусной инфекцией (УУР – В, УДД – 4).

Комментарии: Имеются работы, показавшие бо-
лее высокую частоту развития пневмоний у по-
стинсультных пациентов, принимающих ИПП. 
Ретроспективное общенациональное когортное ис-
следование, проведенное Song T. J., Kim J. в 2019 г. [47] 
и включившее 8309 историй болезни пациентов после 
ишемического инсульта, установило, что терапия 
ИПП и H2-гистаминовыми блокаторами была связа-
на с повышенным риском развития постинсультной 
пневмонии, тогда как лечение мукопротекторными 
средствами, например, широко распространённым 
в Южной Корее ребамипидом, такой связи не по-
казало. По данным экспериментальных работ на 
фоне кислотосупрессивной терапии ИПП отмече-
но повышение титра коронавируса в лёгких [48].

Наблюдательное исследование, включившее 53130 
американцев, установило связь между дозой ИПП 
и риском возникновения COVID-19. Регрессионный 
анализ показал, что отношение шансов выявления 
положительного теста на COVID-19 у лиц, принима-
ющих ИПП один раз в день, составило 2,15 (95% CI, 
1,90–2,44), два раза в день – 3,67 (95% CI, 2,93–4,60) [49].

Данные, полученные в общенациональном ко-
рейском когортном исследовании (132 316 пациен-
тов), показали, что пациенты, принимающие ИПП, 
имеют повышенный риск тяжелых клинических 
исходов COVID-19, но не обладают повышенной 
восприимчивостью к инфекции SARS-CoV-2. При 
этом, показатель положительности теста на 
SARS-CoV-2 не был связан с текущим или прошлым 
использованием ИПП. Однако, у пациентов с под-
твержденным COVID-19 текущее использование 
ИПП увеличивало риск тяжелых клинических ис-
ходов COVID-19 на 79%. Текущее использование 

ИПП, начатое в течение предыдущих 30 дней, было 
связано с повышением риска тяжелых клинических 
исходов COVID-19 на 90% [50].

В метаанализ Kow C.S, Hasan S. S. было вклю-
чено пять исследований (37 372 пациентов). 
Объединенный анализ исследований McKeigue et al., 
Ramachandran et al., Lee et al. выявил повышенные 
шансы тяжелого или летального течения COVID-19 
при использовании ИПП у пациентов с COVID-19 по 
сравнению с неиспользованием ИПП (объединенное 
OR = 1,46; 95% ДИ 1,34–1,60). Объединенный анализ 
исследований Luxenburger et al., Lee et al. наблюдал 
значительно повышенные шансы развития вто-
ричных инфекций при применении ИПП у пациен-
тов с COVID-19 по сравнению с неиспользованием 
ИПП (объединенное OR = 2,91; 95% ДИ 1,58–5,36) [51].

Ранее проведенное ретроспективное когортное 
исследование с участием 1620 госпитализирован-
ных пациентов с COVID-19, показало, что 84% 
пациентов, принимавших фамотидин (перорально 
ежедневно в дозе 20/40 мг), имели достоверно мень-
ший риск подключения к ИВЛ и летального исхода 
(скорректированное отношение шансов 0.42, 95% 
CI 0.21–0.85), а также риск смерти (скорректиро-
ванное отношение шансов 0.30, 95% CI 0.11–0.80). 
Ингибиторы протонной помпы не оказали вли-
яния на снижение риска летального исхода от 
COVID-19[52].

В настоящее время, с учетом установленных 
зависимостей, требует уточнения механизм свя-
зи между приемом ИПП и развитием тяжелых 
форм COVID-19[53]. Необходимо учитывать, что 
большинство пациентов, получающих ИПП, от-
носятся к старшей возрастной группе и имеют 
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коморбидность по ряду заболеваний, составляю-
щих группу риска тяжелого течения COVID-19. 
Кроме того, ИПП обоснованно назначаются па-
циентам с тяжелой инфекцией COVID-19 для про-
филактики повреждения СО желудка и двенадца-
типерстной кишки, предупреждения и лечения 
желудочно- кишечных кровотечений на фоне приема 
антикоагулянтов, НПВП, глюкокортикоидов [54, 
55]. Даже в период пандемии COVID-19 являеся неце-
лесообразной отмена ранее назначенных ИПП у па-
циентов с осложненной ГЭРБ, пищеводом Барретта, 
язвенной болезнью. Остается актуальным исполь-
зование ИПП для профилактики «больших» кро-
вотечений из ЖКТ на фоне антикоагулянтной 
и антитромботической терапии.

Очевидно, что пациентам, получающим кисло-
тосупрессивную терапию, необходимо тщательно 
соблюдать требования по профилактике новой 
коронавирусной инфекции.

При использовании невсасывающихся антаци-
дов и адсорбентов, с учетом сорбционного эффекта, 
целесообразно рекомендовать их прием отдельно 
от других лекарственных препаратов. В случае не-
обходимости дополнительного назначения про-
кинетиков следует применять итоприд (150 мг/
сут до 4 недель), обладающий лучшим профилем 
безопасности в этой группе. Наличие билиарного 
рефлюкса предполагает использование препаратов 
урсодезоксихолевой кислоты (УДХК) (10–15 мг/кг 
массы тела в сутки до 3 мес.). Также в комплекс-
ной терапии могут быть рассмотрены средства 
коррекции микробно- тканевого комплекса кишеч-
ника [34], такие как пребиотики. Эффективным 
средством является пребиотический комплекс, 
содержащий пшеничные экструдированные от-
руби (пищевые волокна) и сорбированную на них 
инактивированную культуру Saccharomyces cere-
visiae (vini) [56].

 ▶ При рефрактерной ГЭРБ лекарственная терапия дополняется назначением #ребамипида 300 мг/сут 
в течение 8 недель (УУР – А, УДД – 3) [57, 58].

Комментарии: «Рефрактерная» ГЭРБ получает всё 
большее распространение в клинической практике, 
так, по данным Fass R., et al., у 10–40% больных ГЭРБ 
не удается полностью купировать симптомы или 
уменьшить их выраженность при назначении стан-
дартной дозы ИПП [59]. Таким пациентам может 
быть рекомендован препарат базисной патогене-
тической терапии ребамипид (300 мг/сут в течение 
8 недель), существенно повышающий эффектив-
ность лечения. Схемы на основе ребамипида и ИПП 
позволили добиться удлинения периода ремиссии, 
значительно более выраженного снижения прояв-
лений ГЭРБ, а также – улучшения эндоскопической 
картины по сравнению с монотерапией ИПП [57, 58].

Несмотря на необходимость диагностики и эра-
дикации инфекции H. pylori у пациентов с ГЭРБ, 
длительно получающих ИПП, антибактериаль-
ную терапию наиболее оптимально отложить 
на постпандемический период, либо назначать 
ее при наличии показаний лицам, перенесшим 
инфекцию COVID-19 (привитым). Использование 
антибиотиков существенно изменяет иммун-
ную резистентность организма, а высокий риск 
формирования множественной антибиотикоре-
зистентности бактериальной флоры при этом 
может негативно повлиять в последующем на 
эффективность лечения осложнений инфекции 
COVID-19 [34].

 ▶ Особенностями терапии ГЭРБ у пациентов с новой коронавирусной инфекцией является использо-
вание препаратов с минимальным риском лекарственных взаимодействий и обеспечивающих про-
тективный эффект в отношении СО пищевода (УУР – В, УДД – 4).

Комментарии: В лечении инфекции COVID-19 часто, 
длительно и в высоких дозах используются как жа-
ропонижающие средства нестероидные противо-
воспалительные препараты (НПВП), что значимо 
повышает риск развития НПВП-ассоциированных 
повреждений ЖКТ, приводит к обострению ГЭРБ 
и требует дальнейшего дополнительного назначе-
ния лекарственных препаратов (полипрагмазия). 
Действующие рекомендации предлагают в каче-
стве жаропонижающего средства использовать 
парацетамол, который в меньшей степени, чем 
НПВП влияет на СО ЖКТ, однако он обладает 
дозозависимой гепатотоксичностью и участвует 
в лекарственных взаимодействиях [38].

Также с учетом общего метаболизма в системе 
цитохрома Р 450 при назначении лечения по поводу 
ГЭРБ и симптомов поражения пищевода необходи-
мо проанализировать риски межлекарственных 
взаимодействий используемых антисекреторных 
препаратов, прокинетиков и противорвотных 
средств с препаратами, применяемыми в терапии 

COVID-19. Так, антациды имеют риск потенци-
ального взаимодействия с азитромицином, хлоро-
хином и гидроксихролохином. Для метоклопрами-
да – потенциальное взаимодействие с хлорохином, 
гидроксихролохином. Не рекомендована комбина-
ция домперидона с азитромицином, хлорохином 
и гидроксихлорохином. Обновляющийся регистр 
межлекарственных взаимодействий представлен 
на сайте Ливерпульской группы по лекарственно-
му взаимодействию (Th e Liverpool Drug Interaction 
Group) (https:// www.covid19-druginteractions.org/).

У пациентов с COVID-19 контроль симптомов 
гастроэзофагеального рефлюкса достигается ис-
пользованием ИПП (рабепразол 20 мг/сутки, пан-
топразол 40 мг/сутки, эзомепразола 40 мг/сут, 
декслансопразола 30–60 мг/сут), а также по пока-
заниям – прокинетиков (итоприд – 150 мг/сутки).

Оптимальным выбором для коморбидных пациен-
тов, учитывая его эффективность и безопасность, 
является Декслансопразол. Эффективность препа-
рата обеспечивается двухфазным высвобождением 
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препарата [60], обеспечивающим стабильный эф-
фект уже в первый день приёма [61] и удержанием 
рН более 4 свыше 17 часов [62]. Безопасность пре-
парата обусловлена отсутствием резистентно-
сти к препарату, стабильным выведением через 
почки и печень в равных соотношениях, метабо-
лизмом в печени с помощью двух изоформ цитохро-
ма P450–2С19 и 3А4, самой незначительной среди 
ИПП способностью к индукции цитохрома P450 [63]. 
Высокая эффективность позволяет достичь высо-
ких результатов без необходимости назначения 
препарата Offl  abel [64, 65] при любых формах ГЭРБ 
и самой низкой вероятностью развития синдрома 
отмены ИПП [66].

В качестве препарата с доказанным защит-
ным действием на эпителиальный барьер СО ЖКТ 
и нормализующим его проницаемость рекомен-
дован регулятор синтеза цитопротективных 
простагландинов E2 и I2 ребамипид. Его эффект 
на 3 структурных уровнях барьера реализуется 
с использованием таких механизмов как: восста-
новление качественного и количественного состава 
слоя слизи, увеличение экспрессии белков плотных 
контактов ZO-1, окклюдина, гликозамингликанов, 
нейтрализация свободных радикалов, ингибиро-
вание активации нейтрофилов, снижение уровня 
ИЛ-8, стимуляция ангиогенеза [34, 67, 68, 69].

Несмотря на то, что ребамипид был разрабо-
тан для лечения заболеваний ЖКТ, последующими 
исследованиями было установлено, что он восста-
навливает защитный барьер других СО, включая 
количественный и качественный состав слизи, 
дыхательных путей и обладает терапевтиче-
ским потенциалом для снижения интенсивности 
воспалительных реакций в лёгких: он ингибирует 
активацию эпидермального фактора роста, сни-
жает содержание провоспалительных цитокинов, 
повышенных при инфекции COVID-19: IL-1, IL-6, 
IL-8, MCP-1, MIP-1, TNF-alpha, а также способству-
ет сохранению альвеолярного и мышечных слоёв [39, 
40, 41, 57, 70, 71].

Это позволяет дополнительно защитить паци-
ентов с имеющимися хроническими заболеваниями 
ЖКТ, которые, как показано в ряде исследований, 
также относятся к группе риска при заболевании 
COVID-19.

Для коррекции билиарного рефлюкса и гепато-
протекции (с учетом полипрагмазии с использо-
ванием гепатотоксичных лекарств в лечении ин-
фекции COVID) и сопутствующей гепатотропной 
терапии (см. раздел заболевания печени) необходимо 
назначение препаратов УДХК (10–15 мг/кг массы 
тела в сутки).

В комплексную терапию включены средства 
коррекции микробно- тканевого комплекса ЖКТ 
(пребиотики) [34].

В  период пандемии новой коронавирусной 
инфекции, в связи с многокомпонентной агрес-
сивной терапией, приобретают актуальность ин-
фекционные поражения пищевода. Виды Candida 
являются одним из наиболее часто обнаруживае-
мых организмов при инфицировании пищевода 
[72]. Хотя Candida albicans (C. albicans) остается 
наиболее распространенной причиной грибкового 

эзофагита во многих учреждениях, виды грибов, 
не относящиеся к С. albicans все чаще ассоцииру-
ются с кандидозом пищевода. В частности, растет 
число сообщений, идентифицирующих Candida 
glabrata (C. glabrata) в качестве возбудителя кан-
дидозных инфекций слизистых оболочек и систем-
ных инфекций [73, 74, 75]. Показано, что C. glabrata 
проявляет условно- патогенные свой ства, достигая 
колонизации через ряд адгезионных белков, име-
ются сообщения о промежуточной дозозависимой 
восприимчивости C. glabrata и 20%- ном уровне 
резистентности к азолам [76, 77, 78].

Инфекции пищевода чаще всего встречаются 
у пациентов с ослабленным иммунитетом, та-
ких как инфицированные вирусом иммуноде-
фицита человека и получающие химиотерапию 
или иммуносупрессивные препараты, но ин-
фекционные поражения пищевода также могут 
возникать и у иммунокомпетентного хозяина, 
находящегося в группе риска (пациенты, полу-
чающие антибиотики, ослабленные пациенты, 
пациенты с длительно установленным катетером). 
В исследовании Wilson A., Delport J., Ponich T. 
(2014) истинная распространенность кандидозно-
го эзофагита (любого вида) на основе микробио-
логической культуры составила 2,2%, C. albicans 
был причиной в подавляющем большинстве слу-
чаев – 73%, в то время как C. glabrata был вторым 
по распространенности – 24,3%, далее следовал 
C. tropicalis – 2,7%. Было зарегистрировано 6 слу-
чаев, когда у субъекта была смешанная инфекция 
(5 смешанных C. glabrata/albicans и 1 смешанный 
C. tropicalis/albicans) [79].

Факторами риска грибковой инфекции являют-
ся возраст, пол, факт стационарного лечения, факт 
проживания в доме престарелых, наличие сопут-
ствующих заболеваний (рак, диабет, гипотиреоз, 
ВИЧ, цирроз печени, двигательные расстройства 
пищевода, прием ИПП, спленэктомия, антибио-
тики, иммуносупрессивная терапия, установка 
внутривенного катетера, прием антимикотиков 
в прошлом, социальный фактор, курение, упо-
требление алкоголя). У 67% в C. glabrata когорте 
были указания в анамнезе на сахарный диабет [80], 
а также фармакологическое воздействие для пода-
вления желудочной кислоты, недавнее применение 
антибиотикотерапии (в течение предшествующих 
30 дней) – 44%.

У C. glabrata наблюдалась пониженная воспри-
имчивость к флуконазолу, минимальная ингиби-
рующая концентрация (MIC) ≤ 32 мкг/мл и 20%-ная 
резистентность к флуконазолу. Американское 
общество инфекционных заболеваний рекомен-
дует эмпирически лечить кандидоз пищевода 
Флуконазолом в дозе 200–400 мг ежедневно в те-
чение 14–21 дней. Это может быть недостаточным 
для инфекций C. glabrata, при которой они реко-
мендуют использовать эхинокандин, если только 
не была продемонстрирована чувствительность 
к азолу [77, 78]. Часто применяемая эмпирическая 
терапия кандидозного эзофагита, основанная на 
эндоскопических данных, может привести к не-
адекватному лечению инфекции и  приводить 
к выработке еще более высокой резистентности. 
Один из наиболее распространенных механизмов 
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сопротивления С. аlbicans – чрезмерная экспрессия 
эффлюксных насосов (способность к выведению 
антибиотика из С. albican), стала предметом иссле-
дования устойчивости к кандидозу [81, 82].

Хотя ранее кислотоподавляющая терапия была 
зарегистрирована как фактор риска развития кан-
дидозного эзофагита [83], все же ИПП рассматри-
ваются в качестве препаратов для совместного 
применения с флуконазолом при кандидозном 
эзофагите, т. к. установлено, что добавление ИПП 
достоверно подавляло активность эффлюксного 
насоса, а синергизм между ИПП и флуконазолом 
может быть связан с подавлением эффлюксных 
насосов. Установлено, что Омепразол в сочетании 
с флуконазолом излечивают острый некроз пище-
вода и кандидозный некроз пищевода [84, 85, 86]. 
Лансопразол и Омепразол в дозе>600 мкг/мл могут 
ингибировать рост чувствительных С. Albicans 
и образование гифов, т. е. подавлять способность 
к поглощению воды и питательных веществ [87, 
88]. Установлено, что ИПП может повысить эф-
фективность флуконазола против резистентных 
С. albicans и С. Dubliniensis, имеющих между собой 
структурное сходство, снижая при этом верхнюю 
границу подавляющей концентрации флуконазола 
от > 512 мкг/мл до 0,5–4 мкг/мл [89].

Доказано, что образование биопленки при-
водит к лекарственной устойчивости С. аlbicans 

Минимальная ингибирующая концентрация флу-
коназола для устойчивых C. albicans в биопленке, 
при культивировании ≤12 ч. в присутствии ИПП 
были снижены с >10–24 мкг/мл до 1–4 мкг / мл, что 
указывает на усиление антибактериального эффек-
та флуконазола в присутствии ИПП. Однако, при 
длительном времени культивирования биопленка 
становилась более зрелой, а синергетический эф-
фект – более слабым, поэтому явного ингибирую-
щего действия, индуцированного комбинациями 
препаратов, не наблюдалось [90, 91, 92]. Кроме того, 
Monk B. C., et al. и Hayamа К., et al. установлено, что 
ингибирование эффлюксных насосов может быть 
использовано в целях повышения эффективности 
флуконазолана резистентные С. Аlbicans и С. dub-
liniensis, вызванный ингибитором D-октапептида 
протонного насоса плазматической мембраны [89, 
93]. Эти результаты вкупе с возможностью ком-
бинированного применения ИПП и флуконазола 
в клинике позволят по-новому взглянуть на от-
крытие противогрибковых средств и потенциаль-
ных подходов к лечению кандидоза, вызванного 
резистентным С. аlbicans.

В целом, ИПП сохраняют приоритет при ис-
пользовании в лечении кандидоза пищевода, что 
необходимо учитывать в комплексной терапии 
пациентов с инфекцией COVID-19 и поражением 
пищевода.

V.  ЗАБОЛЕВАНИЯ ЖЕЛУДКА: хронический гастрит

Краткая информация
В условиях пандемии новой коронавирусной ин-
фекции заболевания желудка сохраняют свою 
актуальность по причине их частотой встречае-
мости и потенциальной опасности осложнений. 

Особого внимания требуют пациенты с хрони-
ческим (в том числе атрофическим) гастритом, 
НПВН-ассоциированными гастропатиями, а также 
с длительной кислотосупрессивной терапией.

1. Определение.
Хронический гастрит – хроническое заболевание 
желудка, имеющее прогрессирующее течение. 
Морфологическая картина заболевания харак-
теризуется формированием дистрофии, воспа-
ления различной интенсивности и дисрегенера-
ции СО желудка с исходом в ее атрофию, частым 

выявлением инфекции H. pylori. При хроническом 
гастрите может развиваться нарушение функций 
желудка (секреторной, моторно- эвакуаторной, ин-
креторной и др.), возникать болевой абдоминаль-
ный и диспепсический синдром, а также экстраор-
ганные нарушения [1, 32].

2. Этиология и патогенез
Выделяют экзогенные и эндогенные этиологиче-
ские факторы заболевания, среди которых веду-
щее значение имеет инфекция H. pylori, однако 
клиническая картина и патогенез заболевания 
универсальны. Повышение проницаемости сли-
зистой оболочки позволяет бактериям и токсинам 

проникать в подслизистый слой, вызывая воспа-
ление. Активация иммунных клеток и высвобо-
ждение цитокинов способствуют сенсибилиза-
ции нервных окончаний, нарушению моторики, 
а также – запуску каскада патоморфологических 
изменений слизистой оболочки желудка [94].

3. Эпидемиология
Распространенность хронического гастрита при инфекции COVID-19 не исследована.

4. Кодирование по МКБ 10
В Российской Федерации используются следующие коды:
K29.3 – Хронический поверхностный гастрит
K29.4 – Хронический атрофический гастрит
K29.5 – Хронический гастрит неуточненный
K29.6 – Другие гастриты
K29.7 – Гастрит неуточненный
K29.9 – Гастродуоденит неуточненный
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5. Классификация
Для классификации хронического гастрита используются Сиднейская классификация и ее Хьюстонская 
модификация, система OLGA, Киотская классификация.

Классификационные подходы к хроническому гастриту при инфекции COVID-19 не разработаны.

6. Клиническая картина
Хронический гастрит – диагноз морфологический. 
Выраженность морфологических изменений на-
прямую не ассоциируется с клиническими прояв-
лениями. Местные симптомы заболевания могут 

проявляться в виде функциональной диспепсии 
(синдром эпигастральной боли, пост-прандиаль-
ный дистресс- синдром). Экстраорганные наруше-
ния характеризуются полиорганностью.

Диагностика
Основополагающими компонентами диагноза 
хронического гастрита являются данные морфо-
логического исследования. Известно, что харак-
тер и выраженность морфологических изменений 
не имеет прямой зависимости с клиническими 
проявлениями. Однако, морфологическая кар-
тина заболевания напрямую связана с риском 
онкогенеза. Так, частота развития рака желудка 
при хроническом неатрофическом гастрите, ас-

социированном с H. pylori составляет 0,8%, при 
хроническом атрофическом мультифокальном 
гастрите – 1,8%. При таких состояниях как ки-
шечная метаплазия эпителия СО желудка аде-
нокарцинома желудка может развиться у  4% 
пациентов, интраэпителиальная неоплазию 
низкой степени (облигатный предрак) – у 33%. 
Интраэпителиальная неоплазия высокой степени 
уже является раком in situ [95].

 ▶ Ведение пациентов с хроническим гастритом в условиях пандемии COVID-19 основывается на мак-
симальной реализации амбулаторной помощи с использованием дистанционных технологий комму-
никации. Все дополнительные исследования (в том числе диагностика H. pylori) у пациентов с низким 
риском развития осложнений и онкопатологии переносятся на эпидемиологически благополучный 
период (УУР – В, УДД – 4).

Комментарии: Госпитализация в связи с возникшими осложнениями осуществляется по неотложным показа-
ниям с проведением всего необходимого комплекса лечебно- диагностических мероприятий согласно правилам 
маршрутизации пациентов без инфекции COVID-19, нуждающихся в экстренной хирургической помощи [38].

Хронический гастрит может негативно влиять на течение новой коронавирусной инфекции при 
наличии множественного эрозивного поражения СО желудка, развитии его осложнений.

 ▶ У пациентов с инфекцией COVID-19 часто выявляются клинические признаки повреждения СО 
желудка (УУР – А, УДД – 1).

Комментарии: Железистый эпителий СО желуд-
ка характеризуется значительной экспрессией 
рецепторов ACE2, что способствует поражению 
желудка коронавирусом SARS-CoV-2. Формированию 
патологических изменений в СО желудка также 
способствует, обусловленная вирусом, повышенная 
проницаемость СО ЖКТ, индукция системного 
воспаления, цитокиновая агрессия, микроцирку-
ляторные расстройства, а также нарушение со-
става и функции микробно- тканевого комплекса 
ЖКТ. Характерно, что у 10% пациентов с новой 
коронавирусной инфекцией отмечались только 
желудочно- кишечные симптомы без респиратор-
ных признаков, а у части больных возникновение бо-
левого абдоминального и диспепсического синдромов 
предшествовало появлению признаков поражения 
дыхательных путей. В формировании патологи-
ческих изменений СО желудка также имеет зна-
чение агрессивная многокомпонентная терапии 
(НПВП). У пациентов с манифестной тяжелой 
инфекцией COVID-19 выявлены случаи развития 
эрозивно- язвенного поражения СО желудка, в том 
числе осложненные кровотечением [4, 34, 96, 97, 98].

Систематический обзор и мета-анализ (6686 
пациентов с COVID-19 в 35 исследованиях) показал, 
что наиболее распространенными симптомами 

поражения ЖКТ являются тошнота, рвота, диа-
рея и потеря аппетита [4].

Пациенты с  тяжелым течением инфекции 
COVID-19 имели более высокие показатели часто-
ты и выраженности желудочно- кишечных сим-
птомов и повреждения печени, чем больные с не-
тяжелым течением заболевания. Отмечено, что 
при наличии признаков поражения ЖКТ диагноз 
был поставлен с задержкой, а течение заболевания 
сопряжено с большей частотой осложнений [4, 5, 
6, 7, 8, 99].

В период пандемии COVID-19 при появлении бо-
левого абдоминального и диспепсического синдромов 
у пациента с хроническим гастритом в анамнезе 
необходимо проводить дифференциальную диагно-
стику между обострением заболевания, гастроин-
тестинальными проявлениями новой коронавирус-
ной инфекции и осложнениями проводимой терапии 
(НПВП-гастропатия). При возникновении у паци-
ента с температурой тела выше 37,5 С таких про-
явлений как рвота, диарея, при отсутствии других 
известных причин этих симптомов (если хрониче-
ское заболевание ЖКТ ранее не имело таких клини-
ческих признаков) в соответствии с Временными 
рекомендациями случай рассматривается как по-
дозрительный на COVID-19 [38]. В пользу инфекции 
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COVID-19, в отличие от обострения хронического 
гастрита свидетельствует эпидемиологический 
анамнез, быстрое возникновение клинических про-
явлений, последующее (или одновременное) разви-
тие респираторных симптомов, аносмии, общей 
слабости, лихорадки, положительный анализ на 
РНК (иммуноглобулин М) SARS-CoV-2. С другой сто-
роны, вполне возможно и обострение хронического 
гастрита на фоне течения и агрессивной терапии 
новой коронавирусной инфекции, хотя по данным 
систематического обзора и мета-анализа (Mao R., 
Qiu Y., He J-S., et al.) на момент диагностики новой 
коронавирусной инфекции общая распространен-
ность сопутствующих заболеваний органов пи-
щеварения составляла всего 4% [4]. Необходимость 
в экстренной фиброгастродуденоскопии возникает 

при многократной рвоте, рвоте с кровью, подо-
зрении на желудочно- кишечное кровотечении, 
тяжелой дисфагии, интенсивной боли в животе.

Эндоскопические исследования, являясь интер-
венционными манипуляциями, связанными с орга-
нами дыхания и желудочно- кишечным трактом, со-
пряжены с высоким риск заражения коронавирусом 
SARS-CoV-2. К настоящему времени не разработан 
СаНПиН по профилактике COVID-19. В этой связи 
требуют корректировки проводимые профилак-
тические и противоэпидемические мероприятия. 
Крайне важным является введение системы зони-
рования как в стационаре, так и в эндоскопическом 
отделении, а также сбор эпидемиологического анам-
неза у пациентов перед эндоскопией [100].

Лечение

 ▶ Лечение пациентов с хроническим гастритом в условиях пандемии COVID-19 включает диетиче-
ские рекомендации и медикаментозную терапию с использованием гастропротективных средств 
(УУР – В, УДД – 2).

Комментарии: На фоне пандемии COVID-19 сохра-
няют актуальность все традиционные подходы 
в лечении пациентов с хроническими гастритами, 
направленные на достижение регрессии диспепси-
ческого и болевого абдоминального синдромов, нор-
мализации функций желудка, полноценном восста-
новлении клеточной структуры эпителия СО и его 
регенерации [32, 101].

У пациентов с хроническим гастритом требу-
ется дифференцированный подход к эрадикации 
H. pylori, с учетом негативного влияния антибио-
тиков на иммунный статус и возможности форми-
рования полирезистентной микрофлоры. Так, при 
хроническом неатрофическом гастрите и в ряде 
случаев при атрофическом мультифокальном га-
стрите она может быть отложена до окончания 
пандемии. Выявление предраковых морфологических 
изменений, рака желудка, MALT-лимфомы, мно-
жественных эрозивных и язвенных поражений СО 
желудка (в том числе и НПВП-ассоциированных) 
и осложнений заболевания полагают проведение 
безотлагательной диагностики и полноценной 
эрадикационной терапии H. pylori с обязательным 
использованием рекомендованных схем, а также 
способов и средств повышения эффективности 
эрадикации (двухнедельный курс антибактери-
альных препаратов, двой ная доза ИПП, ребамипид, 
пробиотики) [95, 102, 103].

ИПП эффективны для купирования симптомов 
заболевания, ассоциированных с гиперацидностью. 
Используются препараты с минимальным риском 
межлекарственных взаимодействий (рабепразол 
20 мг/сут, пантопразол 40 мг/сут, эзомепразол 
40 мг/сут). Обсуждаются вопросы влияния меди-
каментозной кислотосупрессии, за счет сниже-
ния защитного кислотного барьера желудка, на 
риск фекально- орального заражения инфекции 

COVID-19, однако данные пока накапливаются 
и обобщаются. В настоящее время связь кисло-
тосупрессивной терапии с увеличением частоты 
развития пневмоний у пациентов после инсульта 
установлена на большой репрезентативной вы-
борке [47]. В экспериментальных исследованиях 
применение ИПП было связано с повышением ти-
тра коронавируса в лёгких на фоне кислотосупрес-
сивной терапии [48].

В метаанализе (5 исследований, 37372 пациен-
тов) выявлены повышенные шансы тяжелого или 
летального течения COVID-19, а также развития 
вторичных инфекций при использовании ИПП у па-
циентов с COVID-19 по сравнению с неиспользова-
нием ИПП [51].

Лечение мукопротекторными средствами (ре-
бамипидом), напротив не ассоциировано с риском 
развития пневмоний.

Ещё одной проблемой, связанной с применением 
ИПП, является инфекция H. pylori. Из-за риска 
прогрессирования морфологических изменений СО 
желудка не рекомендуется длительно использовать 
ИПП у пациентов, которым эрадикация Н. pylori 
отложена. При атрофическом гастрите использо-
вание ИПП нецелесообразно.

Для купирования моторных нарушений допол-
нительно назначаются прокинетики, эффектив-
ным препаратом с лучшим профилем безопасно-
сти является итоприд (150 мг/сут до 4 недель), 
спазмолитики (мебеверин – 400 мг/сут, гиосцин 
бутилбромид 30–60 мг/сут), алверина цитрат 
(60 мг) + симетикон (300 мг) – по 1 капс. 2–3 раза 
в сутки. Невсасывающиеся антациды за счет со-
рбционного эффекта назначаются отдельно от 
других лекарственных препаратов. При билиарном 
дуоденогастральном рефлюксе используется УДХК 
(10–15 мг/ кг массы тела в сутки до 3 мес.) [1, 34].

 ▶ Цитопротектор ребамипид за счет восстановления защитного барьера СОЖКТ, обеспечивает регрессию 
клинических проявлений органической и функциональной диспепсии, заживление эрозивно- язвенных 
поражений гастродуоденальной СО, оказывает канцеропротективное действие (УУР – А, УДД – 1) [69, 104].
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Комментарии: Основываясь на концепции повы-
шенной проницаемости СО ЖКТ как базового па-
тогенетического механизма развития и прогрес-
сирования гастроэнтерологических заболеваний, 
а также с учетом высокой частоты поражения 
коронавирусом SARSCoV-2 органов пищеварения, 
важнейшее значение приобретает использование 
средств нивелирования этого воздействия.

На сегодняшний день существует только одна 
молекула, способная устранять повышенную про-
ницаемость СО ЖКТ – ребамипид. Его действие на 
СО многогранно и включает лечебные эффекты на 
трех структурных уровнях (преэпителиальный, 
эпителиальный и субэпителиальный) и на всем 
протяжении ЖКТ. Терапевтические эффекты 
ребамипида реализуются за счет регулирования 
синтеза простагландинов E2 и I2. К основным со-
ставляющим позитивного действия ребагита 
относятся восстановление качественного (нор-
мализует уровень мукопротеинов и альфа- де-
фензинов) и количественного состава слоя слизи, 
увеличение экспрессии белков плотных контактов 
окклюдина, гликозамингликанов, нейтрализация 
свободных радикалов, стимуляция ангиогенеза. 
Отдельно необходимо отметить способность 
ребамипида к регуляции (разрешению) воспаления. 
Этот эффект достигается благодаря целому ряду 
механизмов: уменьшение адгезии нейтрофилов 
к эпителиальным клеткам за счет уменьшения 
синтеза молекул адгезии, ингибирование актива-
ции нейтрофилов, снижения активности нейтро-
филов и макрофагов, уменьшение активности вос-
палительных цитокинов (IL-8, IL-1, IL-10, TNF-α) 
[34, 67, 68, 69].

Ряд работ продемонстрировал положительное 
модулирующее влияние ребамипидав отношении-
микробиоты [105].

Воздействуя на одно из ключевых звеньев пато-
генеза болезней органов пищеварения– повышенную 
проницаемость СО, ребамипид, по данным мета-
анализа существенно повышает эффективность 
лечения пациентов с хроническим гастритом раз-
личной этиологии [69, 106].

Важным эффектом ребамипида является свой ство 
снижать адгезию патогенных бактерий, включая 
Helicobacter pylori, к СОЖКТ, что повышает эффек-
тивность эрадикационной терапии [69, 107,108, 109].

Высокая эффективность ребамипида у пациен-
тов с хроническим гастритом (в том числе рефрак-
терным к ИПП) позволяет добиться быстрой ре-
грессии симптомов функциональной и органической 
диспепсии (отрыжка, боль, вздутие, дискомфорт 
в эпигастрии), нормализации эндоскопических из-
менений и восстановления клеточной структуры 
СО желудка. Установлен канцеропротективный 
эффект препарата. За счет восстановления ак-
тивности сигнального пути sonic hedgehog ре-
бамипид способствует обратимости атрофии 
клеток желудка. Также доказано влияние препара-
та на обратное развитие кишечной метаплазии 
и интраэпителиальной неоплазии. В реализации 
канцеропревенции большое значение имеет его ан-
тиоксидантное, антицитокиновое и противовос-
палительное действие [32, 101].

С целью цитопротективного действия ребами-
пид назначается по 100 мг 3 раза в день длитель-
ностью до 8 недель. Для реализации канцеропре-
вентивного эффекта рекомендовано увеличить 
длительность его приема до 26–52 недель [101].

В комплексной терапии пациентов с хрониче-
ским гастритом используются средства коррек-
ции микробно- тканевого комплекса ЖКТ (пре-
биотики) [34].

 ▶ Терапия хронического гастрита и поражений желудка при инфекции COVID-19 включает использо-
вание препаратов с высоким профилем безопасности и минимальным риском лекарственных взаи-
модействий и гастропротекторов (УУР – В, УДД – 4).

Комментарии: Лечение хронического гастри-
та, а также проявлений поражения желудка на 
фоне инфекции COVID-19 (в том числе НПВП-
гастропатии) требует использования наиболее 
безопасных антисекреторных препаратов, про-
кинетиков и противорвотных средств, у кото-
рых отсутствуют (имеются минимальные) риски 
лекарственных взаимодействий с препаратами, 
применяемыми в терапии новой коронавирусной 
инфекции. Так, с азитромицином, хлорохином и ги-
дроксихролохином могут иметь потенциальный 
риск взаимодействия антациды, с хлорохином, ги-
дроксихролохином – метоклопрамид. Не рекомендо-
вана комбинация домперидона с противовирусными 
препаратами используемыми в терапии COVID-19 
(https:// www.covid19-druginteractions.org).

У пациентов с COVID-19 регрессия диспепси-
ческого и  болевого абдоминального синдромов 
достигается использованием ИПП (рабепразол 
20 мг/сут ки, пантопразол 40 мг/сутки, эзомепразол 
40 мг/сут), ребамипида (300 мг/сут), при необходи-

мости – прокинетиков (итоприд – 150 мг/сутки), 
спазмолитиков (мебеверин – 400 мг/сут, гиосцин 
бутилбромид 30–60 мг/ сут, алверина цитрат 
(60 мг) + симетикон (300 мг) – по 1 капс. 2–3 раза 
в сутки. Для купирования рвоты может быть ис-
пользован метоклопрамид по 10 мг внутривенно 
или внутримышечно 3 раза в сутки [1, 34].

Комплексная терапия включает препараты 
УДХК в дозе 10–15 мг/кг массы тела в сутки для 
коррекции дуоденогастрального рефлюкса и гепа-
тотропной терапии, а также средства коррекции 
микробно- тканевого комплекса ЖКТ (пребиотики) 
[1, 34].

Лечение НПВП-гастропатии предполагает 
воздействие на факторы кислотно- пептической 
агрессии и повышение защитных свой ств СО же-
лудка. В этих целях используется ребамипид в ком-
бинации с ИПП. Применение ребамипида (в виде 
монотерапии или в комбинации с ИПП) также 
снижает риск и предупреждает возникновение 
НПВП-гастропатии [32, 101, 110, 111].
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Эрадикационная терапия H. pylori совместно 
с лечением новой коронавирусной инфекции не це-
ле со образна. После выздоровления пациента от 
COVID-19 необходимо повторно провести диагно-
стику H. pylori и определить показания к эрадикации.

Лечебное воздействие при НПВП-гастропатии 
направлено на уменьшение факторов кислотно- 
пептической агрессии и повышение защитных свой-
ств СО желудка и предполагает использования 
ребамипида в комбинации с ИПП. С целью сни-
жения риска и предупреждения развития НПВП-
гастропатии применяется ребамипид (в  виде 
монотерапии или в комбинации с ИПП) [32, 111].

Несмотря на то, что Ребамипид был разрабо-
тан для лечения заболеваний ЖКТ, последующими 
исследованиями было установлено, что он восста-
навливает защитный барьер других СО, включая 
количественный и качественный состав слизи, ды-
хательных путей и обладает терапевтическим 
потенциалом для снижения интенсивности воспа-
лительных реакций в лёгких: он ингибирует актива-
цию эпидермального фактора роста, снижает содер-
жание провоспалительных цитокинов, повышенных 
при инфекции Covid-19: IL-1, IL-6, IL-8, MCP-1, MIP-1, 
TNF-alpha, а также способствует сохранению альве-
олярного и мышечных слоёв [39, 40, 41, 70, 71, 104, 108].

Это позволило бы дополнительно защитить 
пациентов с имеющимися хроническими заболе-
ваниями ЖКТ, которые, как показано в ряде ис-
следований, также относятся к группе риска при 
заболевании COVID-19.

Приоритетом гастроэнтеропротектора реба-
мипида является и тот факт, что являясь муко-
протектором для СО ЖКТ, он также может вос-
станавливать защитный барьер других СО, в том 
числе количественный и качественный состав сли-
зи дыхательных путей, и обладает потенциальной 
возможностью редукции интенсивности воспале-
ния в лёгочной ткани путем снижения активации 
эпидермального фактора роста и уровня провоспа-
лительных цитокинов TNF-α, MCP-1, MIP-1, IL-1, 
IL-6, IL-8 [40, 41, 70, 71].

В связи с этим, применение мукопротектора 
ребамипида у пациентов со скомпрометированной 
СО ЖКТ позволяет не только устранить ведущее 
звено патогенеза множества заболеваний ЖКТ – 
повышенную проницаемость СО, но и усилить их 
защиту от инфицирования либо развития ослож-
нений COVID-19, за счёт восстановления барьерных 
свой ств СО в отношении инфекционных патоге-
нов, и уменьшения выраженности цитокиновой 
агрессии.

VI.  ЗАБОЛЕВАНИЯ ПЕЧЕНИ: 
диффузные заболевания печени 
и заболевания желчевыводящих путей

Хронические диффузные заболевания печени ши-
роко распространены в популяции, характеризу-
ются прогрессирующим течением и возможным 
развитием серьезных осложнений, а также могут 
способствовать тяжелому течению новой корона-
вирусной инфекции.

По результатам обобщения данных несколь-
ких когортных исследований установлен характер 
и направленность взаимного влияния хрониче-
ских диффузных заболеваний печени и развития 
инфекции COVID-19 и определены группы риска 
для гепатологических пациентов.

 ▶ Инфекция COVID-19 может стать причиной декомпенсации у пациентов с хроническими диффузными 
заболеваниями печени. Хронические заболевания печени в стадии декомпенсации ухудшают прогноз 
течения инфекции COVID-19 (УУР -В, УДД – 3).

Комментарии: В ряде систематических обзоров 
и мета-анализов установлено, что печеночными 
проявлениями, связанными с тяжелым клиническим 
течением, были следующие: высокая активность 
АСТ и АЛТ, повышенный уровень билирубина, низ-
кое содержание альбумина и удлиненное протром-
биновое время [9, 10, 14, 15, 16, 17].

У пациентов с COVID-19 печеночная дисфунк-
ция наблюдается в 14–53% случаев заболевания. 
Сообщается о случаях острого фульминантного 
повреждения печени, ассоциированного с более вы-
сокой смертностью [112]. Более чем у половины 
пациентов с инфекцией COVID-19 отмечаются 
повышение активности ферментов печени (АЛТ, 
АСТ, ГГТП), а также повышение показателей би-
лирубина. Гепатоцеллюлярный или смешанный тип 
повреждения печени ассоциировался с прогрессиро-
ванием заболевания COVID-19 [113, 114, 115].

Дисфункция печени может затронуть около 
трети пациентов с инфекцией COVID-19, причем 

распространенность ее больше у мужчин, чем у жен-
щин, а также у пожилых людей [116, 117].

Mеханизмы повреждения сложны и включают 
прямое повреждение холангиоцитов и другие со-
путствующие состояния, такие как применение 
противовирусных препаратов, системная воспа-
лительная реакция, вызванная респираторным 
дистресс- синдромом гипоксия, сепсис и полиорган-
ная дисфункция [116].

При этом, пациенты с тяжелым течением 
COVID-19, имели более высокие показатели дис-
функции печени, а пациенты, с манифестирую-
щим течением коронавирусной инфекции, были 
более склонны к повышению уровня печеночных 
ферментов по сравнению с пациентами с субклини-
ческим течением заболевания [118, 119, 120]. По дан-
ным Американского колледжа гастроэнтерологии 
(ACG), аномальные печеночные ферменты наблю-
даются у 20–30% лиц с подтвержденной инфекцией 
COVID-19 [121].
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Столь широкая распространённость пораже-
ния печени у пациентов с COVID-19 объясняет-
ся тем, что коронавирус через рецепторы ACE2 
может непосредственно повреждать холангио-
циты [122], а также эндотелиальные, перивену-
лярные клеткии, возможно, гепатоциты [118, 123]. 
Презентация рецепторов ACE2 энтероцитами 
полагает влияние инфекции через нарушенный 
барьер СО кишечника и билиарный тракт [122]. 
По экспериментальным данным экспрессия и ак-
тивность ACE2 значимо повышались в гепато-
цитах и холагиоцитах при гипоксии [124]. Также 
наличие вирусных нуклеиновых кислот в ткани 
печени было подтверждено при исследовании биоп-
татов. Помимо этого, у пациентов были выявле-
ны такие гистологические признаки, как усиление 
апоптоза, наличие ацидофильных тел, увеличение 
гепатоцитов и их умеренный микровезикулярный 
стеатоз и умеренная лобулярное и портальное 
воспаление [119, 125, 126, 127, 128, 129].

Новая коронавирусная инфекция как и другие 
системные вирусные инфекции за счет развития 
системной воспалительной реакции и цитоки-
новой агрессии могут вызывать «реактивный 
гепатит» и ухудшать течение хронических диф-
фузных заболеваний печени. При этом, у пациен-
тов с COVID-19 печеночная недостаточность 
отдельно не выделялась, даже в самых тяжелых 
и летальных случаях [130, 131].

В патогенезе поражения печени необходимо 
учитывать лекарственную токсичность высо-
ких доз противовирусных препаратов (ремдеси-
вир, (гидрокси)хлорохин, фавипиравир), средств 
упреждающей противовоспалительной терапии, 
антибиотиков, стероидов, НПВП. Основные под-
ходы к терапии новой коронавирусной инфекции 
остаются патогенетическими, и требуют тща-
тельной лабораторной диагностики. В условиях 
поступления потока пациентов основное предпо-
чтение отводится использованию принятых схем 
терапии, что влечет за собой суммацию нежела-
тельных лекарственных явления, и увеличения 
доли лекарственных поражений печени.

С другой стороны, имеющееся поражение печени 
делает пациента более восприимчивым к новой 
коронавирусной инфекции, и повышает риск её тя-
жёлого течения. При хронических диффузных за-
болеваниях печени отмечен повышенный уровень 
экспрессии ACE2, который является воротами для 
проникновения коронавируса в клетку. Кроме того, 
больные с декомпенсированными хроническими 
заболеваниями печени подвержены повышенному 
риску инфицирования вследствие имеющейся им-
мунной дисфункции [132]. Влияние хронического 
гепатита В (более распространенного в Китае, 
чем в Европе) на течение и исход COVID-19 пока не 
установлено [131]. Также на фоне коронавирусной 
инфекции у пациентов с хроническими заболева-
ниями печени возможна реактивация и декомпен-
сация этих болезней [118, 119].

Указанная позиция актуальна и для пациен-
тов после трансплантации печени, а также для 
больных аутоиммунными заболеваниями печени, 
которые получают иммуносупрессивную терапию 
[125]. Имеются данные, требующие дальнейшего 

изучения, свидетельствующие, что иммуносу-
прессия может даже обеспечить некоторую за-
щиту от иммунопатологических повреждений, 
которые, по-видимому, способствуют поражению 
легких в случаях с более тяжелыми проявления-
ми болезни [96, 133]. Это может быть связано 
с влиянием на функции макрофагов в контексте 
гипервоспалительного синдрома, характеризую-
щегося цитокиновым штормом с полиорганной 
недостаточностью [134].

При оценке материалов 3 международных реги-
стров (932 пациента с хроническими заболевания-
ми печени (ХЗП) и инфекцией SARS-CoV-2, включая 
70 пациентов с аутоиммунным гепатитом (АИГ) 
(83% из них получали иммунодепрессанты)) не 
выявлено различий в частоте основных исходов 
между АИГ и ХЗП без АИГ, включая госпитали-
зацию (76% против 85%; p = 0,06), поступление 
в ОРИТ (29% против 23%; p = 0,240) и летальный 
исход (23% против 20%; p= 0,643) [135].

Клиницисту важно понимать, что у пациентов 
с COVID-19 в критическом состоянии могут на-
блюдаться признаки нарушения функции печени 
[136, 137], и что пациентыс дисфункцией печени 
в период пандемии требуют назначения профилак-
тической и поддерживающей терапии.

Наиболее уязвимыми для вируса SARS-CoV-2 
с риском негативного прогноза течения заболе-
вания (группы риска) в настоящий момент яв-
ляются пациенты с циррозом печени (особенно 
декомпенсированным), с декомпенсированными 
(прогрессирующими) хроническими диффузными 
заболеваниями печени, с аутоиммунными забо-
леваниями печени (особенно получающие иммун-
носупресивную терапию), после трансплантации 
печени, с гепатоцеллюлярной карциномой, с не-
алкогольной жировой болезнью печени (НАЖБП).

НАЖБП или неалкогольный стеатогепатит 
(НАСГ) часто ассоциируются с компонентами 
метаболического синдрома, такими как сахарный 
диабет, артериальная гипертензия и ожирение, 
что требует относить таких пациентов в группу 
повышенного риска тяжелого течения инфекции 
COVID-19. У пациентов с инфекцией COVID-19 без 
сахарного диабета наличие НАЖБП уже ассоции-
ровалось с 4-кратным повышением риска разви-
тия тяжелого COVID-19 [117, 138]. В этом случае, 
вероятность развития осложнений возрастала 
с увеличением числа метаболических факторов 
риска. Поэтому пациенты с НАЖБП в период 
пандемии COVID-19 нуждаются в активной те-
рапии, направленной на снижение выраженности 
повреждения печени, степени стеатоза и стадии 
фиброза, нормализацию активности печеночных 
трансаминаз. Чем меньше степень структурных 
изменений печени, тем меньше рецепторов ACE2 
в ней, тем ниже риск ее инфицирования и повреж-
дения вирусом [138]. Врачу необходимо помнить, 
что пациенты с НАЖБП при наличии метаболи-
ческих коморбидных состояний (СД, ГБ, ожирения) 
относятся к группе повышенного риска тяжелого 
течения инфекции COVID-19

Негативный прогноз течения инфекции 
COVID-19 на момент госпитализации установлен 
у пациентов с повышенным уровнем активности 
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аланинаминотрансферазы, тромбоцитопенией 
и гипоальбуминемией (прогрессирующее течение 
цирроза печени по классификации Чайлда Пью) 
[130]. По данным международного реестра па-
циентов с хроническими заболеваниями печени 
и циррозом печени, у которых развился COVID-19, 
смертность у больных диффузными заболеваниями 

печени без цирроза составила 12%, наличие цирро-
за печени увеличивало показатель до 40%, деком-
пенсированного цирроза печени – до 43–63%. У мно-
гих пациентов с циррозом и COVID-19 развивались 
признаки ухудшения функции печени (печеночная 
энцефалопатия, асцит, повышался риск развития 
кровотечения) [139].

Диагностика

 ▶ Пациентам с хроническими диффузными заболеваниями печени необходимо строго соблюдать все 
противоэпидемические правила с целью снижения риска заражения коронавирусной инфекцией 
(УУР – С, УДД – 5).

Комментарии: Для снижения рисков инфициро-
вания и тяжелого течения заболевания ведение 
и наблюдение пациентов с хроническими заболева-
ниями печени и тех, кто получает иммуносупрес-
сивную терапию должно проводиться в специ-
ализированных отделениях или центрах. Эти 
учреждения в настоящее время также подвер-
жены риску заражения COVID-19, что обязывает 
медперсонал соблюдать противоэпидемические 
мероприятия. Необходимо уменьшение прямых 
контактов врача с пациентами с использованием 
технических средств коммуникации [140]. При 
консультации пациентов с декомпенсированны-
ми заболеваниями печени должен быть взвешен 
риск инфицирования. Необходимо обеспечить для 
пациента возможность максимального дистан-
цирования и соблюдения требований противо-
эпидемического режима.

У пациентов с аутоиммунными заболеваниями 
печени рекомендуется не снижать дозу иммуно-
супрессивной терапии, за исключением особых 
случаев после консультации специалиста.

При компенсированном циррозе печени следует 
рассмотреть возможность отсрочки монито-
ринга гепатоцеллюлярной карциномы и скринин-
га варикозного расширения вен пищевода. Может 
применяться неинвазивная оценка риска (количе-
ство тромбоцитов или критерии Baveno VI) [136].

Лист ожидания трансплантации печени не-
обходимо ограничить пациентами с плохим кра-
ткосрочным прогнозом в том числе с острой / 
острой на фоне хронической печеночной недоста-
точностью, высокими показателями по шкале 
MELD (≥25 баллов). Рекомендуется сокращение 
объема программы обследования пациента перед 
трансплантацией печени до строго необходимой. 
Регулярное исследование на SARS-CoV-2 необходи-
мо проводить перед трансплантацией у донора 
и реципиента. Информированное согласие на ди-
агностические и терапевтические процедуры, 
связанные с трансплантацией печени, должно 
включать потенциальный риск внутриболь-
ничного инфицирования COVID-19. Необходимо 
строго соблюдать рекомендации по профилак-
тике спонтанного бактериального перитонита 
и печеночной энцефалопатии.

Все пациенты с декомпенсацией заболевания 
печени должны тестироваться на SARS-CoV-2.

Проведение диагностических процедур необ-
ходимо максимально ограничить. ФГДС пока-
зана пациентам с высоким риском развития 

кровотечения из варикозно расширенных вен пи-
щевода. Необходимо максимально использовать 
неинвазивную оценку риска кровотечения (коли-
чество тромбоцитов или Бавено VI). УЗИ орга-
нов брюшной полости может быть выполнено 
исходя из доступности ресурсов и оценки инди-
видуального риска инфицирования. Пациентам 
с гепатологической патологией и повышенным 
риском неблагоприятного течения COVID-19 
(повышенный уровень альфа- фетопротеина, 
прогрессирующие течение цирроза печени, хро-
нический гепатит В высокой степени активно-
сти, НАСГ / сахарный диабет) УЗИ может быть 
отсрочено.

Биопсию печени необходимо выполнить у па-
циентов с выраженным повышением активно-
сти трансаминаз (более 5 норм) неизвестной 
этиологии, с подозрением на злокачественные 
новообразования. При возможном аутоиммунном 
заболевании печени, лечение без морфологической 
верификации может проводиться исходя из инди-
видуальной оценки риска и пользы. В остальных 
случаях биопсия печени может быть отложена. 
Наличие синдрома гипокоагуляции, диссемини-
рования свертываемости крови пункционная, 
проведении противосвертывающей терапии 
пункционная биопсия печени противопоказана.

С учетом того, что эндоскопические обследо-
вания и манипуляции сопряжены с повышенным 
риском распространения SARS-CoV-2, у пациен-
тов с инфекцией COVID-19 они выполняются 
только по неотложным показаниям, при их про-
ведении необходимо соблюдать дополнительные 
требования по противоэпидемическому режиму 
и дезинфекции. УЗИ органов брюшной полости 
выполняется только при необходимости уточне-
ния лечебной тактики при обострениях хрониче-
ских диффузных заболеваний печени и билиарной 
системы.

У пациентов с инфекцией COVID-19 биопсия 
печени, как правило, должна быть отложена, 
в особых случаях стратегия вырабатывается на 
основании решения консилиума.

Пациенты с хроническими диффузными за-
болеваниями печени и/или желчевыводящих 
путей, инфицированные коронавирусом SARS-
CoV-2, поступают в инфекционные отделения 
и стационары для лечения инфекции COVID-19, 
таким больницам необходимо предоставить 
возможность дистанционных гепатологических 
консультаций.
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Лечение
Лечение пациентов с хроническими диффузными 
заболеваниями печени базируется на модифи-
кации образа жизни (отказ от вредных привы-
чек), питания, использовании гепатотропных 
препаратов.

Высокая коморбидность пациентов с хрони-
ческими диффузными заболеваниями печени 

(в том числе, НАЖБП), с циррозами печени, после 
трансплантации печени обеспечивает сопряжен-
ность с рядом других негативных прогностиче-
ских факторов инфекции COVID-19, таких как 
избыточная масса тела и ожирение, сахарный 
диабет, атеросклероз, а также с приемом большого 
количества гепатотоксичных препаратов.

 ▶ Терапия пациентов с хроническими диффузными заболеваниями печени, в том числе НАЖБП, 
в усло виях пандемии COVID-19 должна включать использование гепатопротективных плейотроп-
ных препаратов (УДХК) с высоким профилем безопасности и минимальным риском (отсутствием) 
лекарственных взаимодействий (УУР – В, УДД – 4).

Комментарии: В терапии таких пациентов следу-
ет отдавать приоритет молекулам с плейотроп-
ными эффектами, воздействующим сразу на не-
сколько патологических процессов (в том числе при 
НАЖБП), а также – позволяющим значительно 
уменьшить лекарственную нагрузку и риск лекар-
ственного поражения печени. Примером такого 
препарата при НАЖБП, или других диффузных по-
ражениях печени является УДХК. УДХК обладает 
приоритетом как препарат терапии хронических 
диффузных заболеваний печени, оказывающий ге-
патопротективный и цитопротективный эф-
фект как в отношении гепатоцитов, так и хо-
лангиоцитов (клеток- мишеней для коронавируса). 
Такого эффекта у других гепатотропных средств 
не установлено.

При инфицировании новой коронавирусной ин-
фекцией лечебно- диагностические подходы к паци-
ентам с хроническими диффузными заболеваниями 
печени и желчевыводящих путей основываются 
на действующих клинических рекомендациях 
и требуют определить симптомы, не укладываю-
щиеся клиническую картину инфекции COVID-19, 
и установить связь их с имеющимися у пациента 
хроническими заболеваниями печени и/или желче-
выводящих путей.

При инфекции СOVID-19 гепатобилиарная си-
стема испытывает повышенную нагрузку вслед-
ствие тяжелой интоксикации, приема НПВП, ан-
тибактериальных и противовирусных средств, 
что требует внимательного мониторинга. 
Необходимо проводить оценку основных биохи-
мических синдромов поражения печени (цитолиз, 
холестаз, печеночная недостаточность и иммуно- 
воспалительного). Выявленные изменения полагают 
проведение УЗИ органов брюшной полости.

Следует оценивать риск лекарственных взаи-
модействий, особенно у пациентов с нарушенной 
функцией печени, а также получающих иммуно-
супрессивную терапию. Практически все лекар-
ственные препараты, используемые для этио-
тропной терапии инфекции COVID-19, обладают 
негативными побочными эффектами в отноше-
нии печени, при развитии токсического пораже-
ния печени у таких пациентов следует руковод-
ствоваться соответствующими клиническими 
рекомендациями.

Необходимо исключить превышение безопасной 
дозой ацетаминофена у пациентов без активного 

употребления алкоголя более 2–3 г / сутки. Следует 
избегать назначения НПВП у пациентов с цирро-
зом печени и портальной гипертензией [141]. При 
необходимости применения НПВП с целью преду-
преждения риска развития кровотечения терапию 
дополнять ребамипидом в стандартной дозировке 
(300 мг/сутки). В условиях пандемии COVID-19 для 
пациентов с печеночными проявлениями новой 
коронавирусной инфекции особое значение имеет 
рациональный, патогенетически обоснованный 
выбор гепатопротективного препарата, кото-
рый целесообразно назначить всем пациентам 
среднетяжелого или тяжелого течения с целью 
предотвращения тяжелых осложнений инфекции 
SARS-CoV-2 со стороны печени.

В этой связи коморбидным пациентам с сопут-
ствующими заболеваниями и состояниями, кото-
рые могут отягощать течение коронавирусной 
инфекции (атеросклероз, избыточный вес, приём 
большого количества гепатотоксичных препара-
тов, сахарный диабет, пожилые пациенты и др.) 
предпочтение в терапии следует отдавать плей-
отропным молекулам, воздействующим сразу на 
несколько патологических процессов, а также – по-
зволяющим значительно снизить лекарственную 
нагрузку. Примером такого препарата является 
УДХК, достоверно снижающая как гепатологиче-
ские, так и сердечно- сосудистые риски у комор-
бидных пациентов с НАЖБП. Международное ис-
следование «УСПЕХ» показало, что использование 
УДХК (Урсосан®) в дозе 15 мг/кг массы тела / сутки 
в течении 24-х недель у пациентов с НАЖБП обеспе-
чивало уменьшение активности воспаления в пе-
чени, степени ее стеатоза, улучшает параметры 
липидного обмена и обладает антиатерогенным 
действием [142]. Оптимизация показателей обмена 
веществ у пациентов с COVID-19 может положи-
тельно влиять на прогноз заболевания.

Также важно отметить, что УДХК облада-
ет антифибротическим, иммуномодулирующим 
и регулирующим апоптоз действием. До пол ни-
тельным преимуществом использования УДХК 
в комплексной терапии новой коронавирусной 
инфекции является универсальная способность 
молекулы тормозить развитие фиброза и оказы-
вать выраженное системное иммуномодулиру-
ющее и противовоспалительное воздействие не 
только в печени, а и в других органах и системах, 
что может быть актуальным для профилактики 
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фиброза легких (типичного осложнения инфекции 
COVID-19) [143, 144].

Получены экспериментальные данные, свиде-
тельствующие, что прием УДХК улучшал гистопа-
тологические изменения на фоне ремоделирования 
дыхательных путей при бронхолегочной патологии. 
Эффект УДХК связывают с модуляцией Th  –2 про-
изводных цитокинов и ингибированием апоптоза 
эпителиоцитов дыхательных путей [145].

По результатам экспериментальных иссле-
дований на крысиной модели установлено, что 
УДХК значительно уменьшалал и пополисахарид- 
индуцированный отек легких, и воспалительные 
изменения в легких за счет стимуляции выведения 
жидкости из альвеол [146]. Успешный опыт исполь-
зования и доказанная эффективность УДХК в лече-
нии печеночной патологии обеспечили ее включение 
во все клинические рекомендации по хроническим 
диффузным заболеваниям печени и юридически ре-
ализованы в инструкции по применению.

Инструкция УДХК регламентирует показания 
к применению при всех видах гепатитов, включая 
вирусные (без уточнения природы вируса), лекар-
ственных поражениях печени, что позволяет рас-
сматривать препараты УДХК в программе тера-
пии больных с новой коронавирусной инфекцией 
и сопутствующим поражением печени.

С учетом противовоспалительного, иммуномо-
дулирующего цитопротективного и антиапоп-
тотического действия УДХК, реализуемого как 
в отношении печени, так и системно, в том числе 
и в легких рядом ученых инициировано предложение 
о включении препарата в текущие протоколы ле-
чения COVID-19. Благодаря способности подавлять 
иммунные медиаторы УДХК обладает особым по-
тенциалом эффективности в предупреждении 
и борьбе с «цитокиновым штормом». Эта концеп-
ция требует скорейшего проведения клинических 
исследований. Также предложено провести клини-
ческое исследование УДХК у пациентов с ранними 
симптомами в качестве профилактического лече-
ния при развитии инфекции COVID-19, особенно 
у пациентов из групп высокого риска (ожирение, 
сахарный диабет, хронические заболевания легких 
и сердца, иммунодефицит) [147, 148].

Назначение УДХК в период активной инфекции 
COVID-19 ассоциировалось с достоверным умень-
шением уровня ферритина (р=0,00325), интерлей-
кина-6 (р <0,00001) и активности АЛТ (p <0,0001) 
по сравнению с пациентами, которые не получали 
УДХК [12].

Инозин + меглюмин + метионин + никотинамид + 
янтарная кислота представляет собой оригиналь-
ный препарат, сочетающий свой ства сбалансиро-
ванного полиионного раствора, антигипоксанта 
и гепатотропного средства с дезинтоксикаци-
онным и непрямым антиоксидантным действи-
ем. Гепатотропный вектор данного препарата 
в первую очередь направлен на борьбу с гипоксией 
путем активизации сукцинатоксидазного окисле-
ния. Скорость образования эндогенного сукцината 
недостаточна для оптимальной компенсации энер-
гетического дефицита в условиях недостатка кис-
лорода в тканях. Именно этим можно объяснить 

тот факт, что экзогенно введенный сукцинат 
или сукцинатсодержащие препараты обладают 
выраженными антигипоксическими свой ствами, 
способствуя увеличению внутриклеточного пула 
АТФ и предупреждая ранние нарушения энергетиче-
ского обмена (энерготропное действие сукцината) 
[149]. Кроме того, в условиях усиления оксидантого 
стресса происходит распад метионинсодержащих 
белков, что определяет повышенную потребность 
в метионине. Никотинамид в составе препарата 
активирует НАД-зависимые ферментные систе-
мы. Благодаря этому происходит как активация 
синтетических процессов в гепатоцитах, так 
и поддержание их энергетического обеспечения. 
За счет инозина достигается увеличение содер-
жания общего пула пуриновых нуклеотидов, не-
обходимых не только для ресинтеза макроэргов 
(АТФ и ГТФ), но и вторичных мессенджеров (цАМФ 
и цГМФ), а также нуклеиновых кислот. Инфузии 
препарата инозин + меглюмин + метионин + ни-
котинамид + янтарная кислота позволяют ми-
нимизировать дефицит метионина, тем самым 
удовлетворяя потребность в нем поврежденного 
вирусом гепатоцита.

Применяется как при острых, так и при хрони-
ческих заболеваниях печени различной этиологии 
(лекарственных поражениях печени, алкогольной 
болезни печени, НАЖБП, хронических вирусных ге-
патитах, острых токсических гепатитах), курсом 
400–800 мл/сут внутривенно 3–12 дней. Препарат 
обладает сложным комплексным механизмом дей-
ствия с доказанным уменьшением клинических 
проявлений и выраженности цитолитического 
и холестатического синдромов. [150, 151, 152, 153].

В настоящее время опубликованы работы о по-
ложительном опыте применения сукцинатов на 
фоне COVID-19. Так, ретроспективный анализ 
схем терапии 223 пациентов с тяжелой формой 
COVID-19 показал, что около 27% пациентов полу-
чали лекарственные препараты метаболического 
действия, содержащие соли янтарной кислоты 
в качестве одного из активных компонентов. При 
повышенной активности трансаминаз (вследствие 
эндогенной интоксикации, заболеваний печени 
и токсического влияния проводимой лекарственной 
терапии) инозин + меглюмин + метионин + нико-
тинамид + янтарная кислота назначался средним 
курсом 6,5 дней. Авторы отмечают хорошую пере-
носимость, эффективность и целесообразность 
включения сукцинатосодержащих препаратов 
в схемы терапии пациентов с тяжелым течением 
COVID-19 [154, 155].

Внутривенное введение комбинированного инфу-
зионного препарата инозин + меглюмин + метио-
нин + никотинамид + янтарная кислота также 
показано для коррекции выраженной печеночной 
недостаточности с умеренными и высокими по-
казателями цитолиза.

При наличии гипераммониемии (клинически – 
признаки цитолиза гепатоцтов и энцефалопатия, 
даже минимальная) к лечению добавляют LOLA 
(L-орнитин L-аргинин) [156]. У больных с хрониче-
ской алкогольной интоксикацией доказано эффек-
тивным оказывается адеметионин [157].
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Ведение пациентов с COVID-19 
в сочетании с гиперферритинемией

Гиперферритинемия является важным прогности-
ческим маркёром состояния пациентов с COVID-19, 
т. к. ферритин – не только белок, депонирующий 
железо, но и белок острой фазы воспаления. При 
среднетяжёлом и тяжёлом течении COVID-19 от-
мечаются повышенные уровни сывороточного 
ферритина (более 120 мкг/л у женщин и более 250 
мкг/л у мужчин) [158]. Гиперферритинемия у паци-
ентов с COVID-19 ассоциирована с дисфункцией 
печени, с повышенным риском «цитокинового 
шторма», и с формированием гемосидероза лег-
ких и печени. Повышение уровня сывороточного 
ферритина более 500 мкг/л является независи-
мым предиктором смертности при COVID-19 [159]. 
Применение полипептидной терапии гидроли-
затом плаценты человека (Лаеннек, АТХ A05BA 
Препараты для лечения заболеваний печени) спо-
собствует снижению гиперферритинемии у паци-
ентов со средним и тяжёлым течением COVID-19 
[160]. По нозологической классификации (МКБ-10) 
Лаеннек предназначен для пациентов с заболевани-
ями печени (K76.9 «Болезнь печени неуточненная», 
K70.0 «Алкогольная жировая дистрофия печени», 
K76.0 «Жировая дегенерация печени, не класси-
фицированная в других рубриках»), при вирус-
ных инфекциях (B00.9 «Герпетическая инфекция 

неуточненная») и при заболеваниях, характери-
зующихся повышенным фоном воспаления (L20 
«Атопический дерматит»).

Пептиды гидролизата плаценты человека, ас-
социированные с регулировкой гомеостаза же-
леза и уровней ферритина, представлены (1) хе-
латорами ионов железа, (2) гормоно- подобными 
пептидами (геморфин, спинорфин), (3) пептидами- 
ингибиторами таргетных белков TMPRSS6, FURIN, 
FKBP1A, CUL1, SKP1. Идентифицированные 
пептиды способствуют устранению перегрузки 
тканей железом посредством регуляции уровней 
гепцидина и ферритина [161].

Для коррекции гиперферритинемии и других 
маркеров воспаления при COVID-19 рекоменду-
ется применять препарат гидролизат плаценты 
человека в составе комплексной терапии в/в, кап. 
в среднем темпе 40–60 кап в мин., по 6 мл в 350 мл 
0.9% р-ра NaCl первые 3 сут., затем – 6 мл в 250 мл 
0.9% р-ра NaCl, ежедневно, № 10[160]. Результаты 
клинических наблюдений [160, 162, 163] также по-
зволяют рекомендовать полипептидную терапию 
гидролизатом плаценты человека для коррекции 
гиперферритинемии у пациентов в раннем вос-
становительном периоде пациентов, переболевших 
COVID-19.

VII. ЗАБОЛЕВАНИЯ ТОНКОЙ КИШКИ

Механизм проникновения вируса SARS-CoV-2 
в клетки- мишени хорошо изучен, он реализуется 
посредством взаимодействия между спайковым 
гликопротеином (S) и его родственным рецепто-
ром – ACE2 посредством обработки плазматической 
мембраны трансмембранной сериновой протеазой 
II типа (TMPRSS2), что требуется для слияния мем-
бран вируса и клетки- мишени и высвобождения 
вирусного содержимого в цитозоль клетки- хозяина 
[164.]. Как ACE2, так и TMPRSS2 в большом коли-
честве экспрессируются в ЖКТ, в частности ки-
шечными эпителиальными клетками. Экспрессия 
ACE2 существенно выше в тонкой кишке, чем во 
всех остальных органах, включая бронхолегочную 
систему [165].

Выраженные гастроэнтерологические симпто-
мы, включая боль в животе и диарею, наблюдались 
у 20–50% пациентов COVID-19, иногда эти сим-
птомы предшествуют развитию респираторных 
проявлений [166.]. Также опубликованы данные 
о частом выявлении РНКSARS-CoV-2 в образцах 
стула у пациентовCOVID-19 [6]. Эти данные во-
шли в основу предположения о том, что COVID-19 
потенциально может передаваться фекально- 
оральным путем.

Недавние исследования постулировали двуна-
правленную связь между микробиотой кишечника 
и легких. Так, было доказано, что транспланта-
ция фекальной микробиоты оказывает влияние 
на состав микробиоты легких [167], кроме того, 
было замечено, что резидентные в кишечнике 
врожденные лимфоидные клетки, участвующие 

в репарационных функциях, могут перемещаться 
в легкие под действием воспалительной реакции 
[168] и таким образом была задокументирована 
двусторонняя коммуникация через лимфатиче-
скую систему, включающая как бактерии, так и их 
метаболиты [169, 170]. Комплекс связей между ки-
шечником и легкими, включая кишечную и легоч-
ную микробиоту, их межкомпонентные перекрест-
ные связи, а также перекрестные связи иммунной 
системы кишечника и легких с локальными или 
системными взаимодействиями были названы 
«осью кишечник- легкие» [171].

В экспериментальном исследовании Wang J, Li F, 
Wei H, et al., (2014) было обнаружено, что нарушение 
микробиоты кишечника связано с более тяжелыми 
формами респираторного гриппа у мышей, у ко-
торых сигналы, исходящие из микробиоты, были 
способны оказывать свое воздействие на стромаль-
ные клетки легких и поддерживать эпителиаль-
ные клетки в состоянии противовоспалительной 
готовности, индуцирование противовирусного 
состояния в неиммунных клетках [172]. Исходя 
из этого, можно утверждать, что состав микро-
биоты кишечника может оказывать влияние на 
иммунный ответ против некоторых вирусных ре-
спираторных агентов и, таким образом, на исход 
заболевания. Таким образом, можно выдвинуть 
гипотезу о предполагаемой роли оси «кишечник- 
легкие» в модуляции патофизиологии инфекции 
SARS-CoV-2 и последующей иммунной активации.

Независимо от повреждающего действия SARS-
CoV-2 на кишечник, необходимо учитывать базовое 
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наличие дисбиоза кишечника и повышенной про-
ницаемости его СО. Такие условия могут оказывать 
влияние на заболевания легких через 2 возможных 
механизма: транслокацию бактерий и их метаболи-
тов или миграцию активированных иммунных кле-
ток. Исследования Bingula R, Filaire M, Radosevic- 
Robin N, et al. (2017), Samuelson DR, Welsh DA, 
Shellito JE. (2015), Huffnagle GB, Mukherjee  S, 
Hanidziar D. (2018) показали зависимость между 
составом кишечной микробиоты и исходом тяжело 
больных пациентов с острым респираторным дис-
тресс синдромом, обусловленным транслокацией 
бактерий из кишечника в легкие, вторичной по 
отношению к повышенной проницаемости кишеч-
ника и альвеоло- капилляров [173, 174].

Для объяснения возникновения диареи у пациен-
тов COVID-19 были выдвинуты различные этиопа-
тогенетические гипотезы, включая потерю способ-
ности энтероцитов к всасыванию, микроскопическое 
воспалительное повреждение слизистой оболочки 
желудочно- кишечного тракта [113, 175] и наруше-
ние функции ACE2, который играет признанную 
роль в поддержании гомеостаза кишечника [176]. 
ACE2 распознается вирусом, в связи с этим можно 
предположить, что присутствие коронавируса может 
ингибировать регуляторную активность фермента 
и вызывать дисбиоз кишечника; кроме того, было 

показано, что экспрессия ACE2 снижается с помо-
щью SARS-CoV-2 [177], что может еще больше спо-
собствовать ограничению функций ACE2.

Эндоскопия, выполненна я у  пациентов 
с COVID-19 с диареей, не выявила макроскопиче-
ских изменений слизистой оболочки, но микро-
скопическое исследование выявило выраженную 
инфильтрацию собственной пластинки лимфоци-
тами. Кроме того, Eff enberg et al. сообщили о более 
высоком уровне фекального кальпротектина у го-
спитализированных пациентов COVID-19 с диа-
реей по сравнению с пациентами, без указаний на 
диарею [178].

Одни из последних исследований устойчивости 
вируса в ЖКТ человека показали, что в отличие 
от известных кишечных вирусных патогенов, та-
ких как, ротавирус [179], SARS-CoV-2 достаточно 
быстро инактивируется и теряет вирулентность 
в содержимом кишечной трубки [180]. В частности, 
SARS-CoV-2 теряет инфекционную способность 
при низкой рН моделируемой желудочной жид-
кости при 10 минутной экспозиции [180]. В связи 
с этим, широко используемая кислотосупрессив-
ная терапия у пациентов гастроэнтерологического 
профиля может потенциально привести к сниже-
нию защитной функции ЖКТ в отношении про-
никновения и «выживания» вируса.

 ▶ В этом отношении перспективным является использование #ребамипида, как альтернативного 
кислотосупрессивной терапии препарата при патологии верхних отделов ЖКТ (УУР-В, УДД-5) [101].

Резюмируя накопленные данные эксперименталь-
ных и клинических исследований, можно сказать, 
что вирус SARS-CoV-2 реплицируется в челове-
ческих энтероцитах, вопрос о его инактивации 
и потери вирулентности в просвете желудочно- 
кишечной трубки остается открытым. В то же вре-
мя повышенная проницаемость тонкой кишки мо-
жет позволить вирусу распространяться в другие 
системы и органы, включая легкие и печень. Эта 

концепция согласуется с клиническими наблюде-
ниями, свидететельствующими, что у ряда пациен-
тов COVID-19 гастроэнтерологические симптомы 
предшествуют респираторным.

Патология тонкой кишки (целиакия, болезнь 
Крона, НПВС-энтеропатия, СИБР и другие) могут 
вести к изменению защитной барьерной функции 
кишечника и влиять на инвазию и вирулентность 
вируса SARS-CoV-2.

А. Целиакия

Краткая информация
1. Определение
Целиакия (глютеновая энтеропатия) – хроническая генетически детерминированная аутоиммунная 
Т-клеточно- опосредованная энтеропатия, характеризующаяся стойкой непереносимостью специфиче-
ских белков зерна некоторых злаковых культур с развитием атрофической энтеропатии и связанного 
с нею синдрома мальабсорбции.

2. Этиология и патогенез
Целиакия является наследственно обусловленным 
заболеванием, возникающим вследствие непере-
носимости глиадиновой фракции глютена (белок 
пшеницы, ржи, ячменя). В ответ на презентацию 

пептидных антигенов глютена активируется 
Т-клеточное звено иммунитета с развитием хрони-
ческого воспалительного процесса в тонкой кишке 
с исходом в атрофию ворсинок.

3. Эпидемиология
Заболевание имеет преимущественное распро-
странение в Северной Европе. При серологическом 
скрининге доноров крови, частично дополненном 
биопсией, распространенность целиакии состав-
ляет 1/300 в Европе (Ирландия, Италия), 1/250 – 
в отдельных районах США.

Популяционное когортное исследование, про-
веденное в 2010 году, описало повышенный риск 
госпитализации по поводу гриппа у пациентов 
с целиакией [181]. А исследование 2015 года вы-
явило 28%-ный повышенный риск внебольнич-
ной пневмонии у невакцинированных больных 
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целиакией по сравнению с контролем (ОР 1,28, 95% 
ДИ 1,02–1,60). Причиной более высокого риска при-
нято считать гипоспленизм, имеющийся у больных 
целиакией [182]. Снижение барьерных функций СО 
ЖКТ при целиакии также может способствовать 
развитию пневмонии.

В настоящее время данные об особенностях тече-
ния COVID-19 у пациентов с целиакией собираются 

в международном реестре взрослых и детей под на-
званием SECURE-Celiac на covidceliac.com. В нем на 
период декабря 2020 года зарегистрировано лишь 
94 пациента и у них отмечаются достаточно благо-
приятные исходы COVID-19. Частота госпитали-
заций увеличивается пропорционально возрасту 
и наличию коморбидных состояний у пациентов 
с целиакией, а суммарная смертность составила 2%.

 ▶ Пациенты с компенсированным течением целиакии не отличаются от общей популяции по риску 
заболевания и развития осложненного течения COVID-19, тогда как у пациентов с декомпенсацией 
целиакии риски выше общепопуляционных (УУР-В, УДД-4) [183].

4. Кодирование по МКБ 10
K90.0 – Целиакия

5. Классификация
В настоящее время выделяют симптомные (с га-
строэнтерологическими симптомами и внекишеч-
ными проявлениями) и бессимптомные формы 
заболевания [184]. Рефрактерная целиакия ха-
рактеризуется отсутствием ответа (клинического, 
серологического, морфологического) на безглюте-
новую диету.

Различают активный период (период клини-
ческих проявлений), период неполной ремиссии 
(начальная ремиссия); период полной ремиссии 
(клинико- серологическая, морфологическая ре-
миссия).

Классификация целиакии у больных новой ко-
ронавирусной инфекцией не разработана.

6. Клиническая картина
Клинические проявления заболевания доста-
точно вариабельны и полисистемны, у ряда па-
циентов могут выявляться отмечаются только 
признаки дефицита нутриентов. Наиболее ча-
стыми и выраженными являются симптомы со 
стороны ЖКТ.

Целиакия чаще проявляется в младенческом 
и раннем детском возрасте после включения зла-
ков в питание.

Наиболее частыми симптомами у взрослых 
являются общая слабость, повышенная утомля-
емость, снижение аппетита и анорексия, слабовы-
раженная преходящая диарея (стеаторея), сниже-
ние массы тела. Системные проявления включают 
анемию, ангулярный стоматит, глоссит, афтозные 
язвы, герпетиформный дерматит, признаки дефи-
цита кальция и витамина D, нарушение репродук-
тивной функции. Целиакия часто ассоциируется 
с аутоиммунными заболеваниями.

Диагностика

 ▶ Диагностика целиакии должна быть комплексной и основываться на совокупной оценке клинических 
данных, результатов серологического и морфологического исследований и присутствия в генотипе 
типичных аллелей (HLA-DQ2/DQ8) (УУР-А, УДД-1) [184, 185].

Целиакия с диарейным синдромом развивается в любом возрасте, сопровождается поражением 
желудочно- кишечного тракта, яркой гастроинтестинальной симптоматикой (абдоминальными болями, 
нарушением консистенции и объема стула, рвотой, метеоризмом) и различной степенью синдромом 
нарушенного всасывания [185].

 ▶ Рекомендовано пациентами с целиакией при наличии диареи, метеоризма, рвоты, болевого абдоми-
нального синдрома проводить дифференциальную диагностику между активным периодом целиакии 
и поражением тонкой кишки при SARSCoV-2 инфекции (УУР-В, УДД-5).

Диагностически значимым для целиакии является 
выявление антител класса IgА (а в случае селектив-
ного дефицита иммуноглобулина A – антител класса 
IgG) к тканевой трансглутаминазе (anti-tTG), к эндо-
мизию (EMA), к деамидированным пептидам глиа-

дина (aDPG) (УУР-А, УДД-1). Определение антител 
к тканевой трансглутаминазе является в настоящее 
время методом выбора при проведении скрининговых 
исследований с целью отбора пациентов для дальней-
шего эндоскопического обследования (УУР-А, УДД-1).

 ▶ Рекомендовано проведение эзофагогастродуоденоскопии с биопсией слизистой оболочки за-
луковичного отдела двенадцатиперстной кишки для подтверждения активной фазы целиакии 
(УУР-А, УДД-1).
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Комментарии: Гистоморфологическое и морфоме-
трическое исследование прицельных биоптатов 
слизистой оболочки двенадцатиперстной киш-
ки остается «золотым стандартом», имеющим 
основное значение в диагностике целиакии [185] 
и дифференциальной диагностике со синдромосход-
ными заболеваниями, в том числе при COVID-19.

В связи с изменением системы оказания медицин-
ской помощи в целях борьбы с пандемией COVID-19 

сократилась доступность рутинной медицинской 
помощи населению, в том числе выполнения пла-
новой биопсии кишечника, необходимой для под-
тверждения диагноза целиакия. Задержка диагно-
стики заболевания и назначения безглютеновой 
диеты может привести к тяжелым и даже жизнеу-
грожающим последствиям у пациентов с целиакией 
(особенно у детей).

Лечение
Краеугольным камнем лечения пациентов с целиаки-
ей является соблюдение пожизненной безглютено-
вой диеты. Опубликованное когортное исследование, 
проведенное Siniscalchi и др. [186], выявило уме-
ренное влияние пандемии COVID-19 на пациентов 
с целиакией. Большинство пациентов не считали, что 
вследствие целиакии они более подвержены заболе-

ванию COVID-19, а также не волновалось за возмож-
ные ограничения доступа безглютеновой продукции. 
Однако пациенты старше 50 лет были статистически 
значимо более обеспокоены возможным заражением 
коронавирусной инфекцией (p=0,028), также как 
и пациенты, которые имели другие хронические 
заболевания, помимо целиакии (p=0,013).

 ▶ В случае ограничения возможности посещения врача и диетолога в условиях пандемии COVID-19 
пациентам с целиакией рекомендовано оказывать медицинскую помощь при использовании телеме-
дицины (УУР-В, УДД-4) [187].

 ▶ У пациентов с целиакией, которым проводится лечение COVID-19, рекомендовано лечение парен-
теральным препаратам (УУР-В, УДД-5), так как содержание глютена в пероральных лекарственных 
средствах зависит от формы и производителя и не всегда очевидно исходя из состава.

При госпитализации пациентов с целиакией необходимо проинформировать персонал стационара 
(диетолога) о потребности обеспечения безглютенового питания.

Б. Болезнь Крона

Краткая информация
1. Определение
Болезнь Крона – хроническое, рецидивирующее 
заболевание желудочно- кишечного тракта неясной 
этиологии, характеризующееся трансмуральным, 
сегментарным, гранулематозным воспалением 
с развитием местных и системных осложнений [188].

Поражение терминального отдела подвздошной 
кишки, илеоцекального угла, в совокупности с изо-

лированным поражением тонкой кишки составля-
ют большинство случаев болезни Крона.

Особенности заболевания, тактики ведения па-
циентов с болезнью Крона в условиях пандемии 
COVID-19 будут рассмотрены в главе воспалитель-
ные заболевания кишечника.

В. НПВП-энтеропатия

Краткая информация
1. Определение
НПВП-энтеропатия – наиболее распространенная и хорошо изученная патология, ассоциированная 
с приемом НПВП.

2. Этиология и патогенез
Это осложнение связано с повышением проницаемости слизистой оболочки кишки, делающей возмож-
ной транслокацию бактерий и их компонентов в глубину кишечной стенки, приводя к возникновению 
хронического воспаления.

3. Эпидемиология
Исследование тонкой кишки с помощью видеокапсульной эндоскопии позволило выявить эрозии и язвы 
тонкой кишки у 30–50% лиц, на протяжении двух недель, принимавших напроксен [189].

4. Кодирование по МКБ 10
К 52.2 Токсический гастроэнтерит и колит
К 63.3 Язва кишечника
К 90.8 Нарушения всасывания в кишечнике
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5. Классификация
Классификация НПВП-энтеропатий при инфекции COVID-19 не разработана.

6. Клиническая картина
Повреждение слизистой оболочки тонкой киш-
ки сопровождается хронической кровопотерей 
с развитием железодефицитной анемии. Редко при 
НПВП-энтеропатии может возникать профузное 

кишечное кровотечение и перфорация кишки. 
Обнаружение кольцевидных стриктур (мембран) 
является специфичным симптомом, они могут 
осложняться кишечной непроходимостью.

Диагностика
Точная диагностика основана на эндоскопической 
визуализации тонкой кишки (капсульная эндоско-
пия, двухбаллонная энтероскопия). Определение 

фекального кальпротектина и позволяет оценить 
уровень кишечного воспаления, высокочувствитель-
ные тесты на скрытую кровь в кале – кровопотерю.

Лечение

 ▶ Пациентам, принимающим НПВП для профилактики кардиоваскулярных заболеваний (УУР-В, УДД-2) 
или при лечении COVID-19 (УУР-С, УДД-5), рекомендуется ребамипид по 100 мг 3 раза в день курсом 
до 8 недель для профилактики НПВП-энтеропатии.

Комментарии: В отличие от НПВП-гастропатии, 
применение ИПП не снижает, а, напротив, повы-
шает риск развития НПВП-энтеропатии [190]. 
Таким образом, препаратов выбора для лечения 
пациентов с НПВП-энтеропатией, как на фоне хро-
нического использования НПВП для профилактики 
кардиоваскулярных заболеваний, так и при лечении 
COVID-19, является ребамипид. Опубликованные 
результаты многоцентрового рандомизированного 
исследования у пациентов, имевших >3 повреждений 
слизистой оболочки тонкой кишки по данным виде-
окапсульной эндоскопии на фоне хронического, более 
3 месяцев, приема ацетилсалициловой кислоты, 

показали, что прием ребамипида в дозе 300 мг 3 раза 
в день в течение 8 недель статистически значимо 
уменьшал количество повреждений слизистой по 
сравнению с плацебо [191]. Метаанализ 15 рандоми-
зированных клинических исследований показал вы-
сокую эффективность ребамипида для заживления 
эрозий и язв при НПВП-энтеропатии по сравнению 
с плацебо: OR2,70 (95% CI 1,02–7,16; р=0,045) [192].

Рациональное использование НПВП учитывает 
риск возникновения желудочно- кишечных (УУР-А, 
УДД-1) и сердечно- сосудистых осложнений (УУР-В, 
УДД-1) [110].

 ▶ Пациентам, принимающим НПВП рекомендован прием ребамипида по 100 мг 3 раза в день курсом до 
8 недель в качестве дополнительного метода профилактики осложнений со стороны тонкой и толстой 
кишки (УУР-В, УДД-3).

Комментарии: При тяжелых формах COVID-19 
НПВП-энтеропатия может осложняться 
желудочно- кишечным кровотечением, как из-за 
влияния вируса на энтероциты, так и в результа-
те использования в лечении низкомолекулярных 
гепаринов. Основной причиной проведения эндо-
скопических исследований при COVID-19 по опу-
бликованным данным явилось желудочно- кишечное 
кровотечение, чаще всего связанное с применением 
антикоагулянтов (76%) [193].

В современных рекомендациях по рационально-
му использованию НПВП [110] указаны основные 
методы профилактики осложнений: учет факто-
ров риска, их коррекция (при возможности) и на-
значение НПВП с более благоприятным профилем 
желудочно- кишечной (градация рекомендации А) 
и сердечно- сосудистой безопасности (градация ре-
комендации В). Дополнительным методом профи-
лактики осложнений со стороны верхних отделов 
ЖКТ, тонкой и толстой кишки может быть на-
значение ребамипида (градация рекомендации В).

Г. Синдром избыточного бактериального роста

Краткая информация
1. Определение
Синдром избыточного бактериального роста в тонкой кишке (СИБР) – полиэтиологичное заболевание, 
характеризующееся увеличением числа нормальной микробной флоры и/или появлением микрофлоры 
патологического типа в тонкой кишке, приводящей к развитию функциональных нарушений пищева-
рительного конвейера.

2. Этиология и патогенез
При многих заболеваниях ЖКТ, а также в случае 
антибактериального лечения COVID-19 создаются 
предпосылки для нарушения среды обитания ми-

крофлоры кишечника, в том числе избыточная кон-
таминация тонкой кишки, феномен, называемый син-
дромом избыточного бактериального роста (СИБР).
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Разнообразие микробиоты кишечника и  ее 
адаптивное функционирование влияет на имму-
нологическую резистентность, в том числе при 
вирусных инфекциях. Отмечено неблагоприятное 
течение COVID-19 у пожилых пациентов, боль-
ных с иммуносупрессивным состоянием, а также 
при сопутствующих эндокринных (сахарный диа-
бет 2 типа) и сердечно- сосудистых заболеваниях. 
Опубликованы данные об общем дисбалансе ми-
кробиоты кишечника у таких больных [194].

Органические и функциональные заболевания 
кишечника, сопровождающиеся хроническими 
нарушениями моторики тонкой и толстой кишки, 
недостаточностью баугиневой заслонки с реф-
люксом толстокишечного содержимого в тонкую 
кишку, хронические заболевания печени, жел-
чевыводящих путей и поджелудочной железы 
с развитием ее внешнесекреторной недостаточ-
ности, являются основными факторами риска 
развития СИБР.

3. Эпидемиология
Данные о распространенности СИБР у пациентов с инфекцией COVID-19 не представлены в литературе.

4. Кодирование по МКБ 10
K63.8.0 5.

5. Классификация
В зависимости от количественных и качественных изменений микрофлоры в тонкой кишке выделяют 
3 степени выраженности СИБР.

6. Клиническая картина
Определяются диспепсический (дискомфорт в животе, метеоризм диарея, стеаторея) и болевой абдоми-
нальный синдромы. У ряда пациентов отмечается снижение массы тела и дефицит нутриентов.

Диагностика
Однозначных диагностических критериев СИБР на сегодняшний день не существует. В большинстве 
исследований это состояние устанавливается при выявлении толстокишечного бактериального роста 
≥105 КОЕ/мл в аспирате из тонкой кишки [195].

 ▶ Пациентам с подозрением на развитие СИБР в условиях пандемии COVID-19 не рекомендуется прово-
дить интестиноскопию с аспирацией содержимого тонкой кишки и посевом аспирата (УУР-В, УДД-5).

Комментарии: Чрезмерная инвазивность интести-
носкопии по сравнению с получаемыми результа-
тами, ограничение возможностей эндоскопических 
кабинетов в связи с опасностью распространения 
вируса SARS-CoV-2 делает данное исследование не-
целесообразным.

Лучшей альтернативой диагностики СИБР в на-
стоящее время является проведение дыхательных те-
стов – неинвазивных, быстрых и сравнительно дешевых 
методов исследования (в первую очередь с лактулозой, 
во вторую – с глюкозой или с 14Сdксилозой (за исклю-
чением женщин) детородного возраста и детей) [196].

Лечение
Основные этапы лечения СИБР:
• устранение причины СИБР
• лечение основного заболевания, вызвавшего СИБР
• селективная деконтаминация флоры тонкой кишки.

 ▶ У пациентов с/без COVID-19 при развитии СИБР рекомендован прием рифаксимина 200 мг каждые 
8 часов на протяжении 7 дней (УУР-В, УДД-4).

Комментарии: В отсутствии специально разрабо-
танных международных рекомендаций по лечению 
СИБР, в настоящее время предпочтение отдается 
невсасывающимся антибиотикам/антисептикам 
(рифаксимин) на фоне лечения основного заболева-
ния, явившегося причиной развития СИБР [197, 198].

Основным преимуществом рифаксимина явля-
ется то, что он практически не абсорбируется 
после перорального приема, что обусловливает от-
сутствие межлекарственных взаимодействий ри-
факсимина и препаратов, используемых для лечения 
COVID-19 (https://www.covid19-druginteractions.org).

VIII. Заболевания толстой кишки
Выделение вирусной РНК из эпителиальных клеток 
ЖКТ и внутриклеточное окрашивание вирусного 
нуклеокапсидного белка стало доказательством 
факта проникновения SARS-CoV-2 в энтероци-
ты [199]. Основываясь на существующих знаниях, 
выдвигается гипотеза о том, что инфицирование 

вирусом кишечных энтероцитов вызывает дис-
функцию подвздошной и толстой кишки, вслед-
ствие чего наблюдаются различные гастроэнтеро-
логические симптомы при COVID-19, и чаще всего 
диарея [93]. Некоторые опубликованные серии слу-
чаев описывают симптомы ЖКТ, предшествующие 
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респираторным симптомам, а у некоторых паци-
ентов с COVID-19 имелись только симптомы дис-
функции пищеварительного тракта в отсутствии 
респираторных симптомов.

На сегодняшний день исследования, изучаю-
щие связь между тяжестью течения COVID-19 
и сопутствующими симптомами со стороны ЖКТ 
дали неоднозначные результаты. Систематический 
обзор и метаанализ, проведенный Cheungс соавто-
рами [6] показал, что гастроэнтерологические рас-
стройства чаще встречаются при тяжелом течении 
COVID-19 и отягощают его (17,1%). Однако, другие 
обзоры случаев поражения ЖКТ при COVID-19 не 

подтвердили это, указывалось, что диарея чаще 
всего носит легкий характер и не утяжеляет состо-
яние больного, не вызывает дегидратацию [200].

Диарея является типичным проявлением хро-
нических заболеваний кишечника, таких как, син-
дром раздраженного кишечника (СРК) и воспали-
тельные заболевания кишечника (ВЗК). В условиях 
пандемии COVID-19 актуальным становится про-
ведение дифференциального диагноза между обо-
стрением хронического заболевания кишечника, 
гастроэнтерологических проявлений вируса SARS-
CoV-2 и побочными эффектами терапии, исполь-
зуемой при лечении коронавирусной инфекции.

А. Синдром раздраженного кишечника

Краткая информация
1. Определение
Синдром раздраженного кишечника (СРК)– функ-
циональное расстройство кишечника, проявляю-
щееся рецидивирующей болью в животе, возни-
кающей по меньшей мере 1 раз в неделю, которая 
характеризуется следующими признаками (двумя 

или более): связана с дефекацией, сочетается с из-
менением ее частоты и/или формы кала. Эти сим-
птомы должны отмечаться у больного в последние 
3 месяца при общей продолжительности наблюде-
ния не менее 6 месяцев [201].

2. Этиология и патогенез
Развитие заболевания обусловлено наследствен-
ной предрасположенностью, психосоциальными 
факторами, что приводит к висцеральной гипер-
чувствительности и изменению моторики кишки. 
детерминирующее значение имеет изменение струк-
туры и функции кишечной микробиоты, изменение 
проницаемости, нарушение цитокинового профиля, 
формирование хронического системного воспаления.

Важно отметить, что в исследованиях последних 
лет была показана корреляция между степенью на-
рушения структурно- функциональной стабильности 
плотных контактов кишечника и выраженностью 

симптоматики СРК. Повреждение плотных контактов 
приводит к проницаемости слизистой оболочки ки-
шечника и поступлению различных внутрипросвет-
ных факторов в собственную пластинку слизистой, 
способствуя активации иммунокомпетентных кле-
ток. Ряд вырабатываемых ими цитокинов приводит 
к сенситизации нервных окончаний, что вызывает 
феномен висцеральной гиперчувствительности и мо-
торную дисфункцию.

Таким образом, нарушение проницаемости слизи-
стой оболочки кишечника рассматривается как важ-
ный фактор этиопатогенеза СРК [202, 203, 204, 205, 206].

3. Эпидемиология
СРК широко распространен в популяции (10–15% 
населения), только 25–30% пациентов обращаются 
за медицинской помощью. Предполагается увели-
чение частоты заболевания за счет больных, пере-
несших инфекцию COVID-19.

В период пандемии COVID-19 создаются пред-
посылки для роста частоты функциональных 

заболеваний ЖКТ из-за возникновения психо-
логического стресса у населения, обусловленно-
го большим информационным потоком о новой 
серьезной инфекции, страхом инфицирования 
SARS-CoV-2, а также уменьшением доступности 
рутинного медицинского мониторинга [207].

4. Кодирование по МКБ 10
K58.0 – синдром раздраженного кишечника с диареей
K58.9 – синдром раздраженного кишечника без диареи

5. Классификация
В зависимости от изменений формы стула выделяют СРК с запором, СРК с диареей, смешанный вариант 
СРК, неклассифицируемый вариант СРК.

6. Клиническая картина
Отмечаются дискомфорт и боль в животе, различ-
ной локализации и характера. Боль имеет постоян-
ный или схваткообразный характер и связь с актом 
дефекации. Выявляются расстройства дефекации, 

метеоризм, примесь слизи в кале. Имеются внеки-
шечные проявления (общая слабость, фибромиал-
гия, нарушения сна, головная боль).

Диагностика
Как известно, СРК характеризуется волнообразным 
течением с чередованием периодов обострения, 

нередко провоцируемого психоэмоциональны-
ми стрессами, и ремиссии. В этом отношении 
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необходимой составляющей ведения пациентов 
с СРК является создание терапевтического союза 
между врачом и пациентом, соглашение в отноше-
нии лечебной стратегии. Данный аспект лечения 
СРК затруднен в условиях эпидемиологической 
опасности и одним из вариантов реализации, мо-
жет быть телемедицина.

Диагностика СРК в условиях пандемии COVID-19 
не отличается от стандартной и проводится в соот-
ветствии Римскими критериями IV, указанными 
в клинических рекомендациях РГА 2017 [201].

В случае отсутствия симптомов тревоги (немо-
тивированная потеря массы тела; начало симпто-
мов в пожилом возрасте; ночная симптоматика; на-
личие у родственников первой линии заболеваний 
кишечника (рак толстой кишки, целиакия, язвен-
ный колит и болезнь Крона); лихорадка; снижение 
уровня гемоглобина; лейкоцитоз; повышение СОЭ; 
ректальное кровотечение) диагностику функцио-
нального заболевания кишечника можно отложить. 
Необходимость обследования таких пациентов 
может быть оценена в режиме телемедицины.

 ▶ Пациентам с клиническими проявлениями СРК рекомендовано проведение дифференциального ди-
агноза симптомов СРК и диспепсических проявлений на фоне инфицирования SARS-CoV-2 (УУР-В, 
УДД-5) (таблица 2).

В случае отсутствия инфекции COVID-19 паци-
ентам с СРК следует рекомендовать соблюдение 
режима социального дистанцирования. Для сдер-
живания распространения инфекции определены 
следующие меры: тщательное мытье рук, особенно 
после прикосновения к поверхностям в обществен-
ных местах или использовать дезинфицирующее 
средство с концентрацией спирта не менее 60%, 
респираторная гигиена (например, при кашле и чи-
хании), избегание прикосновений к лицу (в частно-
сти к глазам, носу и губам), очистка и дезинфекция 
окружающих предметов и поверхностей, к кото-
рым часто прикасаются.

Существующая вероятность проникновения ви-
руса в системный кровоток через ЖКТ делает акту-
альным разработку мер, направленных на уменьше-

ние/модуляцию кишечной проницаемости, которая 
рассматривается сегодня в качестве ведущего па-
тогенетического механизма развития и прогрес-
сирования гастроэнтерологических заболеваний. 
Получены убедительные данные о репаративных 
возможностях ребамипида и его позитивном вли-
янии на кишечную проницаемость [208]. Недавнее 
исследование Zhou Q. и соавт. (2019 г.) с применени-
ем L-глютамина у пациентов с СРК продемонстри-
ровало, что снижение тяжести заболевания досто-
верно коррелировало с нормализацией кишечной 
проницаемости (по данным теста «лактулоза–ман-
нитол»), но не в группе сравнения [209]. Таким об-
разом, результаты этой работы четко аргументируют 
необходимость восстановления барьерной функции 
эпителия кишечника у пациентов с СРК.

 ▶ Для нормализации кишечной проницаемости пациентам с клиническими проявлениями СРК реко-
мендовано использовать #ребамипид (УУР-В, УДД-3).

Комментарии: В настоящее время ребамипид яв-
ляется единственным препаратом, доказавшим 
влияние на проницаемость слизистой оболочки на 
трёх структурных уровнях, и на всём протяжении 
ЖКТ. Согласно данным исследований, ребамипид 
нормализует качественный и количественный со-
став слизи, а также усиливает плотные контак-
ты клеток путем поддержания экспрессии белков 

окклюдинов и клаудинов, потенцируя стабильность 
эпителиального компартмента кишечного барьера 
[208, 210, 211]. Так, результаты недавнего исследо-
вания Парфенова А. И. и соавт. продемонстриро-
вали, что терапия ребамипидом ассоциировалась 
с разрешением симптомов и достижением периода 
ремиссии у большего количества пациентов по срав-
нению с традиционными методами терапии [212].

Лечение

 ▶ Пациентам с СРК, как на фоне COVID-19, так и без инфекции, рекомендовано рациональное питание 
с исключением индивидуально непереносимых продуктов (УУР-А, УДД-2).

Комментарии: Пациентам рекомендована коррекция образа жизни и диеты за счет исключения фак-
торов, способствующих нарушению структурно- функциональной стабильности плотных контактов 
кишечника (алкоголь, глютен содержащие продукты, НПВП, контроль стресса) [213, 214].

 ▶ Пациентам с СРК для купирования боли рекомендованы: гиосцина бутилбромид, пинаверия бромид, 
мебеверин, алверина цитрат + симетикон** (УУР-В, УДД-2).

Комментарии: Неблагоприятных взаимодействий 
препаратов для лечения COVID-19 и миотропных 
спазмолитиков не зарегистрировано.

У пациентов с СРК в рандомизированных двой ных 
слепых плацебо- контролируемых сравнительных ис-

следованиях показано, что использование алверина 
цитрата в комбинации с симетиконом (в суточной 
дозе 3 капсулы) продемонстрировало одинаковую эф-
фективность с мебеверином (с лучшими показателя-
ми кишечного транзита у алверина цитрата в ком-
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бинации с симетиконом) при 42-дневном лечении [215] 
и более выраженную регрессию абдоминальной боли 
к 56 дню терапии по сравнению с тримебутином [216].

По результатам рандомизированного исследова-
ния Ducrotte P. еt al. 6-месячная терапия пациентов 
с СРК алверина цитратом+симетиконом в режиме 
по требованию была более эффективной для облег-
чения симптомов заболевания и привела к большему 
улучшению качества жизни, чем стандартные 
методы лечения [217].

Миотропный спазмолитик алверина цитрат, 
за счет угнетения фосфодиэстеразы, блокады 

кальциевых каналов и серотониновых рецепторов 
(5-НТ1А), эффективно купирует и предупреждает 
спазмы гладкой мускулатуры органов пищеварения 
и показан для лечения болевого абдоминального 
синдрома при функциональных нарушениях ж елу-
дочно- кишечного тракта. Симетикон обра зу ет 
защитное покрытие на слизистой оболочке, про-
те ктируя повреждающее действие агрессивных 
факторов (вирусы).

Неблагоприятных взаимодействий препаратов 
для лечения COVID-19 и миотропных спазмолити-
ков не зарегистрировано.

 ▶ Для пациентов с СРК и преобладанием диареи рекомендованы: лоперамида гидрохлорид**, диосмектид, 
#рифаксимин и пробиотики (УУР-В, УДД-2) [201].

Комментарии: Лоперамид может симптоматиче-
ски использоваться для контроля диареи, однако 
необходимо учитывать его взаимодействие с ри-
тонавиром [38] и не превышать максимальную 
суточную дозу лоперамида, которая составляет 
16 мг. Абсорбция пероральных препаратов для ле-
чения COVID-19 снижается при одновременном 
приеме с диосмектидом, поэтому рекомендуется 
соблюдать 1–2 часовой перерыв при их применении.

Результаты мета-анализа плацебо- кон тро-
лируемых РКИ у пациентов с СРК рифаксимин при 
коротком курсе терапии доказал свою эффектив-
ность с точки зрения купирования диареи и умень-
шения вздутия живота (УДД 1B, УУР В)  [218]. 
Рифаксимин является невсасывающимся анти-
биотиком, лечение пациентов с COVID-19 не огра-
ничивает его применение.

Присутствие РНК вируса SARS-Cov-2 в стуле 
более чем 50% пациентов с COVID-19 [199] предпо-
лагает связь между легкими и кишечником, и впол-
не возможно, что изменение микробиоценоза ки-
шечника также может влиять на клинические 
проявления COVID-19. Известно, что увеличение 
уровня бутират- продуцирующих микроорганизмов 
в толстой кишке ведет к лучшим клиническим ис-
ходам при астме и кистозном фиброзе легких [219]. 
Кроме того, было показано, что бактериальные 
метаболиты и бактериальные фрагменты могут 
модулировать иммунный ответ легких [169], что 
может быть актуальным при COVID-19.

Наиболее эффективным для коррекции микро-
биоты кишечника является соблюдение диеты 

с использованием пробиотиков и пребиотиков в ка-
честве дополнения к текущим рутинным методам 
лечения. Из пробиотиков в первую очередь могут 
быть рекомендованы пробиотические штаммы, ока-
зывающие влияние на все звенья и этапы патогенеза 
СРК (то есть на повышение межклеточной кишеч-
ной проницаемости, микроскопическое воспаление 
СО кишечника и висцеральную гиперчувствитель-
ность), например, комбинация Lactobacillus planta-
rum CECT 7484, Lactobacillus plantarum CECT 7485, 
Pediococcus acidilactici CECT 7483 (УУР-В, УДД-2) 
[201, 220]. Такие пробиотические штаммы, под-
твердившие безопасность и эффективность в ран-
домизированных клинических исследованиях [221], 
с высокой долей вероятности смогут корригировать 
вирус- индуцированные изменения в кишечнике, спо-
собствуя снижению повышенной кишечной прони-
цаемости, уменьшению транслокации патогенных 
и условно- патогенных бактерий/патобионтов, пре-
дотвращая развитие системной иммунной дисфунк-
ции у пациентов с коронавирусной инфекцией [222].

Включение пребиотиков, таких как пребиоти-
ческий комплекс, содержащий пшеничные экс-
трудированные отруби (пищевые волокна) и сор-
бированную на них инактивированную культуру 
Saccharomyces cerevisiae (vini), масляная кислота 
(бутират кальция), инулин и др. позволяет регу-
лировать защитную функцию микрофлоры, моду-
лируя иммунный ответ (УУР-В, УДД-3), особенно 
у пожилых и ослабленных больных, инфицирован-
ных вирусом SARS-CoV-2.

 ▶ Для пациентов с СРК и преобладанием запоров рекомендовано продолжать эффективные для пациен-
тов препараты (слабительные средства, увеличивающие объем каловых масс (псиллиум); осмотические 
слабительные средства, (макрогол**, лактулоза**); слабительные средства, стимулирующие моторику 
кишки (бисакодил**, прукалоприд)) (УУР-А, УДД-2).

Комментарии: Данные группы препаратов не имеют неблагоприятных взаимодействий с используемыми 
при COVID-19 средствами.

Б.  Изменение микробиоты кишечника в результате лечения COVID-19

Хорошо известны патогенетические механизмы по-
стинфекционного поражения желудочно- кишечного 
тракта. Кроме того,  препараты с потен циальными 

желудочно- кишечными, панкреатическими и гепа-
тобилиарными побочными эффектами, такие как 
антибиотики, противовирусные препараты, гидро-
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кси хлорохин и биологические препараты, часто 
используются для лечения пациентов, пораженных 
COVID-19.

Широкое использование антибиотиков, на-
рушая структуру и  функцию микробиома ки-
шечника, приводит к  развитию антибиотик- 
ассоциированной диареи (ААД). В клинических 
исследованиях диарея у взрослых обычно опреде-
ляется как ≥ 3 жидких стула/сут. на протяжении 
более чем 2 суток [223, 224]. ААД определяется как 
диарея, связанная с лечением антибиотиками, либо 
во время приема антибиотиков, либо в течение 
8 недель после прекращения приема антибиоти-
ков [224], а при исследовании кала выявляются 
признаки дисбиоза.

В связи с широким применением антибиотиков 
частота ААД постепенно увеличивается и в неко-
торых исследованиях достигает 35% [225, 226]. Это 
напрямую связано с применением антибиотиков 
[226]. C. Diffi  cile ассоциированная диарея состав-
ляет приблизительно 10% –20% ААД [227] и, таким 
образом, считается распространенным патогеном, 
вызывающим ААД [225, 228]. ААД стала серьезным 
осложнением заболеванием, особенно у тяжело 
больных пациентов отделений реанимации и ин-
тенсивной терапии (ОРИТ) [229]. Поэтому профи-
лактика ААД крайне важна для тяжело больных 
пациентов.

Различные типы антибиотиков представляют 
различные риски для ААД [225]. В настоящее вре-
мя исследования по ААД [230, 231, 232] у тяжело-
больных лиц показало, что частота ААД может 
достигать 21,6% даже в случаях, когда применяется 
монотерапия антибиотиками [229]. Однако факто-
ры, связанные с ААД у пациентов отделений интен-
сивной терапии с монотерапией антибиотиками, 
недостаточно изучены.

Проявления ААД могут включать легкую ди-
арею, лихорадку, боль в животе, вздутие живота, 
повышенное количество лейкоцитов или токсиче-
ский мегаколон, токсический шок, полиорганную 
дисфункцию и даже смерть [230]. Вследствие тяже-
лых нарушений кишечной флоры, тяжелобольные 
пациенты часто становятся мишенью для патоген-
ных представителей флоры, таких как Clostridium 
diffi  cile, Staphylococcus aureus, Candida albicans. При 
этом многие факторы, такие как продолжитель-
ность применения антибиотиков, комбинирован-
ное применение антибиотиков, пожилой возраст 
и уровень сывороточного альбумина, связаны 
с возникновением ААД [229, 233].

Наибольшей агрессивностью в плане воздействия 
на флору кишечника и ААД обладают противо-
грибковые препараты, бета-лактамные и многие 
антибиотики [225, 226, 229]. Исследование Hong 
Zhou, Qiang Xu, Yu Liu, and Li- Tao Guo, 2020 г [234] 
показывает, что повышенный риск развития ААД 
возникает только при использовании ингибиторов 
бета-лактамаз, что согласуется с результатами пре-
дыдущего исследования [223]. Исследования Puri BK, 
Hakkarainen- Smith JS, Monro JA., 2015 г [236] показа-
ли, что цефалоспорины являются также серьезными 
предрасполагающими факторами для развития ААД.

Основная проблема ААД может быть связа-
на с эмпирическим применением антибиотиков 

и специфическим состоянием здоровья пациента 
отделения интенсивной терапии, ведь пациен-
ты в отделении интенсивной терапии находятся 
в критическом состоянии и для их лечения часто 
подбираются антибиотики высокого класса с ши-
роким спектром действия. Сообщения в литера-
туре указывают на то, что продолжительность 
воздействия антибиотиков и продолжительность 
пребывания в стационаре являются факторами 
риска развития ААД, особенно когда курс длится 
более 3 дней и когда два или более антибиотика 
используются вместе [231, 237], но в исследовании 
Hong Zhou, Qiang Xu, Yu Liu, and Li- Tao Guo, 2020 г 
[234] подчеркивается что продолжительность при-
менения антибиотиков и время пребывания в от-
делении интенсивной терапии были факторами 
риска развития ААД у пациентов отделения интен-
сивной терапии, получавших даже монотерапию 
антибиотиками, в 66.03% случаев по причине ле-
гочной инфекции. В этом исследовании статисти-
чески значимые различия (все Р < 0,05) были об-
наружены между двумя группами по следующим 
переменным: средний возраст, заболеваемость 
сахарным диабетом, длительность применения 
ингибиторов протонной помпы и длительность 
приема антибиотиков (10,24 ± 5,94 против 6,19 ± 
3,11). По сравнению с пациентами без ААД, паци-
енты с ААД имели более длительное время пре-
бывания в ОРИТ (15,89 ± 10,69 д против 8,49 ± 
6,31 д, р < 0.001). Однако статистически значимых 
различий между двумя группами по следующим 
переменным: пол, артериальная гипертензия, па-
рентеральное питание, желудочно- кишечная хи-
рургия, время голодания более 72 ч, уровень аль-
бумина, количество лейкоцитов, использование 
глюкокортикоидных добавок, оценка APACHE II 
или смертность в отделении интенсивной терапии 
не выявлено. Из 209 зарегистрированных пациен-
тов 125 (59,81%) получали лечение бета-лактамны-
ми антибиотиками в комбинации с ингибиторами 
ферментов; 39 (18,66%) пациентов получали лече-
ние карбапенемами; 23 (11,00%) пациента получали 
лечение цефалоспоринами; 12 (5,74%) пациентов 
получали лечение фторхинолонами; 4 (1,91%) па-
циента получали лечение противогрибковыми 
препаратами; 2 (0,96%) пациента получали лечение 
гликопептидами; и 4 (1,91%) пациента получали 
лечение оксазолидинонами; 2 (0,96%) пациента ле-
чили гликопептидами. У пациентов, получавших 
бета-лактамные антибиотики в комбинации с ин-
гибиторами ферментов, частота АДД была выше, 
чем у пациентов, не получавших этот вид терапии 
(26,40% против 14,29%, Р = 0,037). Достоверных 
различий в частоте ААД с другими формами мо-
нотерапии антибиотиками.

Также доказано, что возраст и сопутствующие 
заболевания являются факторами риска развития 
ААД [238, 239]. Одно из исследований показало, 
что пожилые пациенты более склонны к ААД [240], 
так, частота ААД у пациентов в возрасте ≥ 65 лет 
составляет 10–37% [241]. Пациенты с хроническими 
сопутствующими заболеваниями и полиорганной 
дисфункцией, получающие лечение антибиотика-
ми, также могут быть более склонны к ААД [238, 
239]. Многомерный логистический регрессионный 
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анализ не выявил никакой корреляции наличия 
сахарного диабета с ААД. Это может быть связано 
с конкретными пациентами ОРИТ, поступившими 
в течение нашего периода исследования, у кото-
рых, возможно, были различия в факторах риска 
развития ААД.

Существуют данные о том, что длительность 
применения ингибиторов протонной помпы была 
связана с ААД у пациентов, получавших моноте-
рапию антибиотиками [242, 243]. К числу других 
факторов риска ААД относят также хиругические 
вмешательства на органах брюшной полости и при-
менение глюкокортикоидов. Предыдущие исследо-
вания также показали, что чем дольше пребывание 
в больнице, тем выше риск ААД, а пребывание 
в больнице в течение ≥ 2 недель коррелирует с ча-
стотой ААД [231, 237]. Более длительное пребы-
вание в стационаре пациентов свидетельствует 
о более тяжелом состоянии пациента, большем 
количестве факторов риска развития ААД и по-
вышенном потенциале заражения ААД. Время 
пребывания в отделении интенсивной терапии 
(8,49 ± 6,31 сут. против 15,89 ± 10,69 сут.) было ниже 
в группе без ААД, чем в группе ААД (Р < 0.001), 
что указывает на факт увеличения при ААД вре-
мени пребывания в отделении интенсивной тера-
пии пациентов. Однако существенной разницы 

в показателях смертности, связанной с ОИТ, между 
этими двумя группами не было.

Таким образом, для профилактики ААД у па-
циентов отделений интенсивной терапии следует 
рационально применять антибиотики, а также 
строго контролировать применение и время ис-
пользования вспомогательных препаратов, таких 
как ингибиторы протонной помпы. В будущем 
необходимы более релевантные исследования для 
анализа использования антибиотиков и ААД.

Пожалуй, самый важный открытый вопрос, на 
который нужно ответить, звучит так: «что про-
исходит с пациентами после выздоровления от 
COVID-19 и как вирус влияет на их организм?» 
В отношении кишечных инфекций, вызванных 
SARS-CoV-2 или пандемическими изменениями 
окружающей среды, следует отметить, что они 
как минимум, могут привести к функциональным 
желудочно- кишечным расстройствам, связанным 
со стрессом (например, реактивация СРК и постин-
фекционный СРК) [244].

Возможные дисбиотические кишечные рас-
стройства могут быть фактором худшего исхода 
инфекции COVID-19, так как показано, что дисбиоз 
кишечника ведет к неблагоприятному течению 
хронических легочных заболеваний, особенно у го-
спитализированных пациентов [174].

 ▶ У пациентов, которым проводится антибактериальное и противовирусное лечение инфекции COVID-19, 
рекомендовано учитывать возможность изменения микробиоценоза кишечника (УУР-В, УДД-5).

Некоторые лекарственные препараты, исполь-
зуемые в лечении COVID-19, могут иметь не-
благоприятное воздействие на микробиоценоз. 
Применение азитромицина, может спровоциро-
вать тяжелую диарею, дисбиоз кишечника, осо-
бенно при поступлении в  стационар (УУР-В, 
УДД-3) [245, 246]. Цефтриаксон и подобные анти-

биотики способствуют развитию дисбиотиче-
ских нарушений и псевдомембранозного колита 
(УУР-В, УДД-3).

Диспепсические симптомы, возникающие на 
фоне лечения азитромицином или цефтриаксоном 
должны быть тщательно проанализированы с точ-
ки зрения развития кишечного дисбиоза.

 ▶ У пациентов, которым проводится антибактериальное и противовирусное лечение инфекции SARS-
CoV-2, с развитием кишечного дисбиоза и неэффективностью пре-/пробиотической терапии рекомен-
довано назначение рифаксимина в дозе 600–800 мг/сут. (УУР-В, УДД-2) [247].

 ▶ У пациентов, которым проводится антибактериальное и противовирусное лечение инфекции SARS-CoV-2, 
при интенсивном вздутии живота, выраженной диареи, усилении болей в животе и/или появлении ректаль-
ного кровотечения рекомендовано рассмотреть возможность диагностики инфекции Clostridioides diffi  cile, 
с соответствующим лечением метронидазолом** или пероральным ванкомицином** (УУР-В, УДД-2).

Интерес представляют данные японских иссле-
дователей о позитивном влиянии ребамипида на 
микробиоту [105]. Как известно, слизь содержит 
компоненты, необходимые для питания нормаль-
ной микрофлоры (муцин), а также – подавляющие 
патогенную флору вещества, называемые альфа- 
дефензинами [248]. Ребамипид, восстанавливая 
нормальный состав слизи и нормальный уровень 

её продукции, опосредованно способствует норма-
лизации микрофлоры (УУР-В, УДД-3) [105].

Возможно, восстановлению микробиоты кишеч-
ника и удалению токсинов будет способствовать 
назначение полиметилсилоксана полигидрата, об-
ладающего энтеросорбционным, антидиарейным 
и иммуномодулирующим эффектами (УУР-C, 
УДД-5) [249].

В. Воспалительные заболевания кишечника

Краткая информация
Общие положения о ведении больных ВЗК во время 
пандемии COVID-19

Актуальные данные, накопленные за период 
пандемии были сформулированы в  одном из 
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последних обзоров [250], где отражена текущая 
позиция международных сообществ по ведению 
больных ВЗК в период пандемии. Кроме того, зна-
чимые результаты были получены при анализе 
международного регистра больных SECURE-IBD 
(www.covidibd.org). Обновленная информация ка-
сается оптимального подхода к оказанию помощи 
инфицированным пациентам с ВЗК или пациентам 
с ВЗК в группах риска инфицирования. Однако, 
ключевые положения остались неизменными:
• ВЗК не являются фактором риска развития 

COVID-19: риск инфицирования SARS-CoV-2 
у пациентов с ВЗК не превышает популяционный 
уровень вне зависимости от вида ВЗК, смертность 

среди инфицированных пациентов с ВЗК в срав-
нении с популяцией также не повышена (кроме 
случаев с применением кортикостероидов)

• Тем не менее, все пациенты с ВЗК с симптомами 
ОРВИ должны быть тестированы на SARS-CoV-2 
методом ПЦР

• Пациенты с ВЗК, имеющие признаки обостре-
ния основного заболевания также должны быть 
тестированы на SARS-CoV-2 для исключения «аб-
доминальной» формы коронавирусной инфекции.

• Тактика ведения пациентов и выбор терапии при 
среднетяжелой и тяжелой атаке ЯК/БК (как впер-
вые выявленной, так и при рецидиве) должны 
быть такими же, как и до эпидемии COVID-19

1. Определение
К ВЗК в настоящее время относят язвенный колит (ЯК) и болезнь Крона (БК).
ЯК – хроническое заболевание толстой кишки, характеризующееся иммунным воспалением ее слизистой 
оболочки [251].

БК – хроническое, рецидивирующее заболева-
ние желудочно- кишечного тракта неясной эти-
ологии, характеризующееся трансмуральным, 

сегментарным, гранулематозным воспалением 
с развитием местных и системных осложнений 
[188].

2. Этиология и патогенез
Пусковым механизмом развития воспаления при 
ВЗК являются нарушения эпителиальной барьер-
ной функции и  иммунной защиты слизистой 
оболочки кишки при нарушении кишечной ми-

кробиоты в сочетании с избыточными клеточно- 
опосредованными реакциями и  влиянием 
про воспалительных цитокинов у пациентов с мно-
гофакторной генетической предрасположенностью.

3. Эпидемиология
Контроль воспалительного процесса при язвен-
ном колите (ЯК) и болезни Крона (БК), являет-
ся первичной целью лечения данной категории 
больных и часто включает иммуномодулирую-
щую (иммуносупрессивную терапию), что может 
вести к увеличению риска развития инфекции 
[252]. Несмотря на этот потенциальный риск, 
многочисленные опубликованные когортные на-
блюдения не свидетельствуют о повышенной за-
болеваемости COVID-19 у пациентов ВЗК (УУР-В, 
УДД-3) [253].

В постоянно обновляющемся международном 
регистре пациентов с ВЗК и подтвержденным 
инфицированием вирусом SARS-CоV-2 (SECURE-
IBD Database) на момент написания данной ста-
тьи было учтено 5524 пациента (360 из России) 

с общим уровнем смертности 2%, что не выше 
популяционного показателя [254]. Краткая харак-
теристика больных ВЗК данного регистра пред-
ставлена в таблице 1.

Как видно из таблицы 1, как при ЯК, так и при 
БК преобладали амбулаторно наблюдаемые па-
циенты. Госпитализация потребовалась трети 
пациентам как по причине тяжести COVID-19, 
так и из-за обострения ВЗК. Так же, интересно 
отметить, что активность ВЗК не сказывалась 
существенно на исходах COVID-19. Возможно, 
это связано с тем, что лечение ВЗК во многом 
основано на регулировании цитокинового ответа 
и в случае развития COVID-19 эта терапия может 
обеспечивать профилактику развития цитокино-
вого шторма.

4. Кодирование по МКБ 10
K50.0 – Болезнь Крона тонкой кишки
K50.1 – Болезнь Крона толстой кишки
K50.8 – Другие разновидности болезни Крона
K50.9 – Болезнь Крона неуточненная
K51.0 – Язвенный (хронический) панколит
K51.2 – Язвенный (хронический) проктит
K51.3 – Язвенный (хронический) ректосигмоидит
K51.4 – Воспалительные полипы
K51.5 – Левосторонний колит
K51.8 – Другие язвенные колиты
K51.9 – Язвенный колит неуточненный

5. Классификация
В настоящее время нет необходимости в разработ-
ке специальной классификации ВЗК в сочетании 
с инфекцией COVID-19. Для клинической прак-
тики следует пользоваться принятой во всем мире 

Монреальской классификацией ВЗК (2005), основ-
ные положения которой отражены в Российских 
клинических рекомендациях по диагностике и ле-
чению ЯК и БК (2020) [188, 251].
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6. Клиническая картина
Клинические проявления болезни Крона включа-
ют диарею и боль в животе. В качестве осложне-
ний часто развиваются абсцессы, межкишечниые 
и кишечно- кожные свищи, стриктуры и кишечная 
непроходимость.

Язвенный колит проявляется диареей или те-
незмами с примесью крови, слизи, гноя различной 
выраженности и продолжительности.

Кишечные симптомы при ВЗК, особенно при 
тяжелом течении, часто сопровождаются общей 

интоксикацией: лихорадкой, слабостью, анемией, 
снижением массы тела, повышением острофазных 
белков крови, лейкоцитозом, тромбоцитозом

Наиболее частыми внекишечными проявле-
ниями являются поражения суставного аппарата 
(анкилозирующий спондилит, сакроилиит, пери-
ферический артрит), кожи и слизистых (узлова-
тая эритема, гангренозная пиодермия, афтозный 
стоматит), реже поражаются глаза (увеит, иридо-
циклит и др.).

Диагностика
Для исключения «абдоминальной» формы корона-
вирусной инфекции пациентам ВЗК с обострения 
основного заболевания необходимо проводить 
ПЦР диагностику.

Абдоминальная форма COVID19 встречается 
при наличии респираторных симптомов или без 
них. Диарея, тошнота, рвота, боль в животе или 
дискомфорт были описаны в начале заболевания 
или даже до появления респираторных симптомов. 
В недавней публикации Lin с соавторами сооб-
щалось, что у 11% пациентов, инфицированных 
SARS-CoV-2, были отмечены симптомы поражения 
ЖКТ [166]. Ранние наблюдения демонстрирова-
ли лишь 3% пациентов с симптомами поражения 
пищеварительного тракта [255]. В более поздних 
работах частота гастроинтестинальных симпто-
мов составляла 10,2%, включая диарею (15, 3,6%), 
тошноту (18, 4,3%), рвоту (16, 3,8%) и боль в животе 
(5, 1,2%). Симптомы со стороны ЖКТ в среднем 
начинались за 5–9 дней до поступления в стацио-
нар. Отсутствие респираторных симптомов было 
отмечено у 83% больных с симптомами поражения 
ЖКТ, а в 15% не было визуализации изменений 

в грудной клетке, при этом у большинства была 
лихорадка [256].

Симптомы поражения ЖКТ при COVID-19, мо-
гут имитировать обострение и/или прогрессирова-
ние хронического заболевания кишечника, такого, 
как ВЗК (УУР-В, УДД-5-[1]). Таким образом, вопро-
сы дифференциального диагноза между абдоми-
нальный формой COVID-19, обострением ВЗК или 
другими схожими по симптомам заболеваниями 
становится очень актуальной. В контексте настоя-
щих рекомендаций особенно остро стоит пробле-
ма сочетания обострения ВЗК и абдоминальной 
формы COVID-19, что требует очень тщательной 
диагностики.

В таблице 2 представлены основные клинико- 
лабораторные характеристики COVID-19 [257] 
хронических заболеваний кишечника (СРК и ВЗК).

Учитывая ограниченность возможностей диа-
гностики в условиях пандемии COVID-19 с помо-
щью эндоскопических и лучевых методов исследо-
ваний, использование представленного в таблице 2 
дифференциального подхода позволит опреде-
литься с дальнейшей тактикой ведения пациента.

 ▶ Пациентам с ВЗК в условиях пандемии COVID-19 рекомендовано проводить эндоскопическое иссле-
дование только в экстренных случаях, когда требуется критическое изменение тактики лечения ВЗК 
или решение вопроса о хирургическом вмешательстве (УУР-В, УДД-5).

 ▶ Пациентам с ВЗК в условиях пандемии COVID-19 рекомендовано определение уровня фекального 
кальпротектина как как метода, альтернативного эндоскопии для оценки активности воспаления 
и необходимости смены тактики лечения (УУР-В, УДД-2) [1].

Комментарии: Следует иметь в виду, что у боль-
ных ВЗК повышение уровня кальпротектина может 
быть связано не только с основным заболеванием, 

и с вовлечением в процесс кишечника при инфекции 
SARS-CoV-2 из-за прямого вирусного повреждениея 
кишечного эпителия [258].

Количество пациентов Уровень смертности
Мужчины 2651 2%
Женщины 2788 1%
Язвенный колит 2334 2%
Болезнь Крона 3154 1%
Амбулаторные 4584 Нет данных
Госпитализированы 869 Нет данных
Ремиссия ВЗК 3045 1%
Низкая активность ВЗК 1185 2%
Умеренная/высокая активность ВЗК 1036 2%
Неизвестная активность ВЗК 258 2%

Таблица 1.
Характеристика больных 
ВЗК, инфицированных 
вирусом SARS-CoV-2 
в международном регистре 
SECURE-IBD (на период 
март 2021)
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Особенности лечения ВЗК в период пандемии
Профессиональные ассоциации (ECCO, AGA, 
IOIBD, BSG) в своих рекомендациях по ведению 
больных с  ВЗК в  период пандемии COVID-19 

подчеркивают необходимость продолжения под-
держивающей терапии, обеспечивающей клини-
ческую и эндоскопическую ремиссию.

 ▶ Пациентам с ремиссией ВЗК не рекомендовано прерывание поддерживающего лечения в условиях 
риска инфицирования SARS CoV-2 (УУР-В, УДД-4).

Комментарии: Обострение ВЗК может потре-
бовать назначения системных кортикостерои-
дов, что повышает возможность инфекционных 
осложнений (УУР-В, УДД-2) [253, 259, 260, 261]. 
Рекомендуется отменить или максимально сни-
зить дозу системных кортикостероидов при по-
зитивном тесте на коронавирус или при наличии 
клинических симптомов COVID-19. В условиях пан-
демии COVID-19 пациентам с ВЗК рекомендуется 
модифицировать наблюдение и лечение исходя из 
стратификационного риска неблагоприятного 

течения COVID-19 (очень высокий риск, высокий 
риск, низкий риск) [259] (таблица 3).

Нормализация проницаемости кишечной стенки 
у пациентов ВЗК может играть превентивную роль 
в плане инфицирования желудочнокишечного трак-
та SARSCoV-2 (УУР-С, УДД-5) [113]. С этой точки 
зрения поддержание ремиссии ВЗК (УУР-2, УДД-3) 
и уменьшение проницаемости кишечного барьера 
(ребамипид) (УУР-С, УДД-5) являются факторами 
снижения потенциального риска проникновения 
вируса SARS-CoV-2.

 ▶ При обострении ВЗК и отсутствии клинических или лабораторных признаков COVID-19 рекомен-
довано назначение терапии проводится по стандартной схеме согласно Национальным Российским 
клиническим рекомендациям по ведению пациентов с ЯК и БК (УУР-В, УДД-5) [188, 251].

Симптомы COVID-19 СРК ВЗК
Гастроэнтерологические симптомы

Потеря аппетита 39.9–78.6% Нет Редко, при выраженной ин-
токсикации

Диарея 2–49.5% При СРК-Д Характерно

Тошнота, рвота До ⅓   случаев Нет Редко, при выраженной ин-
токсикации

Боль в животе Нечасто – 2.2–6.0%

По меньшей мере 1 
раз в неделю, связана 
с дефекацией, и/или 
формой кала

Характерно

Кровотечение

Возможно как из верхних, 
так из нижних отделов 
ЖКТ
4–13.7%

Нет

Примесь крови в стуле раз-
ной интенсивности харак-
терна для ЯК. Для БК при 
поражении нижних отделов 
толстой кишки

Императивные позывы 
на дефекацию, тенезмы Не описаны Нет Характерно для ЯК

Потеря вкуса, обоняния 5.6–88% Нет Не характерно
Лабораторные исследования

Гемоглобин Может быть снижен Норма Как правило снижен

Лейкоциты

Лейкопения, лимфопения
Для ОРДС характерны 
лейкоцитоз, нейтрофилез 
и лимфопения

Норма

Лейкоцитоз (на фоне острого 
или хронического воспале-
ния, при наличии абсцесса 
или на фоне стероидной 
терапии).

Тромбоциты
Как правило снижены 
(тромбоцитопения потре-
бления)

норма Тромбоцитоз при высокой 
активности

СРБ крови  коррелирует с тяжестью 
течения Норма  коррелирует с тяжестью 

течения
Лактатдегидрогеназа 
крови  Норма Норма

Ферритин крови  Норма Норма или снижен

Фекальный кальпро-
тектин Может быть повышен Норма

 коррелирует с распростра-
ненностью и выраженностью 
воспаления в кишечнике

Таблица 2
Дифференциальный диагноз 
гастроэнтерологических 
симптомов при COVID-19, 
СРК и ВЗК
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Очень высокий риск Средний риск Низкий риск
Рекомендована обязательная самоизоляция Рекомендовано строгое социальное 

дистанцирование
Рекомендовано соци-
альное дистанцирова-
ние

Коморбидные состояния (респираторные, кар-
диоваскулярные, гипертензия, сахарный диа-
бет) и/или возраст ≥ 70 лет и на любой терапии 
«среднего риска» и/или имеющие умеренную 
или высокую активность ВЗК Все пациенты 
с ВЗК, вне зависимости от коморбидности, 
имеющие ≥ 1 из следующих критериев: прием 
пероральных или интравенозных систем-
ных стероидов ≥ 20 мг/сут в эквиваленте по 
преднизолону начало биологической терапии 
в сочетании с иммуномодуляторами или си-
стемными стероидами в течение предшеству-
ющих 6 недель умеренная или высокая актив-
ность ВЗК, не контролируемая препаратами из 
группы «среднего риска» синдром короткой 
кишки, требующий нутритивной поддержки 
необходимость парентерального питания

Пациенты, получающие следующие 
лекарственные препараты: Моноте-
рапия анти- ФНО препаратами (ин-
фликсимаб, адалимумаб, голиму-
маб, цертолизумаб) Биологические 
препараты+иммуносупрессоры 
у стабильных пациентов (кроме 
случаев начала терапии в течение 6 
недель) Устекинумаб Ведолизумаб 
Тиопурины (азатиоприн, меркапто-
пурин) Метотрексат Ингибиторы 
JAK-киназы (тофацитиниб) Имму-
носупрессивная терапия в рам-
ках клинических исследований 
Микофенолатмофетил. Системные 
кортикостероиды <20 мг/сут. в пе-
ресчете на преднизолон

Пациенты, получающие 
следующие лекарствен-
ные препараты: 5-АСК 
Терапия ректальными 
формами Пероральные 
формы топических 
стероидов – будесонид 
или Противодиарейные 
средства (например, 
лоперамид) Антибак-
териальные препараты 
для лечения перианаль-
ных поражений или 
синдрома избыточного 
бактериального роста

Таблица 3
Модификация ограничи-
тельных и лечебных мер 
в условиях пандемии в зави-
симости от факторов риска 
тяжелого течения COVID-19 
у пациентов с ВЗК

Группа препаратов Модификация лечения
Выявление инфекции SARS-CoV-2 но без клинических проявления COVID-19

5АСК (месалазин, сульфасалазин) перо-
рально, ректально

Продолжить без изменения

Преднизолон Перевести на более низкие дозы преднизолона (<20 мг/сут) или на 
будесонид

ГИБП Ингибиторы ФНОα, ведолизумаб или устекинумаб должна быть 
отложены на 2 недели. После 2х недельного перерыва, если по-преж-
нему нет проявлений COVID-19, лечение ГИБП можно возобновить.

Тиопурины, метотрексат, тофацитиниб Прием должен быть временно прекращен
Легкое течение COVID-19

5АСК (месалазин, сульфасалазин) перо-
рально, ректально

Продолжить без изменения

Преднизолон Снижение до 20 мг/сут и ниже или перевести на будесонид
ГИБП Отложить на 2 недели (возобновить при условии 2х-кратного отри-

цательного теста на SARS-CoV-2
Тиопурины, метотрексат, тофацитиниб Прекратить на весь период острых проявлений

Среднетяжелое и тяжелое течение COVID-19
5АСК (месалазин, сульфасалазин) перо-
рально, ректально

Продолжить по возможности

Преднизолон Ограничение введения внутривенных стероидов тремя днями, по 
возможности быстрое снижение перорального приема преднизолона 
или переключения на будесонид

ГИБП Можно отложить как минимум на 2 недели до разрешения симпто-
мов COVID-19 или выработки анти- SARS-CoV-2-антител

Тиопурины, метотрексат, тофацитиниб Прекратить на весь период острых проявлений (за исключением слу-
чаев лечения тофациинибом цитокинового шторма при COVID-19)

Таблица 4
Практические аспекты 
модификации терапии ВЗК 
при COVID-19

Препарат Всего N ОРИТ, % ИВЛ, % Смерть на ИВЛ% Смерть общ %
5-АСК 1608 4 4 6 3
Системные стероиды 363 10 7 13 7
Будесонид 146 5 3 6 3
Тиопурины 458 5 3 6 2
Метотрексат 43 2 2 7 5
Анти- ФНО 1831 1 1 1 0
Анти- ФНО+ ИС 535 3 2 3 1
Анти-интегрины 616 3 2 4 1
Анти ИЛ12/23 523 1 1 2 1
И- янускиназ 90 2 1 2 1
В целом по регистру 5524 3 2 4 2

Таблица 5.
Итоги международного ре-
гистра ВЗК (SECUREIBD) на 
11.03.21). Исходы COVID-19 
на разных видах терапии



43

рекомендации ногр & рнмот | guidelines

Комментарии: Лечебные мероприятия при выяв-
лении инфекции SARS-CoV-2 у пациентов с ВЗК 
(в ремиссии или обострении) описаны в таблице 4 
(УУР-В, УДД-4) [260, 262].

Данные международного регистра SECURE-IBD 
показали, что факторами риска тяжелого течения 
COVID-19 являются возраст более 60 лет, наличие 
2 и более сопутствующих заболеваний, применение 
системных кортикостероидов. Неожиданными 
оказались результаты анализа по влиянию амино-
салицилатов на исходы инфекции. Анализ регистра 
показал достоверную возможность увеличение ри-
ска тяжелого COVID-19 при приеме этих препа-
ратов [263, 264] вопрос о применении препаратов 
5-АСК, тем не менее, неоднозначен. Возможно, это 
связано с методическими погрешностями, а воз-
можно, со специфическим действием препаратов 
на систему рецепторов. В настоящий момент ча-
стота тяжелых форм COVID-19 с необходимостью 
ОРИТ и ИВЛ и смертности у этих больных выше 
аналогичных показателей в общей группе пациен-
тов с ВЗК. Делать окончательные выводы по этому 
поводу преждевременно.

Кортикостероиды, являющиеся основой для 
ле чения многих иммунноопосредованных заболе-
ваний, ассоциировались с худшими исходами при 
гриппозной пневмонии [265] и снижением вирусного 
клиренса у пожилых пациентов с респираторным 
синдромом [266]. Современные данные указыва-
ют на нежелательность их использования при 
COVID-19, поскольку их применение было связано 
с более высокой смертностью, более длительной 
госпитализацией и более высоким риском вторич-
ных бактериальных инфекций [267] кроме того, 
исследование SECURE-IBD показало, что систем-
ные кортикостероиды значительно повышают 
риск госпитализации, потребность в интенсивной 
терапии, следовательно, назначение стероидов 
должно быть осторожным и взвешенным у пациен-
тов, не страдающих COVID-19, и следует избегать 
приема преднизолона ≥20 мг/сут. [260].

Тиопурины снижают количество и функцию ак-
тивированных Т-клеток, их назначение связано 
с повышенным риском развития вирусных инфек-
ций [268], на сегодняшний день нет достаточных 
доказательств того, что тиопурины действи-
тельно могут повышать риск заражения SARS-
CoV-2. Поскольку они все еще продолжают оказы-
вать свое иммуносупрессивное действие в течение 
нескольких недель после прекращения лечения, сни-
жение дозы и прекращение терапии в настоящее 
время не рекомендуются [260].

Анти- ФНО-агенты ассоциированы с повышени-
ем инфекционного риска [269]; однако ФНО может 
играть патогенетическую роль в тяжелых случаях 
COVID-19, поскольку он может вызывать повы-
шенную экспрессию ACE2 и гибель лимфоцитов 

[270]. Tursi, et al. сообщили о случае быстрого вы-
здоровления молодого человека с ВЗК иCOVID-19, 
получавшего лечение адалимумабом [271].

Последние данные международного регистра по-
зволяют говорить, что ГИБП независимо от клас-
са (анти- ФНО, анти ИЛ12/23, антиинтегрины) 
не повышают риск развития тяжелого течения 
COVID-19. Так, частота применения ОРИТ и ИВЛ, 
смертность в этой группе больных и общая смерт-
ность у больных ВЗК, получающих эти препараты 
не выше, чем в целом по регистру. Однако, комбина-
ция антиФНО с тиопуринами была связана с худ-
шими исходами коронавирусной инфекции (Ungaro, 
et al). Исходы COVID-19 на разных видах терапии 
представлены в таблице 5 [263].

В настоящее время рекомендуется продолжение 
лечения анти- ФНО79; кроме того, Адалимумаб из-
учается в качестве препарата выбора для лечения 
синдрома цитокинового шторма при COVID-19 [272].

Применение ведолизумаба и устекинумаба не 
связано с повышенным риском развития вирусных 
инфекций, и в настоящее время рекомендуется про-
должение лечения, без отмены [260]. Ведолизумаб 
по механизму действия является кишечно- 
селективным агентом, который предотвращает 
самонаведение лимфоцитов; по опыту применения 
при других тяжелых вирусных инфекциях (клини-
ческое исследование фазы 1) у пациентов с вирусом 
иммунодефицита человека (ВИЧ) не увеличивало 
вирусную нагрузку [273].

Устекинумаб ингибирует субъединицу Р40, об-
щую для IL-12 и IL-23, блокируя таким образом 
прайминг Th 1-клеток и активацию Th 17-клеток. 
Подавление ответа Th 17 теоретически может 
способствовать смягчению цитокинового шторма 
COVID-19, но это свой ство еще не опробовано.

Блокада JAK-киназ приводит к более широко-
му подавлению цитокин- опосредованных реакций. 
Ингибирование JAK 1 и 3 подавляет IFNy, который 
играет важную роль в вирусном клиренсе, связан 
с повышенным риском развития инфекции опоясы-
вающего герпеса [274] и наоборот, ингибирование 
JAK 2 было предложено в качестве терапевтиче-
ской стратегии для COVID-19 [275]. Пока никаких 
окончательных выводов потофацитинибу (ингиби-
торуJAK 1 и 3) нельзя сделать в отношении SARS-
CoV-2: прекращение лечения в настоящее время не 
рекомендуется, но следует избегать начала лечения 
в эпидемических районах, за исключением случаев 
отсутствия альтернативы [276].

При ведении пациентов с ВЗК в качестве ре-
ципиентов для трансплантации фекальной ми-
кробиоты, как эффективного средства лечения 
рецидивирующей инфекции Clostridium diffi  cile [277, 
278] нужно помнить о потенциальной опасности 
внедрения вируса COVID-19 через фекальный транс-
плантат.

 ▶ При выявлении пациентов с ВЗК, инфицированных SARS-CoV-2 рекомендуется подавать отчет в меж-
дународный регистр: https://covidibd.org

Комментарии: На сайте международного регистра 
пациентов с ВЗК опубликован калькулятор риска 
неблагоприятного исхода COVID-19 (http://shiny.

bios.unc.edu/secure-ibd-risk-calc/). В него входят 
следующие переменные: пол, возраст пациента, 
тип ВЗК, сопутствующая патология и проводимая 
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№  Положения

1.

Пациенты с ВЗК, в том числе пациенты старше 60 лет и пациенты с кишечной стомой, должны быть вак-
цинированы против SARS-CoV-2 вне зависимости от заболевания (язвенный колит или болезнь Крона) 
и от вида проводимой терапии. Целесообразность обследования пациента до проведения вакцинации 
определяется лечащим врачом

2.

Вакцинация практически без ограничений показана пациентам ВЗК, находящимся в фазе ремиссии, 
и пациентам с минимальной или умеренной активностью воспаления. У пациентов с выраженной 
активностью воспалительного процесса рекомендация врача и решение пациента о вакцинации должны 
основываться на всесторонней оценке соотношения «польза – риск»: польза от ожидаемого ответа на 
вакцину (уменьшение рисков инфицирования и более тяжелого течения COVID-19) должна превышать 
возможный риск развития нежелательных явлений, связанных с вакцинацией

3.

У пациентов с ВЗК, получающих любую иммуносупрессивную терапию, в том числе с использованием 
системных кортикостероидов, иммуносупрессантов и биологических препаратов, нет противопоказа-
ний к вакцинации. Однако, следует иметь в виду, что иммуносупрессия, вызванная этими препаратами, 
может снизить эффективность вакцинации (возможный риск частичного снижения ответа на вакцину 
должен быть принят во внимание). В связи с этим, вакцинацию желательно (если это возможно) прово-
дить до назначения указанных групп препаратов либо в тот период, когда терапия этими препаратами 
проводится в минимально возможных дозах

4.

Вакцины против SARS-CoV-2, включая вакцины на основе матричной РНК, нереплицирующиеся век-
торные вакцины, инактивированные вакцины и рекомбинантные вакцины, безопасны для применения 
у пациентов с ВЗК. Следует избегать применения у пациентов с ВЗК, получающих иммуносупрессивную 
терапию, живых аттенуированных (ослабленных) вакцин и вакцин на основе реплицирующихся вирус-
ных векторов

5.
Женщинам с ВЗК, планирующим беременность, следует рекомендовать вакцинацию против SARS-CoV-2 
до зачатия. Беременным женщинам с ВЗК вакцинация может проводиться в соответствии с действующи-
ми в стране рекомендациями для беременных без ВЗК и с разрешения акушера- гинеколога

6.

Пациентам с ВЗК с подтвержденной перенесенной коронавирусной инфекцией COVID-19 рекомендуется 
определение титра антител класса IgG к SARS-CoV-2 в сыворотке крови каждые 3 месяца. При значитель-
ном снижении уровня IgG к SARS-CoV-2 (или их отсутствии) и сохранении неблагоприятной эпидеми-
ологической ситуации по COVID-19 рекомендуется вакцинация. Примечание: в связи с использованием 
разных тест-систем для оценки постинфекционного или поствакцинального иммунитета, при направле-
нии пациента на исследование по определению титра антител врач должен обязательно указать конкрет-
ную цель исследования: определение уровня антител после перенесенной коронавирусной инфекции или 
же после вакцинации против SARS-CoV-2

Таблица 6.
Рекомендации по вакцина-
ции против вируса SARS-
CoV-2 для пациентов с ВЗК

Примечание.
Разработчики согласо-
ванной позиции ВО ВЗК: 
Е. А. Белоусова, С. И. Сит-
кин, Д. И. Абдулганиева, 
Р. А. Абдулхаков, С. А. Алек-
сеенко, О. П. Алексеева, 
О. Ю. Барышева, Д. С. Бор-
дин, Е. Ю. Валуйских, 
А. В. Веселов, И. В. Губонина, 
Т. Н. Жигалова, Е. А. Кизова, 
О. В. Князев, П. А. Макарчук, 
Н. В. Никитина, Н. Н. Ни-
колаева, А. Х. Одинцова, 
М. Ф. Осипенко, В. В. Пав-
ленко, А. И. Парфенов, 
И. О. Светлова, Л. В. Тарасо-
ва, А. В. Ткачев, О. В. Хлы-
нова, Е. Ю. Чашкова, 
Т. В. Шкурко, О. Б. Щукина, 
А. А. Яковлев

в настоящее время терапия. Калькулятор позво-
ляет вычислить суммарный риск госпитализации, 
необходимости ИВЛ и смерти в случае заболевания 
COVID-19 пациента с ВЗК.

В настоящее время в России проводится мас-
совая вакцинация населения против SARS-CoV-2. 
Неоднократно возникал вопрос о безопасности та-

кой вакцинации для больных ВЗК. В таблице 6 при-
водятся рекомендации по вакцинации против виру-
са SARS-CoV-2 для пациентов с ВЗК, разработанные 
рабочей группой экспертного совета Всероссийского 
общества по изучению воспалительных заболеваний 
кишечника (ВО ВЗК) в феврале 2021 г. с учетом меж-
дународных рекомендаций и официальных позиций 
IOIBD, ECCO, AGA, BGS и др. организаций.

IX.  ЗАБОЛЕВАНИЯ ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ
Хронический панкреатит

Краткая информация
1. Определение
Хронический панкреатит – группа хронических 
заболеваний поджелудочной железы различной 
этиологии, воспалительной природы, характеризу-
ющихся болью в животе, развитием необратимых 

структурных изменений паренхимы и протоков, за-
мещением их соединительной (фиброзной) тканью 
и развитием вследствие этого экзокринной и эндо-
кринной панкреатической недостаточности [279].

2. Этиология и патогенез
К причинам хронического панкреатита относят 
следующие факторы: токсико- метаболический 
(алкоголь, табакокурение, метаболические и элек-
тролитные нарушения, хроническая почечная 
недостаточность; действие лекарств и токсинов); 
наследственный; аутоиммунный, обструктивный.

Заболевание может быть следствием рецидиви-
рующего и тяжелого острого панкреатита

Гастроэнтерологическая симптоматика может 
отражать процесс инфицирования COVID-19 

(SARS-CoV-2 проникает в организм взаимодей-
ствуя c рецепторами ACE2 не только эпителия СО 
дыхательных путей, но и железистого эпителия 
желудка, двенадцатиперстной кишки, прямой 
кишки). Кардинальным отличием COVID-19 
является развитие на фоне прогрессирующего 
поражения легких микроангиопатии, гиперкоа-
гуляционного синдрома (тромбозы, тромбоэмбо-
лии) и гипериммунного ответа с формировани-
ем поражения органов- мишеней: сердца, почек, 
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головного мозга, желудочно- кишечного тракта 
и др. [280].

Многокомпонентное лечение инфекции 
COVID-19 включает этиотропную, патогенетиче-
скую, симптоматическую, а при средне-/тяжелом 
и осложненном течении противоцитокиновую 
и антибактериальную терапию. У части больных 
тошнота, рвота, диарея, болевой абдоминальный 
синдром – это проявление побочных эффектов 
на фоне лечения заболевания с использованием 

ряда препаратов (фавипиравир, гидроксихло-
рохин, азитромицин, кларитромицин). Особое 
внимание при подборе препаратов для лечения 
коронавирусной инфекции (при наличии сопут-
ствующей гастроэнтерологическоой патологии, 
в т. ч. и хронического панкреатита) необходимо 
уделять амбулаторным пациентам, ибо действую-
щие противоэпидемические мероприятия затруд-
няют осуществление динамического клинико- 
лабораторного наблюдения за больными.

3. Эпидемиология
Хронический панкреатит широко распространен 
в России – 27,4–50 случаев на 100 тыс. населения, 
наблюдается тенденция к увеличению заболевае-
мости острым и хроническим панкреатитом, встре-
чается у лиц трудоспособного возраста (35–50 лет), 
характеризуется тяжелым течением: летальность 
составляет до 20% в течение первых 10 лет заболе-
вания и более 50% – через 20 лет [279].

На основании 2000 аутопсий Заратьянц О. В. с соавт. 
(2020) определили частоту смертельных осложнений 
(непосредственных причин смерти) при COVID-19: 

ОРДС (90%), ТЭЛА – 6%, сепсис – 1,5%, инфаркт мио-
карда – 1,1%, отек головного мозга –0,5%, ишемическое 
повреждение мозга – 0,3%, гангрена кишки –0,1%. и др. 
[280]. Представленные данные свидетельствуют, что 
острый панкреатит/обострение хронического пан-
креатита «массово» не определяют исходы течения 
COVID-19, однако, имеющиеся публикации об слу-
чаях острого панкреатита у пациентов с коронарови-
русной инфекцией при отсутствии общепризнанных 
этиологических факторов, сохраняют интерес к про-
блеме панкреатит: COVID-19 [281, 282].

4. Кодирование по МКБ 10
К 86.0 – Хронический панкреатит алкогольной этиологии.
К 86.1 – Другие хронические панкреатиты (хронический панкреатит):
• неустановленной этиологии, инфекционный,
• повторяющийся, рецидивирующий).

5. Классификация
Предлагается использовать классификацию наци-
ональных клинических рекомендаций по диагно-
стике и лечению хронического панкреатита.

Для клинической ситуации COVID-19 у паци-
ентов с хроническим панкреатитом обострение/
ремиссия классификация пока не разработана.

6. Клиническая картина
В настоящее время описаны следующие измене-
ния поджелудочной железы при COVID-19: пре-
ходящий стеатоз, отек поджелудочной железы 
без значимого некроза поджелудочной железы, 
сочетающийся с выраженным дуоденитом, про-
явления истинной внешнесекреторной недоста-
точности поджелудочной железы, требующие 
коррекции [283, 284]. При тяжелом течении ин-
фекции COVID-19 у 16% пациентов выявляются 
увеличение активности амилазы и липазы в сы-
воротке крови, а у 7% определяются выраженные 
изменения ткани поджелудочной железы при КТ 
брюшной полости [285].

В клинической картине инфекции COVID-19 по-
мимо типичных признаков поражения легких мо-
гут наблюдаться диарея, тошнота, рвота, анорексия, 
болевой абдоминальный синдром. Заратьянц О. В. 

с соавт., (2020) выделили следующие клинические 
и морфологические маски COVID-19: – сердечную, 
мозговую, кишечную, почечную, печеночную, ди-
абетическую, тромбоэмболическую, септическую, 
микроангиопатическую, кожную [280].

Гастроэнтерологические симптомы могут либо 
предшествовать развитию основной легочной 
симптоматики, либо развиваться на фоне типич-
ной легочной клинической картины, либо на фоне 
лечения – при использовании противовирусных 
препаратов, антибиотиков [38, 283] (таблица 7). 
Отмечается, что желудочно- кишечная симптома-
тика сопровождает случаи более тяжелого тече-
ния новой коронавирусной инфекции, появление 
гастроэнтерологических симптомов обсуждается 
как фактор возможного неблагоприятного те-
чения.

Диагностика
Современные представления по диагностике и ле-
чению хронического панкреатита отражены в меж-
дународных и национальных, в том числе и россий-
ских (РГА, НОГР, «Профессиональное медицинское 
сообщество «Панкреатологический клуб»), реко-
мендациях [279, 286, 287,288, 289, 290], основанных 
на принципах доказательной медицины.

Персонифицированные особенности ведения 
больного COVID-19 с хроническим панкреатитом 
зависят от конкретного этиопатогенетического 

варианта, степени тяжести, клинических проявле-
ний, характера течения (частоты, тяжести обостре-
ний), длительности и фазы заболевания (ремиссия/
обострение), наличия/ отсутствия осложнений, 
эффективности проводимого лечения. При вы-
явлении обострения хронического панкреатита, 
прежде всего, необходимо уточнить степень его 
тяжести (исключение острого панкреатита), для 
чего определяют и динамически наблюдают за кли-
нической симптоматикой (кожные проявления – 
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гиперемия, «мраморность», цианоз; проявления 
энцефалопатии, гипотония – систолическое АД 
менее 100 мм рт. ст., снижение диуреза), лабора-
торными показателями – содержание лейкоцитов 
(ОАК), глюкозы, мочевины, кальция, КЩР [285, 291], 
проводят уточняющие инструментальные исследо-

вания МРТ, КТ ОБП (ЭндоУЗИ). При установлении 
признаков острого панкреатита – продолжение 
лечения в условиях хирургического стационара.

Особое значение приобретает дифференциаль-
ная диагностика гастроэнтерологической симпто-
матики при COVID-19.

 ▶ При возникновении у пациентов с инфекцией (подозрением на инфекцию) COVID-19 диареи, тошно-
ты, рвоты, болевого абдоминального синдрома проводится дифференциальная диагностика между 
острым гастроэнтеритом вследствие инфекции SARS-CoV-2, побочными эффектами ее терапии, по-
ражением поджелудочной железы новым коронавирусом и обострением хронического панкреатита 
(УУР – С, УДД – 5).

Комментарии: У пациентов с инфекцией COVID-19 
появление тошноты, рвоты, диареи [38], болевого 
абдоминального синдрома предполагает диффе-
ренциальную диагностику между: а) явлениями 
острого гастроэнтерита как проявления инфи-
цирования COVID-19; б) побочными эффектами 
препаратов, используемых для лечения COVID-19; 
в) обострением хронического панкреатита (либо 
впервые выявленного, либо ранее диагностирован-
ного); г) поражением поджелудочной железы при 
COVID-19.

При исключении острого панкреатита у паци-
ентов оценивают наличие и степень выраженно-
сти внешнесекреторной (определение активности 
эластазы-1 в кале) и эндокринной (внутрисекретор-
ной) недостаточности (определение концентра-
ции гликозилированного гемоглобина A1c (HBA1C), 
уровня глюкозы крови натощак или проведение 
нагрузочной пробы с глюкозой), проводят терапию 
по купированию симптоматики обострения – бо-
левого синдрома, внешне-/внутрисекреторной не-
достаточности и др. [279, 290, 292].

Течение COVID-19 при хроническом панкреатите

 ▶ Наличие у пациентов с хроническим панкреатитом выраженных нарушений внутрисекреторной и / 
или внешнесекреторной функции поджелудочной железы повышает риск развития тяжелого течения 
инфекции COVID-19 (УУР – С, УДД – 5).

Комментарии: Хронический панкреатит фор-
мально не относится к заболеваниям, составляю-
щим факторы риска тяжести течения инфекции 
COVID-19 и влияющим на ее исход [38]. Однако, 
возможность развития определенных осложнений 
при хроническом панкреатите существенным об-
разом меняет клиническую ситуацию и влияет на 
степень тяжести течения инфекции COVID-19, 
формируя, по сути, факторы риска, в частности:

• хронический панкреатит с эндокринной (внутри-
секреторной, инкреторной) недостаточностью – 
варианты нарушения углеводного обмена (от на-
рушения толерантности к глюкозе до сахарного 
диабета с необходимостью инсулинотерапии);

• хронический панкреатит с нарушением внеш-
несекреторной функции поджелудочной железы 
и развитием трофологической недостаточности, 
течение которой может сопровождаться возникно-
вением вторичного иммунодефицитного состояния.

Лечение
Для купирования болевого абдоминального син-
дрома [279], при исключении вне панкреатического 
происхождения боли и подтверждения взаимосвя-
зи болевого синдрома с обострением хронического 

панкреатита рекомендуется соблюдение диети-
ческих рекомендаций, прием полиферментных 
препаратов, анальгетиков. Несмотря на дискус-
сии о наличии необходимой доказательной базы 

Препарат
Побочные эффекты со стороны ЖКТ
Часто / не часто Не часто / редко

Фавипиравир Диарея, тошнота, рвота, боли в животе, 
повышение АлТ, АсТ, ГГТ

Дискофорт в животе, язва ДПК, кро-
вянстый стул, гастрит, повышение ЩФ, 
билирубина

Гидрокси- хлорохин Тошнота, диарея, рвота, боль в животе Повышение функциональных печеночных 
проб

Фондапаринукс Тошнота, рвота, боль в животе, диарея/
запор

Повышение трансаминаз, гипербилиру-
бинемия

Апиксабан Тошнота, повышение АсТ, АлТ, ГГТ, ЩФ, 
билирубина

Азитромицин Тошнота, рвота, боли в животе, диарея Анорексия, запор, метеоризм, псевдомем-
бранозный колит, желтуха, гепатит

Кларитромицин диарея, рвота, тошнота, диспепсия частота неизвестна – острый панкреатит

Таблица 7.
Побочные эффекты, на-
блюдающиеся при лечении 
COVID-19 (SARS-CoV-2) 
препаратами в соответствии 
с «Временными рекоменда-
циями МЗ РФ [38].
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у спазмолитиков, эти препараты также должны 
использоваться в терапии заболевания.

Возможно проведение лечения полифер-
ментными препаратами в виде микротаблеток/
минимикросфер по 25000–50000 ЕД во время 
приема пищи с антисекреторными препаратами 
(фамотидин 40 мг 2 раза/сут., ИПП – омепразол 
20–40 мг/сут., рабепразол – 20 мг/сут.) [279, 289]. 
В положениях Российского консенсуса панкреа-
тические ферменты не рекомендуют к использо-
ванию с целью облегчения боли, связанной с ХП 
[287]. У пациентов с выраженной интенсивностью 
боли к терапии показано добавление парацета-
мола (500 мг до 4 раз/сут.), в случае необходи-
мости – трамадола (табл. 50/100 мкг или в/м 1 мл 
(50 мкг), 2 мл (100 мкг), октреотид не рекомендован 
Российском консенсусом [287]. Трамадол имеет 
риск потенциального взаимодействия с азитро-
мицином, хлорохином, гидроксихролохиноми 
лопинавиром / ритонавиром.

Для купирования проявлений внешнесекретор-
ной недостаточности [289] рекомендуется дробный 
прием пищи с соблюдением диетических ограниче-
ний, достаточным содержанием белков и углеводов 
(степень ограничения жиров зависит от тяжести 
мальабсорбции и эффективности заместительной 
ферментной терапии). Необходимо назначать заме-
стительную ферментную терапию: микротаблетки 
и минимикросферы, покрытые кишечнораствори-
мой оболочкой более эффективны: рекомендуемая 
минимальная доза составляет 25000–50000 единиц 
липазы на основной прием пищи и 10000–25000 
единиц липазы – на промежуточный прием пищи, 
следует тщательно подбирать адекватную дозу. 

Повышению эффекта полиферментных препаратов 
способствует добавление ИПП (пантопразола – 
20–40 мг/сут., рабепразола – 20 мг/сут.).

Лечение недостаточности эндокринной функции 
проводится в соответствии с клинические реко-
мендации Российской ассоциации эндокринологов 
«Алгоритмы специализированной медицинской 
помощи больным сахарным диабетом» [292], а так-
же «Временными рекомендациями по ведению 
больных COVID-19 и эндокринными заболева-
ниям» медицинской ассоциации эндокринологов 
Санкт- Петербурга, 2020 г. [293].

В соответствии с клиническими рекомендаци-
ями Российской гастроэнтерологической ассо-
циации по диагностике и лечению хронического 
панкреатита [279], среди возможных осложнений 
хронического панкреатита могут быть: эрозивный 
эзофагит и гастродуоденальные язвы. Принимая во 
внимание то, что поражение СО ЖКТ может ос-
ложнить течение инфекции COVID-19, необходимо 
уделять особое внимание профилактике гастро-
интестинальных осложнений. С этой целью воз-
можно назначение препарата ребамипид, который 
доказал свою эффективность как в профилактике, 
так и в лечении эрозивно- язвенных поражений 
желудка и пищевода [57, 58, 294].

Использование алверина цитрата в комбина-
ции с симетиконом (по 1 капсуле 2 раза в день) 
в комплексной терапии хронического панкреа-
тита сопровождалось уменьшением проявлений 
диспепсического синдрома, метеоризма, абдоми-
нальной боли и тенденцией к нормализации стула 
уже через неделю лечения и достигало своего мак-
симума через 1 месяц [295].

 ▶ К профилактическому лечению пациентов хроническим панкреатитом без инфекции COVID-19 тре-
буется дифференцированный подход: а) абсолютно профилактический прием – без инфекции и без 
контактов с больными COVID-19; б) «постконтактная» профилактика – после единичного контакта 
с подтвержденным случаем больным COVID-19 (УУР – С, УДД – 5).

Комментарии: Взаимоотношения инфекции 
COVID-19 и хронического панкреатита на наш 
взгляд необходимо обсуждать с разных позиций: 
профилактической и лечебной. Особое внимание 
хотелось бы обратить на профилактическое на-
правление у пациентов с хроническим панкреати-
том без COVID-19 инфекции на фоне пандемии – 
в соответствии с временными методическими 
рекомендациями Минздрава РФ [38].

Рекомендации дифференцируют ситуации на: 
а) абсолютно профилактический прием – без ин-
фекции и без контактов с больными COVID-19 
(рекомендуют рекомбинантный интерферон альфа 
или умифеновир); б) «постконтактная» профилак-
тика – после единичного контакта с подтвержден-
ным случаем больным COVID-19 (гидроксихлорохин, 
рекомбинантный интерферон альфа в комбинации 
с умифеновиром). На наш взгляд всем пациентам 
с хроническим панкреатитом профилактическое 
лечение не показано. В зоне повышенного риска 
и обсуждения необходимости профилактическо-
го приема препаратов – пациенты с осложнен-
ным течением заболевания: а) трофологической 
недостаточностью и/или гипоальбуминемией; 

б) с панкреатогенным сахарным диабетом; в) с ча-
стым рецидивирующим течением. Для определе-
ния конкретного варианта профилактического 
лечения (рекомбинантный интерферон альфа и/
или умифеновир, гидроксихлорохин) важен анализ 
ранее перенесенных вирусных заболеваний (часто-
та, тяжесть течения, эффективность проводив-
шегося лечения), в сложных клинических ситуа-
циях возможно обсуждение конкретного больного 
с иммунологом.

Следует выделять особые группы среди больных 
с хроническим панкреатитом в зависимости от 
этиопатогенетического варианта для обсужде-
ния вопроса о профилактическом для них лечении. 
Актуально предложить проведение профилакти-
ческого лечения пациентам с инфекционным, ау-
тоиммунным, лекарственным характером пан-
креатита, а также особым социальным группам 
населения с повышенным риском инфицирования, 
включая медработников.

Отчеты о ранее имевших место коронавирусных 
инфекциях SARS-CoV (2002-июль 2003), MERS-CoV 
(2012 – по н. в., ближневосточный респиратор-
ный синдром, 82% случаев в Саудовской Аравии) 
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и нынешней SARS-CoV-2 пока не предоставляют 
доказательств высокого уровня, определяющих 
взаимовлияние между COVID-19 и заболеваниями 
поджелудочной железы (хроническим панкреати-
том), однако количество работ по этой проблеме 
неуклонно возрастает [38, 293, 296].

Предлагаемые нами рекомендации носят времен-
ный, обсуждаемый характер и будут уточнены (по во-
просам патогенеза поражения поджелудочной железы, 
дифференциальной диагностике и лечению, в том 
числе оценке эффективности профилактического ле-
чения) по мере накопления соответствующих данных.

X.  ЛУЧЕВАЯ ДИАГНОСТИКА ЗАБОЛЕВАНИЙ 
ЖЕЛУДОЧНО- КИШЕЧНОГО ТРАКТА У ПАЦИЕНТОВ С COVID-19

Методы лучевой диагностики составляют основу 
выявления COVID-19 пневмоний, их осложнений, 
а также дифференциальной диагностики с дру-
гими заболеваниями легких, используются для 
верификации изменений органов грудной клетки, 
прежде всего, легких, в процессе комплексного 
лечения больных и их динамического наблюде-
ния [131]. В комплексе с клиническими, клинико- 
лабораторными и инструментальными, лучевые 
методы применяются для выявления и оценки 
характера патологических изменений в других ана-
томических областях, в качестве вспомогательных 
технологий при выполнении инвазивных (интер-
венционных) медицинских вмешательств у боль-
ных с новой коронавирусной инфекцией [13].

К наиболее доступным, обоснованным и ин-
формативным методам лучевой диагностики из-
менений внутренних органов у больных с предпо-
лагаемой/установленной COVID-19, в том числе 
для выявления патологии органов грудной клетки 
и желудочно- кишечного тракта относят:
• Рентгеновскую компьютерную томографию 

(органов грудной клетки с прицельным опи-
санием легких, органов брюшной полости 
и других анатомических областей, как бескон-
трастно, так и с динамическим контрастным 
усилением) [297];

• Стандартное рентгенологическое исследование 
(обзорные снимки брюшной полости, обзорную 
рентгенографию легких, прицельные снимки 
анатомических областей) [298];

• Ультразвуковое исследование (УЗИ) всех ана-
томических областей (в том числе, органов 
брюшной полости (ОБП) и малого таза, органов 
грудной клетки (ОГК) – легких и плевральных 
полостей, в том числе, с контрастным усилени-
ем) [299];

• Магнитно- резонансная томография (МРТ) орга-
нов брюшной полости и других анатомических 
областей [300].

Возможности эффективной лучевой диагно-
стики патологии любых анатомических областей, 
в том числе, органов брюшной полости, у боль-
ных COVID-19 в учреждении определяются тремя 
составляющими: техническим оснащением, гра-
мотным медицинским персоналом и правильной 
организацией работы [301].

Компьютерная томография (КТ) представляет 
собой базовый метод лучевой диагностики, ос-
новными преимуществами которого являются 
высокая информативность и скорость исследо-
вания, доступность и широкий диапазон про-
граммных возможностей обработки получаемых 

изображений, интеграция в систему мер проти-
воэпидемической направленности [302].

Отличительной особенностью КТ также яв-
ляется отработанная технология выполнения 
стандартных протоколов исследования анатоми-
ческих областей, а также их расширений и комби-
наций (в частности, использование стандартного 
протокола для исследования ОГК с досмотром 
органов брюшной полости). Возможности коли-
чественной оценки рентгеновской плотности па-
ренхиматозных органов, очаговых образований 
и анатомических структур представляют особый 
интерес в плане динамического наблюдения за 
пациентами с заболеваниями печени и поджелу-
дочной железы, легких и кишечника при лечении 
COVID-19 [302].

К традиционным недостаткам КТ относят луче-
вую нагрузку [303], которая практически не огра-
ничивает ее широкое клиническое применение, 
а также недостаточная мягкотканая контрастность 
полученных изображений. Последний недостаток 
компенсируется эффективным использованием 
динамического контрастного усиления (ДКУ) [304].

Безусловно, именно КТ имеет максимальную 
чувствительность в выявлении изменений в легких, 
характерных для COVID-19, что делает ее методом 
выбора [305].

При выявлении гастроэнтерологических прояв-
лений заболевания уже на этапе приемного отделе-
ния, особенно в случаях, требующих исключения 
острой хирургической патологии, процедуру КТ 
ОГГ обязательно следует дополнять КТ ОБП. Это 
необходимо для первичной оценки состояния ОБП 
и ОГК у пациентов с COVID-19, а также для диффе-
ренциальной диагностики выявленных изменений 
и оценки динамики процесса [306].

С одной стороны, КТ позволяет выявить харак-
терные изменения в легких у пациентов с COVID-19, 
в том числе, до появления положительных лабо-
раторных тестов на инфекцию SARS-Cov-2 [307]. 
С другой стороны, анализ результатов КТ позволя-
ет установить качественные и количественные из-
менения размеров печени, поджелудочной железы 
и селезенки, а также их рентгеновской плотности 
(в единицах Хаунсфилда), билиарного тракта и ки-
шечника [308].

Относительным ограничением КТ является 
меньшая доступность технологии в отдельных 
медицинских организациях, а также недоступ-
ность исследования для части тяжелых пациентов 
с COVID-19, находящихся в ОРИТ на ИВЛ.

Таким образом, КТ следует считать «методом вы-
бора» лучевой диагностики заболеваний ОБП и ОГК 
у больных COVID-19 в медицинских организациях/
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территориях, имеющих КТ-аппараты и кадровое 
обеспечение для выполнения требуемого объема 
и качества исследований. Следует отметить, что 
целесообразным является внедрение в клиниче-
скую практику не только методик количественного 
подсчета объема поражения легочной ткани, но 
и оценку рентгеновской плотности очагов в легких 
(особенно, в процессе динамического наблюдения), 
а также поиск количественных критериев измене-
ний ОБП у пациентов с COVID-19 [309].

Стандартное рентгенологическое исследование 
(РИ) имеет низкую чувствительность в выявлении 
не только изменений органов брюшной полости 
у больных COVID-19, но и начальных изменений 
легких в первые дни заболевания. Наиболее оправ-
данным следует считать применение РИ в диагно-
стике причин развития острой абдоминальной 
хирургической патологии (особенно в случаях, 
когда невозможно выполнить рентгеновскую ком-
пьютерную томографию (КТ) [310].

Важно отметить, что РИ с использованием пе-
редвижных (палатных) аппаратов, наряду с УЗИ, 
является одним из основных методов дифферен-
циальной лучевой диагностики острой хирур-
гической патологии органов брюшной полости 
в отделениях реанимации и интенсивной терапии 
(ОРИТ).

УЗИ в стационаре для лечения больных с пред-
полагаемой/известной COVID-19 представляет 
одну из наиболее перспективных методик выяв-
ления патологии ОБП. Это обусловлено такими 
преимуществами как доступность, экономиче-
ская эффективность, высокая информативность 
в исследовании ОБП, функциональность, комби-
нирование с малоинвазивными хирургическими 
вмешательствами (пункциями). По-прежнему, 
операторозависимость и отсутствие объективных 
количественных критериев оценки выявленных 
изменений остаются одними из недостатков ме-
тода [311].

Поскольку в литературе пристальное внимание 
уделяется возможностям оценки легких у пациен-
тов с COVID-19 пневмонией, что требует проведе-
ния исследования в «красной зоне» у кровати па-
циента, целесообразно в протоколы исследования 
включать УЗИ не только легких, но и ОБП и почек. 
Тем не менее, следует признать, что УЗИ является 
дополнительным методом визуализации, который 
не заменяет и не исключает проведение КТ, однако 
в плане исключения острой патологии ОБП по 
диагностическому потенциалу превышает РИ [312].

Даже при соблюдении правильной методи-
ки, выборе правильных показаний и наличии 
подготовленного врачебного персонала следу-
ет учитывать, что УЗИ не является стандартной 
процедурой в диагностике пневмоний, оно не 
включено в клинические рекомендации и стан-
дарты оказания медицинской помощи по диа-
гностике и лечению внебольничной пневмонии. 
В связи с этим результативность исследований 
в значительной степени зависит от имеющегося 
опыта и квалификации врача, проводящего ис-
следование.

МРТ не нашла широкого применения в ста-
ционарах при ведении больных COVID-19. 
Причинами этого являются низкая чувствитель-
ность и специфичность метода в оценке легких, 
что обусловлено особенностями получения изо-
бражений. Известно, что сигнал от нормальной 
легочной ткани при МРТ практически отсутствует 
из-за низкой концентрации протонов водорода 
(ее высокой воздушности) [313].

Кроме этого, МРТ отличает длительное вре-
мя исследования, необходимость использовать 
поверхностные катушки для выполнения иссле-
дований грудной и брюшной полости (не приспо-
собленные к частой обработке дезинфектантами). 
Также, следует помнить, что нагрузка на врачей- 
рентгенологов в период пандемии крайне высока, 
что требует большей их вовлеченности в работу 
отделений КТ и рентгеновской диагностики [308].

Безусловно, МРТ имеет преимущества перед 
остальными методами лучевой диагностики в изу-
чении печени и билиарного тракта, поджелудочной 
железы и селезенки, тонкой и толстой кишки, со-
судов брюшной полости. Эти возможности следует 
использовать в процессе амбулаторного лечения 
и реабилитации больных с гастроэнтерологиче-
скими проявлениями после завершения стацио-
нарного лечения COVID-19.

Применение МРТ для исследований других 
органов и систем (головной мозг, позвоночник, 
органы малого т. д.) у больных COVID-19 осу-
ществляется только по экстренным показаниям, 
в специально выделенных для этой цели кабинетах 
с соблюдением всех методов защиты персонала 
отделений лучевой диагностики. При необходи-
мости, рекомендуется разделение времени ра-
боты МРТ, когда выделяются смены (временные 
интервалы) для раздельного обследования ин-
фицированных COVID-19 и неинфицированных 
пациентов [314].

 ▶ Алгоритмы диагностики с включением методов визуализации при известной/предполагаемой 
COVID-19 инфекции строить в соответствии с имеющимся оборудованием и кадровым ресурсом 
медицинской организации, а также структурой и количеством обследуемых пациентов. Не следует рас-
ширять показания для использования методов лучевой диагностики у пациентов с положительными 
результатами на РНК SARS-CoV-2 при отсутствии гастроэнтерологических симптомов (клинических, 
клинико- лабораторных и биохимических) (УУР – С, УДД – 5).

Комментарии: В имеющихся клинических реко-
мендациях в отношении КТ, РИ и УЗИ обсуждены 
вопросы только применительно к диагностике 
внебольничных пневмоний в целом и при COVID-19. 
Указано, что их применение нецелесообразно для 

скрининга (выявления патологии при отсутствии 
клинических симптомов). Также практически 
полностью отсутствует информация об их роли 
в выявлении гастроэнтерологических проявлений 
COVID-19 [38, 315].
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 ▶ Применение лучевых методов у пациентов с симптомами поражения органовЖКТ целесообразно 
только по конкретным клиническим показаниям, в том числе, при наличии факторов риска, при тя-
желом течении COVID-19 с вовлечением органов пищеварения, подозрении на острую хирургическую 
патологию, при условии достаточных технических и организационных возможностей Методом выбора 
в этом случае является КТ легких по стандартному протоколу без внутривенного контрастирования 
(с досмотром брюшной полости) (УУР – С, УДД – 5) [316].

Комментарии: С учетом основного научного фоку-
са на поражения легких при COVID-19 (как наиболее 
частого и тяжелого) в имеющихся рекомендациях 
изменениям со стороны других органов и систем 
уделено недостаточно внимания. При этом ал-
горитмы применения лучевых методов (КТ, РИ, 
УЗИ и МРТ) для их выявления практически не 
определены.В случаях, когда симптомы возника-
ют на фоне лечения, при этом КТ уже выполнено 

ранее, методом выбора дифференциальной диа-
гностики следует считать УЗИ. Использование 
РИ показано при ограниченной доступности КТ, 
в том числе в ОРИТ и при исключении острой 
хирургической патологии. Применение МРТ для 
органов брюшной полости следует рекомендо-
вать больным на этапе амбулаторного лечения 
и реабилитации после завершения стационарного 
лечения COVID-19 [317].

 ▶ Анализ результатов стандартного протокола КТ органов грудной клетки следует дополнять изучением 
количественных показателей размеров и рентгеновской плотности печени, поджелудочной железы, 
селезенки (УУР – С, УДД – 5) [318].

Комментарии: КТ является наиболее эффектив-
ным и часто применяемым методом лучевой диа-
гностики у больных COVID-19. Однако, информация, 
полученная в ходе самого исследования, не находит 
отражения в протоколах / заключениях, поэтому 
не используется в коррекции терапии COVID-19. 
Причинами этого является недостаточный опыт 
специалистов в применении возможностей пост-
процессорного анализа полученных изображений 
и низкая информированность интернистов о до-
полнительных возможностях КТ. Следует давать 
количественную и качественную оценку состояния 
тонкой и толстой кишок, обращая внимание на 
диаметр просвета и толщину стенок, наличие 
свободного газа (по данным КТ), наличие свобод-

ной жидкости в брюшной полости (по данным КТ 
и УЗИ), наличие свободного газа в брюшной полости 
(по данным КТ и РИ), перистальтической активно-
сти и толщины кишечной стенки (по данным УЗИ) 
[319].Все выявляемые при лучевых исследованиях 
признаки, включая качественные и количественные 
КТ-критерии, следует оценивать только в совокуп-
ности с клиническими, клинико- лабораторными, 
вирусологическими и биохимическими проявления-
ми COVID-19 [320]. Повторное использование КТ 
и РИ, а также УЗИ на стационарном этапе лечения 
COVID-19 показано только при ухудшении тече-
ния гастроэнтерологической патологии. Оценка 
эффективности проведенного лечения целесоо-
бразна уже после стационарного лечения COVID-19.

XI.  Применение ингибиторов 
ангиотензинпревращающего фермента 
у коморбидных пациентов гастроэнтерологического профиля

Ингибиторы ангиотензинпревращающего фер-
мента (иАПФ) относятся к широко назначаемому 
классу препаратов, применяемых в клинической 
практике более 40 лет. В большом количестве ран-
домизированных исследований была доказана их 
эффективность для лечения артериальной гипер-
тензии (АГ), хронической сердечной недостаточ-
ности (ХСН), гипертонической и диабетической 
нефропатии. Продемонстрирована роль этой груп-
пы лекарственных средств в снижении факторов 
риска, уровня заболеваемости и смертности у па-
циентов с сердечно- сосудистой патологией. В связи 
с начавшейся в конце 2019 года в Китае пандемией 
инфекции COVID-19, патогенез которой опосредо-
ван через АСЕ-2, была выдвинута гипотеза о более 
тяжелом поражении легких у пациентов, получа-
ющих иАПФ [321].

Гипотеза о связи между иАПФ и COVID-19 осно-
вана на результатах ряда работ [322, 323]. Показано, 
что коронавирус SARS-CoV-2 для проникновения 
вклетки- мишени использует рецепторы АСЕ-2, 
одного из важных компонентов РААС, составля-

ющих сложную сеть активирующих и ингибиру-
ющих пептидов. АСЕ-2 экспрессируется в клет-
ках различных органов и тканей (сосуды, легкие, 
сердце, печень, почки, тонкая кишка и другие). 
Физиологическая роль АСЕ-2 заключается в пре-
вращении ангиотензина (АТ) II в АТ-(1–7), оказы-
вающего посредством связи с Mas-рецепторами 
сосудорасширяющее, антипролиферативное, ан-
тигипертрофическое и антиатерогенное действие. 
Установлено, что АСЕ-2 также может участвовать 
в превращении АТ I в АТ-(1–9) и гидролизе иных 
пептидов. Необходимо подчеркнуть, что взаимо-
действия компонентов РААС довольно сложны. 
Кроме того, тканевая экспрессия АСЕ-2 различа-
ется в легких, сердце, почках и других органах здо-
ровых людей, пациентов с сердечно- сосудистыми 
заболеваниями и пациентов, инфицированных 
коронавирусом. Роль АСЕ-2 в течение COVID-19 
у пациентов, страдающих кардиальной патологией 
неясна [324].

Известно, что вирусная оболочка SARS-CoV-2 
усыпана спайк- гликопротеинами, состоящими из 
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2 субъединиц. Субъединица S1 связывается с экс-
трацеллюлярным доменом АСЕ-2 на поверхности 
клеток, субъединица S2 сливается с клеточной 
мембраной. Под действием молекулы трансмем-
бранной сериновой протеазы 2 типа происходит 
скрепление SARS-CoV-2/АСЕ-2 комплекса с по-
следующим его проникновением в клетку. В на-
стоящее время имеются разноречивые факты 
о влиянии иАПФ/ АРА на уровень АСЕ-2 [325, 326]. 
В одних исследованиях была выявлена усиленная 
экспрессия мРНК АСЕ-2 или же увеличенные кон-
центрации самого АСЕ-2, в других работах этого 
обнаружено не было. В частности, в эксперимен-
тальных условиях получены свидетельства, что 
иАПФ лизиноприл и АРА лозартан могут значи-
тельно повышать экспрессию генов и активность 
АСЕ-2 в5 и3 раза, соответственно. Ferrario C. M. et 
al., установили, что в/в инфузии иАПФ и АРА у жи-
вотных увеличивали уровень АСЕ-2 в легочно- 
сердечной циркуляции [327]. Результаты другой 
работы свидетельствуют, что у животных с экспе-
риментальным инфарктом миокарда применение 
иАПФ (рамиприл) и АРА (валсартан) не повышали 
содержание АСЕ-2 в сердце [328].

Следует отметить, что в настоящее время от-
сутствуют данные о влиянии иАПФ, АРА и дру-
гих модуляторов РААС на экспрессию АСЕ-2 
в легочной ткани. Нет также четкого понимания 
значения содержания/активности АСЕ-2 в тканях- 
мишенях в процессах связывания и проникнове-
ния SARSCoV-2 в клетку.

В отличие от исследований на животных, на 
современном этапе недостаточно данных относи-
тельно эффектов ингибиторов РААС на экспрессию 
АСЕ-2 у человека. Имеются сведения об отсутствии 
изменений в содержании АТ-(1–7) на фоне в/в вве-
дения иАПФ пациентам с коронарной недостаточ-
ностью. Показано, что у больных с кардиальной 
патологией, принимавших иАПФ/ АРА, активность 
АСЕ-2 в плазме не отличалась от пациентов с таки-
ми же заболеваниями, не использовавших препа-
раты данных групп. В исследовании, выполненном 
на когорте японских пациентов с АГ, длительно 
принимавших АРА олмесартан, уровень АСЕ-2 
в моче был выше, чем в контрольной группе, однако 
такого эффекта не наблюдалось в отношении иАПФ 
эналаприла или других АРА (лозартан, кандесар-
тан, валсартан, и телмисартан) [329].

 ▶ Резкая отмена ингибиторов РААС у пациентов с заболеваниями сердечно- сосудистой системы 
может привести к ухудшению их состояния и развитию неблагоприятных исходов. У пациентов 
с COVID-19 рекомендуется продолжить прием иАПФ, АРА, ARNI (УУР-В, УДД-2), если нет других 
причин для прекращения лечения этими группами препаратов (например, гипотензия, острое 
повреждение почек)

Комментарии: В открытом исследовании TRED-
HF у 44% пациентов с дилатационной кардиомио-
патией и компенсированной бессимптомной ХСН 
на фоне адекватно назначенного в соответствии 
с рекомендациями лечения, ФВ 50% и уровнем NT-
proBNP менее 250 нг/л через 6 месяцев после отмены 
препаратов появились клинические симптомы ХСН, 
требующие возобновления терапии [330].

Анализ результатов более 70 различных исследо-
ваний (открытых рандомизированных, когортных, 
случай- контроль) и данные ряда метаанализов сви-
детельствуют, что использование лекарственных 
средств, направленных на блокаду РААС у пациен-
тов с кардиальной патологией, не связано с увеличе-
нием риска и тяжести течения COVID-19 [331, 332].

Было показано достоверное отсутствие влияния 
иАПФ, АРА на показатели смертности у больных 

с COVID-19 и сердечно- сосудистыми заболевани-
ями [333, 334, 335].

Имеются также данные, подтверждающие 
улучшение клинических исходов пациентов с ар-
териальной гипертензией и COVID-19 на фоне 
терапии иАПФ или АРА. В исследовании Meng 
J. и соавт. [336] отмечается, что у пациентов 
с артериальной гипертензией, принимающих 
иАПФ/АРА, наблюдалось уменьшение тяжести 
течения COVID-19, имелась тенденция к сниже-
нию уровня ИЛ-6 и увеличению количества CD3 
и CD8 Т-клеток в периферической крови, что 
способствовало уменьшению пиковой вирусной 
нагрузки.

В ряде работ было продемонстрировано улучше-
ние выживаемости пациентов с COVID-19 (3,8% 
против 9,8%), получавших иАПФ/АРА [337,338].

 ▶ Для определения тактики ведения пациентов, принимающих иАПФ или другие блокаторы РААС 
во время пандемии COVID-19, необходимо оценить клиническую ситуацию и осуществить ин-
дивидуальный подход к выбору решения в пользу продолжения терапии иАПФ или ее отмены 
(УУР-В, УДД-2).

Комментарии: Было высказано предположение, что 
пациенты с COVID-19, принимающие блокаторы 
РААС, могут подвергаться повышенному риску 
неблагоприятных исходов, что в дальнейшем не на-
шло своего подтверждения [339, 340]. Однако полу-
ченные в некоторых работах факты указывают на 
возможное существование дозо- и этнозависимых 
эффектов иАПФ/АРА в отношении тяжести тече-
ния и исходов COVID-19, а также восприимчивости 

к нему. В ретроспективном когортном исследо-
вании при наблюдении за 130 пациентами с тя-
желой формой COVID-19, получавшими высокие 
дозы иАПФ/АРА, было установлено увеличение го-
спитальной смертности, риска развития ОРДС 
и острого почечного повреждения [341].

Результаты другого исследования с включением 
19286 пациентов, госпитализированных в отде-
ление интенсивной терапии, свидетельствуют 
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о повышении в карибской и чернокожей африкан-
ской группах больных риска заболевания COVID-19, 
связанного с использованием ингибиторов АПФ/
АРА [342].

Таким образом, терапия АПФ/АРА должна прово-
диться пациентам по показаниям в соответствии 
с существующими рекомендациями Российского 
кардиологического общества. Однако в каждом 
случае целесообразно проанализировать степень 

риска/пользы от использования данной группы пре-
паратов. Исходя их конкретной клинической ситу-
ации (возраст, пол, раса, коморбидность, тяжесть 
COVID-19 и др.), должно осуществляться индиви-
дуальное титрование доз иАПФ/АРА. У пациентов 
с COVID-19 следует обоснованно подходить к на-
значению высоких доз иАПФ/АРА. В случае разви-
тия шока все антигипертензивные препараты 
должны быть отменены [343].

 ▶ иАПФ/АРА не следует применять для лечения и профилактики COVID-19 у пациентов без сердечно- 
сосудистых заболеваний (УУР-В, УДД-3).

Комментарии: Предполагают, что, несмотря на 
способность АСЕ-2 облегчать проникновение виру-
сов в альвеолоциты II типа, имеются доказатель-
ства его защитных свой ств. В экспериментальных 
моделях на животных было показано, что АСЕ-2 
уменьшает повреждение легких и сосудов, легочный 
фиброз, артериальное ремоделирование, предотвра-
щает развитие легочной гипертензии и улучшает 
функцию правого желудочка за счет как прямого 
действия на легкие, так и через АСЕ-2-зависимую 

“gut-lung” ось. Применение в эксперименте агониста 
рецепторов AТ (1–7) AVE0991 позволило сделать 
выводы о его пульмо- нефро- и кардиопротективных 
эффектах. На различных доклинических моделях 
было также установлено, что лечение с помощью 
человеческого рекомбинантного АСЕ-2 (rhACE2) 
способствовало уменьшению симптомов остро-
го повреждения легких, почек, сердца и сосудов. 
Полученные доклинические данные позволили рас-
сматривать стимулирование АСЕ-2 / AТ (1–7) / Mas 
пути с помощью человеческого рекомбинантного 
АСЕ-2 или агониста AТ (1–7) (AVE0991) в качестве 

перспективной терапевтической мишени для лече-
ния сердечно- сосудистых заболеваний и патологии 
легких разной этиологии [344].

В настоящее время проводятся клинические ис-
пытания с целью проверки безопасности и эффек-
тивности модуляторов РААС в терапии COVID-19, 
в числе которых рекомбинантный человеческий 
АСЕ-2 (APN01). В ряде экспериментальных работ 
было показано, что АРА (лозартан) предотвращал 
развитие у мышей вызванного S-белком коронави-
руса тяжелого острого респираторного синдрома 
[345]. В нескольких странах Европы на текущий 
момент также осуществляются парные иссле-
дования АРА (лозартана) для лечения COVID-19 
на пациентах, не применявших ранее блокаторы 
РААС (www.ClinicalTrial.gov номер NCT04312009, 
NCT04311177 и NCT04318418). Однако до появления 
убедительной доказательной базы эффективности 
модуляторов РААС, полученной в рандомизиро-
ванных клинических исследованиях, иАПФ/АРА не 
следует применять только для лечения и профи-
лактики COVID-19.

 ▶ При лечении пожилых пациентов с систолической АГ и COVID-19 в качестве альтернативных препара-
тов, влияющих на РААС, могут быть использованы антагонисты кальция и диуретики (УУР-В, УДД-2).

Комментарии: Установлено, что наиболее тяже-
лые осложнения COVID-19 возникают у пациентов 
пожилого возраста, с АГ, течение и лечение кото-
рой в этой группе имеют свои особенности. В со-
временных рекомендациях по лечению пациентов 
с коморбидной патологией отмечены результаты 
исследования Syst- Eur, показавшие высокую анти-
гипертензивную эффективность нитрендипина 
и его церебропротективные свой ства [346]. Среди 
диуретических препаратов, применяющихся для 
лечения АГ, наиболее высокой эффективностью 
обладает индапамид. Препарат не вызывает су-
щественных метаболических нарушений и имеет 

более выраженные органопротективные свой ства, 
чем тиазидные диуретики и хлорталидон [347].

Таким образом, у  пациентов с  COVID-19 
и сердечно- сосудистыми заболеваниями в со-
ответствии с существующими рекомендациями 
Российского кардиологического общества в боль-
шинстве случаев терапия блокаторами РААС 
должна быть продолжена. Имеющиеся научные 
и практические данные позволяют предполагать 
их позитивные эффекты и дают дополнительный 
импульс для активного изучения этих препаратов 
у пациентов с новой коронавирусной инфекцией.

XII.  ДИСБИОЗ КИШЕЧНИКА И ЕГО КОРРЕКЦИЯ 
С ПОМОЩЬЮ ПРОБИОТИКОВ И БАКТЕРИАЛЬНЫХ МЕТАБОЛИТОВ 
У ПАЦИЕНТОВ С COVID-19

У пациентов с COVID-19 наблюдаются существен-
ные дисбиотические изменения микробиоценоза 
толстой кишки, характеризующиеся увеличением 
относительной численности условно- патогенных 
микроорганизмов и патобионтов (Clostridium 

hathewayi, Actinomyces viscous, Bacteroides nordii) 
и уменьшением доли полезных представителей 
комменсальной микробиоты, преимущественно 
бутират- и пропионат- продуцирующих бакте-
рий (Fecalibacterium prausnitzii, Lachnospiraceae, 



53

рекомендации ногр & рнмот | guidelines

Eubacterium rectale, Ruminococcus obeum (Blautia 
obeum)) [348]. Инфекция COVID-19 оказывает наи-
большее влияние на микробиом кишечника среди 
прочих факторов, опережая такие факторы как 
наличие пневмонии и применение антибиотиков. 
При этом дисбиоз кишечника сохраняется даже 
после элиминации SARS-CoV-2 и исчезновения 
респираторных симптомов.

Наибольшую корреляционную связь с тяже-
стью COVID-19 показали Coprobacillus spp., спо-
собные повышать экспрессию ACE2 в кишечнике, 
и Clostridium ramosum и Clostridium hathewayi, ассо-
циированные с бактериемией. Основная бутират- 
продуцирующая бактерия Faecalibacterium 
prausnitzii и Alistipes onderdonkii, участвующая 
в метаболизме триптофана и серотонина, важном 
для поддержания гомеостаза в кишечнике, корре-
лировали с благоприятным прогнозом COVID-19. 
Некоторые виды бактероидов (Bacteroides dorei, 
Bacteroides thetaiotaomicron, Bacteroides massilien-
sis, Bacteroides ovatus), способные подавлять экс-
прессию ACE2 и потенциально препятствующие 
проникновению вирус в организм человека через 
кишечник, отрицательно коррелировали с вирус-
ной нагрузкой SARS-CoV-2. Erysipelotrichaceae, 
связанные с ВЗК, в свою очередь положительно 
коррелировали с тяжелым течением COVID-19, 
что позволяет предположить их возможную роль 
в поражении кишечника SARS-CoV-2.

Другие исследования также подтвердили раз-
витие дисбиотических изменений микробиоты 
у пациентов с COVID-19, дополнительно продемон-
стрировав снижение бактериального разнообразия 
и увеличение численности условно- патогенных 
микроорганизмов, таких как Streptococcus, Rothia, 
Veillonella, Actinomyces, и  уменьшение уровня 
полезных симбионтов, прежде всего бутират- 
продуцирующих бактерий [349]. Микробная 
сигнатура кишечника у пациентов с COVID-19 
существенно отличается от таковой у пациентов 
с гриппом H1N1 и здоровых людей.

Поскольку ось «кишечник – легкие» является 
двунаправленной, то, как воспалительный процесс 

в легких может влиять на микробиоту кишечника, 
так и дисбиоз кишечника в свою очередь может су-
щественно влиять на течение вирусной пневмонии, 
усугубляя системную иммунную дисфункцию [194]. 
Кроме того, антибиотик- ассоциированный дисбиоз 
кишечника может повышать восприимчивость 
организма к вирусу и понижать функциональную 
активность иммунных клеток легких, способствуя 
более тяжелому течению инфекции [171].

Снижение численности бутират- про ду ци ру-
ющих бактерий у пациентов с COVID-19 и соот-
ветствующее уменьшение продукции бутирата, 
играющего ключевую роль в подавлении роста 
условно- патогенных микроорганизмов, поддер-
жании целостности кишечного барьера, актива-
ции адаптивного иммунного ответа и усилении 
противовирусного иммунитета, может усугубить 
воспалительный ответ при вирусной пневмонии, 
способствуя развитию более тяжелых форм забо-
левания [350].

Пробиотики и препараты бактериальных ме-
таболитов (бутират) эффективно используются 
с целью коррекции дисбиотических изменений при 
различных заболеваниях человека [351]. При ис-
пользовании пробиотиков у коморбидных пациен-
тов гастроэнтерологического профиля с COVID-19 
следует руководствоваться действующими клини-
ческими рекомендациями [102, 201].

Метаанализы рандомизированных контролиру-
емых исследований (РКИ) показали, что пробио-
тики могут снизить частоту и продолжительность 
респираторных вирусных инфекций. В двух РКИ, 
включавших соответственно 146 и 235 пациентов 
на ИВЛ, пробиотики значимо улучшали исходы 
пневмонии [352, 353].

По мнению ведущих мировых специалистов, 
хотя текущие рекомендации по применению про-
биотиков при COVID-19 и основаны на косвенных 
доказательствах, пробиотики и бактериальные 
метаболиты (бутират, пропионат) могут рассма-
триваться как эффективное адъювантное терапев-
тическое средство у пациентов с коронавирусной 
инфекцией [351, 354, 355, 356].

 ▶ У пациентов с COVID-19 пробиотики на основе хорошо изученных штаммов Lactobacillus spp., Bifi do-
bacterium spp. и некоторых других молочнокислых бактерий (например, Pediococcus acidilactici CECT 
7483, Enterococcus faecium L-3), а также бутират кальция в стандартных дозах могут быть использованы 
в качестве адъювантных терапевтических средств с целью коррекции дисбиотических изменений 
микробиоты, предотвращения вторичной бактериальной инфекции и снижения тяжести вирусного 
поражения дыхательных путей (УУР-C, УДД-5).

Комментарии: Терапевтическое использование про-
биотиков и бактериальных метаболитов, таких как 
масляная кислота (бутират), может быть рекомен-
довано для восстановления врожденного и адаптив-
ного иммунитета. Пробиотики на основе хорошо 
изученных и безопасных штаммов Lactobacillus spp. 
и Bifi dobacterium spp., оказывающих противовоспа-
лительные и иммуномодулирующие эффекты, могут 
быть использованы для поддержания баланса кишеч-
ной микробиоты, снижения частоты и тяжести 
вирусных инфекций дыхательных путей, предотвра-
щения вторичной бактериальной инфекции у паци-
ентов с COVID-19 [354, 355, 356]

В пилотное исследование, проведенное в Италии, 
были включены 70 пациентов с положительным 
результатом теста на COVID-19 и поражением 
легких > 50% (по данным КТ), госпитализирован-
ных в период с 9 марта по 4 апреля 2020 года [357]. 
У всех пациентов отмечалась лихорадка, и все они 
нуждались в неинвазивной кислородной терапии. 
42 пациента получали гидроксихлорохин, анти-
биотики и тоцилизумаб (в виде монотерапии или 
в комбинации). 28 пациентов получали точно та-
кую же терапию, но с добавлением мультиштам-
мового пробиотика на основе Streptococcus thermo-
philus, Lactobacillus spp. и Bifi dobacterium spp. в дозе 
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2,4 млрд бактерий в день. Пациенты обеих групп 
были сопоставимы по возрасту, полу, лаборатор-
ным показателям, сопутствующим заболеваниям 
и способам кислородной поддержки. В течение 72 
часов практически у всех пациентов, получавших 
дополнительно пробиотики, наблюдалось купи-
рование диареи и других симптомов по сравнению 
с менее чем 50% пациентов, не получавших пробио-
тики. Риск развития дыхательной недостаточ-
ности у пациентов, получавших пробиотики, был 
снижен в восемь раз [357].

В феврале 2020 года Национальный комитет по 
здравоохранению КНР и Национальное управление 
традиционной китайской медицины рекомендова-
ли использование пробиотиков у пациентов с тяже-
лыми формами COVID-19, поскольку их включение 

в схемы терапии показало высокую эффективность 
[358]. Международная научная ассоциация про-
биотиков и пребиотиков и Международная про-
биотическая ассоциация (IPA) также выступили 
в поддержку применения пробиотиков: «Хотя труд-
но экстраполировать результаты исследований 
с различными штаммами и различными респира-
торными инфекциями, в целом эти результаты 
указывают на поддержку иммунной системы с ис-
пользованием отдельных штаммов пробиотиков. 
В некоторых случаях это может потенциально 
снизить частоту, тяжесть и продолжительность 
некоторых вирусных инфекций дыхательных пу-
тей. Всё, что укрепляет иммунную систему должно 
приветствоваться в условиях пандемии COVID-19» 
[359, 360].

XIII. ПОСТКОВИДНЫЙ СИНДРОМ В ГАСТРОЭНТЕРОЛОГИИ

Краткая информация
1. Определение
К постковидному (long- COVID) синдрому отно-
сятся последствия новой коронавирусной инфек-
ции в виде различных долгосрочных симптомов, 
характеризующих поражения различных органов 

и систем (в том числе органов пищеварения), про-
должительностью до 12 недель, а в 2,3% случаев 
дольше, которые выявляются у пациентов, пере-
нёсших инфекцию COVID-19[361, 362].

2. Этиология и патогенез
До сих пор неизвестно, может ли SARS-CoV-2 вы-
звать существенное повреждение тканей, приводя-
щее к хронической форме заболевания, например, 
хроническим поражениям в период выздоровле-
ния, наблюдаемым у других вирусов, таких как 
ВИЧ, вирус гепатита C (HCV), вирус гепатита B 
(HBV) и некоторые вирусы герпеса [363].

Тем не менее, имеется достаточное количество 
работ, в которых отражены основные результаты 
изучения органов ЖКТ, в частности, печени и ки-
шечника, у больных, перенесших COVID-19 [364].

Рассматриваются следующие механизмы пора-
жения органов и систем:
• прямое повреждение. Возникает при затяжном 

течении инфекции (тропность вируса к  пи-
щеварительной системе), а также вследствие 
проведенных реанимационных мероприятий 
и интенсивной многокомпонентной терапии, 
в результате обострения хронических заболе-
ваний (в том числе органов пищеварения) [365]. 
Нейротропность вируса приводит к нарушению 
как центральной регуляции, так и взаимоотно-
шения симпатической и парасимпатической 
систем, с преобладанием симпатикотонии, что 
существенно влияет на основные функции ЖКТ, 
приводя к нарушению тонуса, моторики, се-
креции [366]. Индуцированный вирусом имму-
нотромботический синдром также приводит 
к системному поражению [367].

• персистенция вируса. Установлена персистен-
ция вируса у пациентов с иммуносупрессией, 
а также у пациентов с сохранным иммунитетом, 
в ЖКТ, нервной системе, моноцитах, макро-
фагах, обусловленная скомпрометированным 
специфическим гуморальным ответом против 
домена, связывающего рецептор SARS-CoV-2. 
[368, 369, 370, 371, 372, 373]. Имеются данные 

о выделении вируса в пробах кала даже после 
респираторной элиминации, что может про-
должаться до 10 недель после появления первых 
симптомов заболевания [374]. Систематический 
обзор с метаанализом 95 исследований (934 из 
2149 (43%) пациентов с положительным резуль-
татом на SARS‐CoV‐2 проб кала или мазков 
из анального канала) показал, что фекальные 
пробы были положительными у 282 из 443 па-
циентов (64%) в среднем 12,5 дней, максимум 
до 33 дней, после отрицательного мазка из но-
соглотки [375].

• индукция вирусом аутоиммунных реакций 
[376, 377]

• гуморальные нарушения: изменения уровня 
серотонина, с развитием нарушения механизмов 
восприятия боли, депрессии; повышение уровня 
брадикинина с увеличением проницаемости 
сосудов, отёком и усилением боли; активации 
тучных клеток с формированием и потенци-
рованием хронического воспаления [378, 379].

Дальнейшее изучение роли кишечника в разви-
тии клинических проявлений COVID-19 представ-
ляет актуальную клиническую проблему. Особое 
значение эти исследования носят в формате обо-
снования патогенеза пост- COVID синдрома. При 
этом уже сейчас очевидны направления для даль-
нейшего формирования терапевтических воздей-
ствий. Так предполагается, что рецепторы ACE2 
в тонкой кишке играют важную роль в жизненном 
цикле, патогенности и повреждении организма 
SARS-CoV-2 по нескольким механизмам:
1. Рецепторы ACE2 энтероцитов обеспечивают 

место входа для SARS-CoV-2, либо первичного, 
либо после того, как вирус циркулирует систем-
но, позволяя ему повторно вой ти в организм 
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(«повторный вход» или «гипотеза второго по-
падания»).

2. Частичная или полная блокада ACE2 SARS-CoV-2 
приводит к нарушению транспорта аминокис-
лот в кишечнике, что приводит к недоеданию 
или пеллагроподобному состоянию. Кроме того, 
пациенты с алиментарным недоеданием или де-
фицитом витаминов (пожилые люди) могут быть 
более восприимчивы к патогенным эффектам 
блокады ACE2 SARS-CoV-2.

3. Нарушение функции тонкой кишки связано с вос-
палением, изменением микробиома кишечника, 
повышением проницаемости кишечника. Это по-
зволяет усилить поступление бактериальных ан-
тигенов и других токсинов, еще больше осложняя 
септическое состояние пациентов с COVID-19.

4. Лимфоциты тонкой кишки, дендритные клетки 
и макрофаги могут инициировать или потенци-
ровать цитокиновый шторм.

5. Воспаление тонкой и толстой кишки, а также из-
менение микробиома кишечника («измененная 

инфламмасома») приводят к более системному 
воспалению и дисбалансу врожденной иммун-
ной системы кишечника [380].

Важным и интересным клиническим наблю-
дением является то, что пациенты, получающие 
моноклональные антитела, такие как Тоцилизумаб 
при ревматизме, адалимумаб или инфликсимаб 
при воспалительных заболеваниях кишечни-
ка реже поражались SARS-CoV-2. Большинство 
крупных исследований COVID-19 не причисля-
ют этих пациентов в группу риска SARS-CОV-2, 
несмотря на их подавленный иммунный статус. 
Предполагаетcя, что эти моноклональные антитела 
блокируют S-спайк вируса, снижая его способность 
связываться с рецептором ACE2 и клеточной мем-
браной [381]. Рядом авторов показано, что ингиби-
рование TMPSSR (сериновой протеазы, ответствен-
ной за расщепление S-спайка) и использование 
мезилата камостата блокирует инфицирование 
клеток SARS-CoV-2 [164].

3. Эпидемиология
По данным систематического обзора и мета-ана-
лиза выявлено 18 251 публикаций, из которых 15 
соответствовали критериям включения, оцене-
на распространенность 55 отдаленных эффектов, 

был проведен 21 метаанализ (47 910 пациентов). 
Установлено, что у 80% (95% ДИ 65–92) пациентов, 
инфицированных SARS-CoV-2, развился один или 
несколько долгосрочных симптомов [366].

4. Кодирование по МКБ 10
ВМКБ-10 внесена рубрика «Состояние после COVID-19» (Post COVID-19 condition) – U09.9

5. Классификация
В настоящее время окончательно не сформированы 
четкие критерии так называемого «пост- COVID 
синдрома (PCS)». Нет единого определения той 
группы симптомов, которые должны быть состав-
ляющими элементами этого синдрома. Однако 
первоначально предложенный термин подчерки-
вает общий патогенез симптомов, которые, с одной 
стороны, продолжаются после стихания острой 
фазы болезни и, с другой стороны, их общей при-
чиной является новая коронавирусная инфекции 
SARS-CoV-2 [382].

Имеется мнение, что в отношении подавляющего 
большинства случаев COVID-19 еще слишком рано 
диагностировать пост- COVID синдром. Принято 
считать, что после излечения симптомы продолжа-
ются не менее 6 месяцев [363]. С другой стороны, все 
клинические и клинико- биохимические оклонения 
от референтных величин можно трактовать как 
постинфекционные изменения [383]. Установлено, 
что даже при физическом выздоровлении, боль-
шинство больных, перенесших COVID-19, имеют 
высокую вероятность развития долговременных 
проблем с психическим здоровьем или снижения 
качества жизни. Такие наблюдения сделаны не 
только после ОРДС, но и после интенсивной те-
рапии, что получило название в литературе как 
«синдром после интенсивной терапии» (PICS) [384].

В целом, имеется достаточно оснований для 
объединения усилий клиницистов в обоснова-
нии критериев «пост- COVID синдрома», который, 
в первую очередь, включал бы в себя максимум 
возможных последствий заболевания со стойкими 
симптомами [385].

При этом, важны количественные и качествен-
ные критерии симптомов, формирующих пост- 
COVID синдром. Особое значение имеют диффе-
ренциальные признаки, позволяющие проводить 
четкое различие между:
• симптомами, вызванными стойким хрониче-

ским воспалением;
• последствиями поражения внутренних органов 

(острое поражение легких, почек, сердца, пече-
ни, кишечника);

• клинико- лабораторными изменениями, об-
условленными приемом противовирусных, 
антибактериальных и биологических препа-
ратов, стероидных противовоспалительных 
средств;

• неспецифическими последствиями госпита-
лизации и социальной изоляции (от анемии, 
связанной с диетой, до потери мышечной мас-
сы) [366].

Полный диапазон продолжительности и тя-
жести подострого COVID-19 в настоящее время 
неизвестен. Необходим консенсус относительно 
того, когда и как классифицировать проявления 
в подостром периоде, учитывая, что многие из 
этих особенностей могут исчезнуть со временем, 
и их распространенность, следовательно, зависит 
от времени оценки. В попытке стандартизировать 
наше текущее понимание подострого COVID-19 
[386] предлагается, чтобы подострый период 
COVID-19 расценивался через 3 недели после по-
явления симптомов. Кроме того, авторы предла-
гают классифицировать подострые проявления 
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на 3 категории: 1) остаточные симптомы, которые 
сохраняются после выздоровления от острой ин-
фекции; 2) органная дисфункция, которая сохра-
няется после первоначального выздоровления; 
3) новые симптомы или синдромы, которые раз-
виваются после первоначальной бессимптомной 
или легкой инфекции [387].

Th e National Institute for Health and Care Excellence 
(NICE) совместно с The Scottish Intercollegiate 
Guidelines Network (SIGN), The Royal College of 
General Practitioners (RCGP предложили следую-
щие клинические определения начального заболе-
вания и длительного течения COVID-19:
• острый COVID-19 (Acute COVID-19) – призна-

ки и симптомы COVID-19 выявляются в срок 
до 4 недель;

• продолжающийся симптоматический COVID-19 
(Ongoing symptomatic COVID-19) – признаки 
и симптомы COVID-19 длятся с 4 до 12 недель;

• постковидный синдром (Post- COVID-19 syn-
drome): признаки и симптомы, которые разви-
ваются во время или после инфекции COVID-19, 
продолжаются более 12 недель и не объясняются 
альтернативным диагнозом.

Помимо определений клинических случаев, 
термин “long COVID” (длительный COVID) обыч-
но используется для описания признаков и сим-
птомов, которые продолжаются или развиваются 
после острого COVID-19. Он включает в себя как 
продолжающийся симптоматический COVID-19, 
так и постковидный синдром [388].

В исследовании Московского городского науч-
ного общества терапевтов long- COVID описыва-
ется как ряд устойчивых симптомов, связанных 
с инфекцией SARS-CoV-2, которые не исчезают в те-
чение длительного времени, а также могут иметь 
волнообразное течение [389].

6. Клиническая картина
Клинические проявления постковидного синдрома 
включают многочисленные системные проявления: 
слабость, нарушения дыхания (одышка, апноэ), бо-
левой синдром (цефалгии, миалгии, артралгии), 
изменение обоняния и вкуса, выпадение волос, зу-
бов, кожные реакции, нарушения ритма, изменения 
АД, головокружение, когнитивные расстройства, 
нарушения функции ЖКТ, диарею, длительную суб-
фебрильную лихорадку или гипотермию, невроло-
гические нарушения, синдром Гийенна- Барре [362].

Пациенты с COVID-19 средней или тяжелой сте-
пени после этапа стационарного лечения требуют 
динамического лечения и реабилитации. Известно, 
что наиболее часто у них отмечаются физические, 
когнитивные и психологические последствия забо-
левания. Так, о сохранении утомляемости, одышки 
и нейропсихологических симптомов в зависимо-
сти от соответствующей исследуемой популяции, 
сообщается примерно у 35% амбулаторных пациен-
тов, перенесших COVID-19 [390], в том числе, у 87% 
госпитализированных пациентов [391].

При исследовании вспышки атипичной пневмо-
нии в 2003 г. были отмечены отсроченные ослож-
нения в виде фиброзных изменений паренхимы 
легких. Даже через 6 месяцев после выписки па-
циентов из стационара результаты исследования 
показали снижение диффузионной способности 
у 16% пострадавших, а у 30% на этом этапе были 
выявлены отклонения на рентгенограмме груд-
ной клетки [392]. В случае ОРДС (независимо от 
причины) долгосрочные последствия в виде огра-
ничительной вентиляции или фиброзирующего 
заболевания легких следует ожидать примерно 
у каждого четвертого выжившего пациента [393].

Признаки тяжелой вирусной пневмонии могут 
оставаться видимыми на рентгеновских снимках 
в течение длительного периода или даже постоянно, 
что подтверждает необходимость проспективного 
наблюдения за больными [394]. В этом контексте 
исход (организация) пневмонии, по-видимому, 
является источником последующих изменений 
и осложнений при значительном числе после-
дующих вирусных инфекций легких [395]. При 
COVID-19 организующая пневмония и диффузное 

альвеолярное повреждение, которые развиваются 
в значительной степени предсказуемым образом, 
являются наиболее частыми формами ассоции-
рованного повреждения паренхимы легких [396].

По данным наблюдательного исследования 
(n=1733) Huang C., Huang L., Wang Y. (2021) через 
шесть месяцев после острой инфекции COVID-19 
пациенты продолжают испытывать симптомы. 
Наиболее частыми из них были утомляемость или 
мышечная слабость (63%), проблемы со сном (26%), 
тревога или депрессия (23%) [397].

По данным систематического обзора и мета-а-
нализа пятью наиболее частыми долгосрочными 
симптомами COVID-19 были усталость (58%), го-
ловная боль (44%), нарушение внимания (27%), вы-
падение волос (25%) и одышка (24%). В патогенезе 
этих симптомов большую роль играют изменения 
проницаемости кишечного барьера [366].

По данным Московского городского научного 
общества терапевтов (опрошено 1400 пациентов 
с постковидным синдромом) длительность постко-
видного синдрома у 44,3% составила более 3 меся-
цев, у 22,7% – менее месяца, у 19,5% – месяца-двух, 
у 13,5% – двух-трех месяцев. Наиболее частыми сим-
птомами были слабость (80%), бессонница (58,8%), 
снижение толерантности к обычным физическим 
нагрузкам (58,6%), сонливость, нарушение ритма 
дня и ночи и периодическое повышение темпера-
туры тела (по 50,8%), заложенность грудной клет-
ки, нехватка воздуха, озноб (по 47,1%), депрессия 
(45,2%), ночная или дневная потливость (44,9%), го-
ловные боли (43,6%), боли в области сердца (не сте-
нокардия) (43%), аритмия (тахикардия) (41,5%), 
выпадение волос (35,1%), мурашки по коже, жжение 
кожи (32,9%), повышение артериального давления 
(30,4%), нарушение зрения (28,1%), диарея (25,4%), 
кожные высыпания (19,6%), необычные и яркие сны 
(18,4%), узелки на венах, болезненность вен (18,2%), 
нарушение походки (17,9%), снижение артериаль-
ного давления (14,9%), нарушение слуха (13,6%). 
Волнообразный характер появления симптомов 
отмечен у 74,1%, у 25,9% пациентов симптоматика 
имела постоянный характер. В качестве основных 
проблем постковидного синдрома рассматривалась 
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длительная нетрудоспособность (около 35% паци-
ентов не могут вернуться к труду даже через 3–4 
месяца), около 30% спортсменов, в течение 6 мес. не 
могут возобновить привычный режим тренировок. 
Особенностями пациентов с long- COVID были 
преобладание женщин, отсутствие хронических 
заболеваний в анамнезе у большинства, средний 
возраст – 30–60 лет. Ряд пациентов имел легкое 
или малосимптомное течение респираторного 

заболевания с последующими изнурительные пост-
ковидные симптомы. У некоторых пациентов по-
сле первых легких симптомов отмечен период 
благополучия в течение месяца, однако затем они 
столкнулись с серьезными неврологическими или 
когнитивными проблемами. Предложена гипотеза 
о связи постковидного синдрома с аутоиммунным 
тромбоваскулитом церебральных структур и обо-
лочек (ковидный энцефаломиелит) [389].

 ▶ Гастроэнтерологическими проявлениями постковидного синдрома являются боль в животе, тошнота 
(рвота), диарея, анорексия, снижение аппетита, уменьшение массы тела, повышение активности АЛТ 
и АСТ, увеличение содержания билирубина (УУР – В, УДД – 4).

Комментарии: В систематическом обзоре и ме-
та-анализе Lopez- Leon S, Wegman- Ostrosky T, 
Perelman C, et al. (2021) только в одном исследо-
вании оценивалась частота гастроэнтерологи-
ческих проявлений: тошнота или рвота – у 16%, 
нарушения пищеварения – у 12%, снижение массы 
тела– у 12% пациентов [366].

Sudre C. H., Murray B., Varsavsky T. et al. (2020) 
указывают, что у пациентов после COVID-19 от-
мечаются различные нарушения функции ЖКТ, 
включая диарею [362].

В исследовании Московского городского научного 
общества терапевтов наиболее частым гастроэн-
терологическим симптомом была диарея – у 25,4% 
пациентов [389].

Британские рекомендации среди желудочно- 
кишечных симптомов выделяют боль в животе, 
тошноту, диарею, анорексию и снижение аппетита 
(у пожилых людей) [388].

Хотя данные о связанных с COVID-19 нарушениях 
печени у пациентов остаются ограниченными, по-
вреждение печени у пациентов связано с длительной 
госпитализацией, и, в основном, сопряжено с тя-
желыми формами COVID-19 [137]. Средние уровни 
активности АЛТ и АСТ, содержания билирубина 
были выше в группе больных с тяжелой формой 
COVID-19, при этом указанные изменения отме-
чались у пациентов до 4–6 месяцев после выписки из 
стационара [398]. Кроме того, частота гипербили-
рубинемии увеличивается в 1,7 раза среди пациен-
тов с COVID-19, которые находятся в критическом 
состоянии, а косвенные маркеры поражения пече-
ни, включая гипоальбуминемию, были обнаружены 
в семь раз чаще у пациентов с тяжелой формой 
COVID-19. Безусловно, указанные особенности тече-
ния заболевания в стационарных условиях требуют 
определенной программы реабилитации после курса 
лечения [399]. Это является основанием для даль-
нейшего изучения вопроса и включении в консенсус 
по пост- COVID синдрому результатов не толь-
ко оценки симптомов поражения печени в острой 
фазе заболевания, но и в отдаленном периоде [400].

Установлено, что существовавшие ранее забо-
левания печени могут способствовать повыше-
нию активности АЛТ/АСТ в отдаленном периоде 
после COVID-19. Именно поэтому следует особое 
внимание уделять сбору анамнестических данных 
при поступлении пациентов в стационар. Также 
следует учитывать, что современные методы ле-
чения COVID-19, включая использование стероидов 

и других иммуносупрессоров, могут способствовать 
реактивации хронических вирусных гепатитов. 
Для понимания патофизиологии повреждения пече-
ни, связанной с инфекцией SARS-CoV-2, необходимо 
дальнейшее тщательное наблюдение за гепатоло-
гическими пациентами [401].

В отношении изменений со стороны кишечника 
в настоящее время имеется недостаточно данных 
по их частоте в структуре пост- COVID синдрома. 
Однако, проведенные исследования свидетельству-
ют, что помимо общих респираторных симптомов, 
пациенты с COVID-19 испытывают желудочно- 
кишечные симптомы, такие как диарея, тошнота 
и рвота [8]. При этом, в кале может определяться 
РНК SARS-CoV-2, что указывает на возможность 
фекально- оральной передачи [402].

При построении алгоритма лечения и реабили-
тации после COVID-19 необходимо принимать во 
внимание, что пациенты с тяжелым течением 
COVID-19 имеют в два раза более высокий уровень 
желудочно- кишечных осложнений, чем пациенты 
средней и легкой степени тяжести [403]. К наиболее 
частым желудочно- кишечным симптомом после 
перенесенной инфекции COVID-19 относят от-
сутствие аппетита, сохраняющееся длительное 
время (до 1–2 месяцев) тошноту и, реже, рвоту [315].

Важно помнить, что в ряде случаев симптомы 
желудочно- кишечного тракта могут быть един-
ственным проявлением COVID-19 как в дебюте 
болезни, так и после элиминации инфекции [404]. 
Имеются данные о случаях неспецифического ко-
лита у пациентов с COVID-19, что подчеркивает 
необходимость выяснения возможных механизмов 
его возникновения и построения реабилитацион-
ной программы. Это может быть связано с пря-
мой вирусной инфекцией или системным ответом 
организма при COVID-19, таким как гипотензия 
и васкулит (ишемия) [405].

Диарея была также связана с увеличением тем-
пературы тела и одышкой у пациентов с COVID-19 
[406], а также со снижением вирусного клиренса, 
что указывает на множество патогенетических 
механизмов формирования данного симптома 
[407]. Таким образом, целесообразно уделять осо-
бое внимание такому симптому заболевания как 
диарея, который свидетельствует, что вовлечение 
желудочно- кишечного тракта в течение COVID-19 
приводит к более высокой вирусной нагрузке и/или 
более длительному вирусному выделению с  ка-
лом. При этом гистологические данные тонкой 
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и толстой кишки у больных ОРВИ во время эпи-
демии 2003 года показали, что ворсинки тонкого 
кишечника были повреждены вирусом [406].

Одним из важных результатов изучения пациен-
тов после стационарного этапа лечения COVID-19 
является понимание важности превенции и купи-
рования последствий потенциального взаимодей-
ствия SARS-CoV-2 с ACE2 энтероцитов, что со-
провождается нарушением микробиома кишечника. 
Кроме того, массивная воспалительная реакция 
(цитокиновый шторм) также опосредована вов-
лечением в процесс тонкой кишки [177].

В исследовании пациентов с COVID-19 (n = 100) 
и без COVID (n = 78) из двух больниц в Гонконге ме-
тодом 16sRNA секвенирования образцов кала обна-
ружены выраженные изменения в микробиоме кишеч-
ника, которые коррелировали с тяжестью инфекции. 
Было установлено меньшее количество бактерий, 
связанных с подавлением иммуноопосредованного 
воспаления, включая Faecalibacterium prausnitzii, 
Eubacterium rectale и несколько видов бифидобак-
терий. Паттерны микробиома сохранялись после 
элиминации вируса SARS-CoV-2, что указывает на 
корреляцию с симптомами пост- COVID и воспале-
нием. Маркеры воспаления (СОЭ, СРБ, NT pro- BNP, 
TNF) и тяжесть заболевания коррелировали с соста-
вом микробиома. Антибактериальная терапия не 
улучшила клинические исходы у пациентов, и авто-
ры постулируют, что введение антибиотиков в тя-
желых случаях может усугубить воспаление [408].

При 16sRNA секвенирования фекальных проб 
(15 пациентов с инфекцией COVID-19) установ-
лено увеличение содержания условно- патогенных 
микроорганизмов и снижение уровня полезных ком-
менсалов на момент госпитализации, во время 
нахождения в стационаре, а также после исчез-

новения респираторных симптомов. Содержание 
Coprobacillus, Clostridium ramosum и Clostridium ha-
thewayi коррелировало с тяжестью COVID-19; была 
установлена обратная зависимость между числен-
ностью Faecalibacterium prausnitzii (противовос-
палительной бактерии) и тяжестью заболевания. 
Во время госпитализации уровень Bacteroides dorei, 
Bacteroides thetaiotaomicron, Bacteroides massiliensis 
и Bacteroides ovatus, у которых установлен факт 
подавления экспрессии АCE2 (на модели кишечника 
мыши), обратно коррелировал с вирусной нагруз-
кой SARS-CoV-2 в пробах кала пациентов [348].

Имеются работы, свидетельствующие, что экс-
прессия ACE2 в поджелудочной железе (как в экзо-
кринных железах, так и в островках) выше, чем 
в легких. В исследовании Liu F., Long X., Zhang B. et al. 
(2020) от 1% до 2% нетяжелых и 17% тяжелых па-
циентов с COVID-19 имели повреждение поджелу-
дочной железы. Хотя у этих пациентов не было при-
знаков некротического панкреатита, последствия 
повреждения поджелудочной железы могут быть 
потенциально серьезными, например, обострение 
системного воспаления и даже перерасти в хрониче-
ский панкреатит, что может серьезно повлиять на 
здоровье и качество жизни пациентов [409].

В целом, имеется дефицит информации в отно-
шении частоты и выраженности симптомов пора-
жения органов ЖКТ в структуре пост- COVID син-
дрома, что связано с недостаточным количеством 
исследований, выполненных на эту тему [410]. 
Таким образом, требуют дальнейшего изучения 
гастроэнтерологические аспекты формирования 
пост- COVID синдрома на основе анализа как уже 
известных данных, так и дальнейшего анализа 
получаемого клинического материала.

Диагностика
В настоящее время окончательно не разработаны 
подходы к диагностике постковидного синдрома. 
В основе этого состояния является общность па-
тогенеза симптомов, которые продолжаются (или 
возникают вновь) после стихания острой фазы 
болезни, причиной которых является новая коро-
навирусная инфекции SARS-CoV-2 [382].

Серьезную проблему составляют сроки диа-
гностики пост- COVID синдрома. Вероятно, такой 
диагноз правомочен с момента стихания острого 
периода инфекции и элиминации вируса (получе-
ния отрицательных результатов мазков из носо-
глотки на RNA SARS-CoV-2). К сожалению, пока 
не доступно исследование проб кала на RNA SARS-
CoV-2), что не позволяет окончательно исключить 
персистенцию вируса в ЖКТ.

Важной задачей явлется правильная трактовка 
выявленных клинических, лабораторных и ин-
струментальных проявлений: как постинфекци-
онные изменения, как обострение хронических 

болезней, как впервые возникшие заболевания. 
В этой связи необходима детальная оценка коли-
чественных и качественных критериев симпто-
мов с выделением дифференциальных призна-
ков, позволяющих проводить четкое различие 
между: симптомами, обсловленными хрониче-
ским системным воспалением, последствиями 
поражения внутренних органов (печени, подже-
лудочной железы, желудка, кишечника), клинико- 
лабораторными изменениями, обусловленными 
приемом лекарственных препаратов (противо-
вирусных, антибактериальных, биологических, 
стероидов и НПВС), неспецифическими послед-
ствиями госпитализации (нарушения питания, 
обмена веществ, саркопения) [366].

Диагностические мероприятия в отношении 
пациентов с гастроэнтерологическими проявле-
ниями long- COVID проводятся в зависимости от 
клинических симптомов в соответствии с действу-
ющими клиническими рекомендациями.

Лечение

 ▶ Лечебные подходы у пациентов с гастроэнтерологическими проявлениями постковидного синдрома 
основываются на коррекции структуры и функции микробно- тканевого комплекса кишечника, вос-
становлении проницаемости барьера слизистой оболочки и включают диетические рекомендации, 
а также медикаментозную терапию (УУР – В, УДД – 3).
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Комментарии: В лечении пациентов с постко-
видным синдромом и гастроэнтерологическими 
симптомами используются традиционные под-
ходы, направленные на обеспечение регрессии дис-
пепсического и болевого абдоминального синдромов, 
нормализации функций органов пищеварения, пол-
ноценном восстановлении клеточной структуры 
эпителия СО и его регенерации [32, 101].

С учетом высокой частоты поражения коро-
навирусом SARS-CoV-2 органов пищеварения, на-
рушения микробиоты ЖКТ и проницаемости его 
СО рекомендовано использование универсального 
гастроэнтеропротектора ребамипид (100 мг 3 раза 
в день длительностью до 8 недель) [1, 34, 67,68, 69].

Ребамипид, являясь гастроэнтеропротектором, 
также восстанавливает защитный барьер других 
СО, количественный и качественный состав слизи 
дыхательных путей, способствет редукции воспа-
ления в лёгочной ткани [40, 41, 70, 71].

В комплексной терапии пациентов использу-
ются средства коррекции микробно- тканевого 
комплекса ЖКТ (пребиотики) [1, 34].

Купирование симптомов, ассоциирован-
ных с  гиперацидностью, обеспечивается ИПП. 
Наиболее оптимально использовать препараты 

с минимальным риском межлекарственных взаи-
модействий (рабепразол 20 мг/сут., пантопразол 
40 мг/сут., эзомепразол 40 мг/сут.). В настоящее 
время установлена связь кислотосупрессивной те-
рапии с увеличением частоты развития пневмоний 
у пациентов после инсульта [47]. Лечение мукопро-
текторными средствами (ребамипидом), напротив 
не ассоциировано с риском развития пневмоний. 
При использовании невсасывающихся антацидов, 
за счет сорбционного эффекта их назначаются 
отдельно от других лекарственных препаратов.

В терапии моторных нарушений используются 
прокинетики (оптимальным профилем безопасно-
сти отличается итоприд (150 мг/сут. до 4 недель)), 
спазмолитики (мебеверин – 400 мг/сут., гиосцин 
бутилбромид 30–60 мг/сут.), алверина цитрат 
(60 мг) + симетикон (300 мг) – по 1 капс. 2–3 раза 
в сутки. Наличие билиарного дуоденогастрального 
рефлюкса требует назначения УДХК (10–15 мг/кг 
массы тела в сутки до 3 мес.) [1, 34].

В качестве средств гепатопротективной тера-
пии целесообразно использовать перпараты УДХК, 
обладающих также противовоспалительным, им-
муномодулирующим цитопротективным и анти-
апоптотическим действием.

XIV. МЕДИЦИНСКАЯ РЕАБИЛИТАЦИЯ

Подходы к реабилитации пациентов, перенесших 
(переносящих) инфекцию COVID-19, реализуются 
в настоящее время путем применения технологий, 
направленных на восстановление функции органов 
дыхания, сердечно- сосудистой и нервной систем. 
Используются максимально простые способы 
оценки функций, привлекается междисципли-
нарная команда экспертов. Осуществляются следу-
ющие основные виды вмешательства: физические 

упражнения, практика, психосоциальная помощь 
и обучение, нутритивная поддержка. В реабилита-
ции будет нуждаться большое количество пациен-
тов с COVID-19, что создаст серьезную нагрузку на 
все этапы оказания помощи [411, 412].

В связи с этим требуют разработки гастроэнте-
рологические аспекты реабилитации и адаптации 
пациентов после перенесенной новой коронави-
русной инфекции.

 ▶ Пациенты после перенесенной инфекции COVID-19 нуждаются в проведении реабилитационных 
мероприятий, направленных на восстановление функций ЖКТ (УУР-В, УДД-4).

Комментарии: Lopez M., et al. (2020) опубликовали 
руководство по COVID-19 для специалистов по 
реабилитации, где представлен обзор внелегочных 
проявлений и осложнений заболевания [413].

Российским научным медицинским обществом 
терапевтов опубликованы методические рекомен-
дации по медицинской реабилитации пациентов, 
перенесших инфекцию COVID-19, где обоснован 
индивидуальный синдромно- патогенетический 
подход, полагающий максимальное использование 
возможностей реабилитационных методик в за-
висимости от имеющегося у пациента спектра 
патологических изменений [414].

Особое внимание уделено тропности коронавируса 
SARS-CoV-2 к ЖКТ (в том числе печени и поджелудоч-
ной железы), наличию повышенной проницаемости 
барьера ЖКТ при вирусной инфекции [113, 123, 385, 
415, 416].

Анализ большой когорты пациентов в Китае (1099 
чел.) установил, что пациенты с тяжелой формой забо-
левания имели аномальные уровни аминотрансферазы 
в печени, чем пациенты с нетяжелым течением [131].

Длительное обнаружение вируса в образцах 
биопсии и кала даже у выписанных пациентов по-
лагает, чтобы все выздоровевшие пациенты про-
водили дезинфекцию санузла до 17–20 дней после 
отрицательных тестов на вирус SARS-CoV-2и 
восстановления дыхательных расстройств [417].

Перенесенная инфекция COVID-19 может при-
вести к развитию ряда заболевания и нарушений 
функции системы органов пищеварения: наруше-
нию структуры и функции вирусно- микробно-
тканевого комплекса, функциональной диспепсии, 
постинфекционных изменений печени, постин-
фекционного СРК, лекарственно- индуцированных 
поражений (гепатитов, НПВП-повреждений ЖКТ, 
антибиотикассоциированных нарушений микро-
биоты). На коррекцию этих изменения также 
должны быть направлены мероприятия по реаби-
литации.

В формировании реабилитационных меропри-
ятий необходимо учитывать общие механизмы, 
способствующие формированию повреждения и на-
рушению функции органов пищеварения вирусом 
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SARS-CoV-2, к которым относятся высокая троп-
ность вируса к клеткам СО ЖКТ, холангиоцитам 
и его возможное прямое повреждающее действие, 
повышенная презентация рецепторов АСЕ-2 на 
фоне гипоксии [418, 419], увеличение риска тром-
бообразования (ДВС синдром) на фоне инфекции 
COVID-19, что влечет за собой нарушение микро-
циркуляции и повреждение слизистой оболочки 
ЖКТ [420, 421, 422], а так же нарушение вирусно- 
микробно-тканевого комплекса (потенцирование 
имеющихся нарушений) и повышение проницаемо-
сти барьера СОЖКТ с формированием и прогрес-
сированием хронического системного воспаления, 
цитокиновой агрессии, инсулинорезистентности, 
эндотелиальной дисфункции.

В механизмах печеночного повреждения имеет 
значение, увеличенная при диффузных заболевани-
ях печени, экспрессия рецепторов АСЕ-2, а также 
агрессивная (гепатотоксичная) поликомпонентная 
терапия. Широкое применение НПВП способствует 
развитию эрозивно- язвенного поражения СО ЖКТ. 
Использование антибиотиков значимо изменяет 
микробно- тканевой комплекс ЖКТ и увеличивает 
проницаемость барьера СО ЖКТ.

На фоне новой коронавирусной инфекции воз-
можно обострение хронической гастроэнтерологи-
ческой патологии: кислотозависимые заболевания 
(ГЭРБ, хронический гастрит, язвенная болезнь), 
прогрессирование изменений СО желудка в связи 
с отложенной эрадикация H. pylori); хронический 
панкреатит; хронические диффузные заболевания 
печени; ВЗК. Все это требует как проведения необ-
ходимых лечебно- диагностических мероприятий, 
так и полноценной реабилитации.

Эффективная реабилитация – это личностно- 
ориентированный процесс, при котором лечение 
подбирается с учетом индивидуальных потреб-
ностей пациента и, что важно, с осуществлением 
персонализированного мониторинга изменений, 
связанных с вмешательством, а также проведением 
дальнейшей корректировки целей и действий, если 
это необходимо [423].

После завершения стационарного этапа реаби-
литационные мероприятия должны продолжаться 
в амбулаторных условиях. Необходимость кон-
сультационной помощи врачей- гастроэнтерологов 
для ряда пациентов на данном этапе актуали-
зирует проблему ее доступности: либо в вари-
анте поликлинического звена – амбулаторный 
прием, либо дневного стационара специализи-
рованных гастроэнтерологических отделений 
стационаров. В настоящую пандемию COVID-19 
пациенты испытывали определенные затрудне-
ния с доступностью консультационной помощи 
гастроэнтерологов из-за официальных каран-
тинных мероприятий: ограничения возможности 
посещения поликлиник, в особенности для лиц 
старше 65 лет.

Тактической задачей гастроэнтерологической 
реабилитации является максимальное восстанов-
ление нарушенных функции органов ЖКТ, стра-
тегической – восстановление микробно- тканевого 
комплекса и проницаемости барьера СО ЖКТ, 
стабилизация метаболизма и иммунного статуса.

Основными составляющими являются диетиче-
ское питание и нутритивная поддержка, средства 
коррекции микробно- тканевого комплекса ЖКТ 
(пребиотики, метабиотики), лекарственная тера-
пия [424].

Диетическое питание используется при всех на-
рушениях функций ЖКТ. Рекомендовано широкое 
применение пребиотиков и метабиотиков.

Установлено, что пребиотический комплекс, 
содержащий пшеничные экструдированные от-
руби (пищевые волокна) и сорбированную на 
них инактивированную культуру Saccharomyces 
cerevisiae (vini) обеспечивает эффективное вос-
становление микробно- тканевого комплекса 
кишечника, оказывая, таким образом, имму-
номодулирующее и антиоксидантное действие, 
способствует восстановлению ферментативной 
функции кишечника, защитного естественного 
барьера его СО [56.].

Включение пребиотического комплекса в ком-
плексную терапию больных внебольничными 
пневмониями было связано со снижением вы-
раженности и регрессией нарушений кишечного 
микробиоценоза и сочеталось с сокращением дли-
тельности клинических проявлений заболевания, 
уменьшением объема и длительности существо-
вания пневмонической инфильтрации и экссуда-
тивного плеврита [425].

Из лекарственных препаратов несомненным 
приоритетом отдается средствам, нормализующим 
проницаемость СО ЖКТ. Единственным препара-
том, обладающим такими свой ствами, является 
ребамипид. Кроме антицитокинового действия 
и других положительных свой ств молекулы, ре-
бамипиду присущи множественные механизмы, 
способствующие улучшению микроциркуляции. 
Препарат может быть назначен в стандартной дозе 
(100 мг 3 раза в день) уже в стационаре и его прием 
должен быть продолжен на амбулаторном этапе 
(до 8 недель).

Другой базисной молекулой, используемой 
в реабилитации пациентов после перенесенной 
инфекции Covid-19, является УДХК, обладающая 
как гепатопротективными, так и системными плей-
отропными эффектами. Целесообразно использо-
вание препаратов УДХК в дозировке 10–15 мг/кг 
в сутки (3–6 мес.) для восстановления функции 
печени и желчевыводящей системы, нормализации 
липидного обмена.

В раннем восстановительном периоде паци-
ентов, переболевших COVID-19, для коррекции 
гиперферритинемии рекомендована полипептид-
ная терапия гидролизатом плаценты человека 
[160, 162, 163].

Кроме того, по показаниям, для нормализации 
нарушенных функций ЖКТ может осуществляться 
симптоматическая терапия: прокинетики (ито-
прид 150 мг/сут.), спазмолитики (мебеверин 200 мг 
2 раза в сутки), полиферментные препараты.

Реабилитационные программы пациентов 
с ГЭРБ должны включать диетотерапию, с ис-
пользованием питьевых минеральных вод, кор-
рекцию образа жизни, ЛФК, сеансы аппаратной 
физиотерапии (импульсные токи, магнитотера-
пия, СВЧ, акупунктура, прием ИПП, назначается 
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санаторно- курортное лечение с использованием 
бальнеотерапевтических факторов).

Комплексная программа реабилитации паци-
ентов с хроническим гастритом основывается на 
коррекции образа жизни, оптимизации питания 
и диетотерапии, использовании питьевых ми-
неральных вод, ЛФК, аппаратной физиотерапии, 
санаторно- курортном лечении с использованием 
бальнеотерапевтических факторов.

Реабилитационные мероприятия для пациен-
тов с хроническим панкреатитом–это комплекс 
медицинских (восстановление двигательной, се-
креторной и всасывающей функций желудочно- 
кишечного тракта), психологических, професси-
ональных и юридических мер по восстановлению 
профессиональной трудоспособности, качества 
жизни и здоровья. Поддерживающее лечение на 
амбулаторном этапе заключается в постепенном 
расширении диеты и продолжении фармакотера-
пии (полиферментные препараты, спазмолитики, 
желчегонные). Показано использование мине-
ральных гидрокарбонатных вод слабой и средней 
минерализации курсами по месяцу 2–3 раза/год. 
Существенное значение в лечении обострений 
и их профилактике должно уделяться терапии 

сопутствующей гастродуоденальной патологии 
и заболеваний гепато- билиарной системы, про-
тиворецидивному лечению. Следует напомнить, 
что реабилитационные мероприятия по поводу 
обострения хронического панкреатита должны со-
четаться с мероприятиями по поводу перенесенной 
коронаровирусной инфекции.

Важнейшее место в период ремиссии хрониче-
ского панкреатита (при отсутствии обострения, 
частого рецидивирующего течения и наличии нор-
мальных показателей уровня лейкоцитов, СОЭ) 
занимает комплекс реабилитационных мероприя-
тий санаторно- курортного лечения. Его ведущим 
фактором является прием минеральных вод мало- 
и средней минерализации, содержащие гидро-
карбонаты, сульфатный ион, двухвалентную серу, 
кальций, цинк: «Славяновская», «Смирновская», 
«Ессентуки 4». Показано применение минераль-
ных ванн (углекисло- сероводородных, соляно- 
щелочных, углекисло- радоновых, сульфидных, 
хвой ных, йодобромных, жемчужных), пелои-
дотерапия больным с проявлениями внешнесе-
креторной недостаточности, а также с наличием 
сопутствующих заболеваний ЖКТ, физиотерапев-
тические процедуры.

XV. ПРОФИЛАКТИКА И ДИСПАНСЕРНОЕ НАБЛЮДЕНИЕ

В период пандемии, при отсутствии обострения 
хронического заболеваний органов пищеварения, 
важнейшее значение имеет с одной стороны стро-
жайшее выполнение рекомендаций по самонаблю-
дению и продолжению рекомендованной поддер-
живающей терапии, с другой – режим социального 
дистанцирования и формы обращения за медицин-
ской помощью – дистанционное консультирование 
(телефон, электронная почта), при наличии – теле-
медицина. Обращаем внимание на тщательность 

подхода в определении необходимости проведения 
лабораторно- инструментальных обследований 
в условия карантинных мероприятий, самоизоля-
ции, особенно для лиц старше 65 лет.

Хронический панкреатит вне фазы обострения 
и при отсутствии осложнений требует лишь кон-
троля ситуации: при необходимости определения 
активности амилазы (панкреатической) липазы, по 
показаниям УЗИ ОБП и продолжения поддержи-
вающей терапии.

XVI. ОРГАНИЗАЦИЯ ОКАЗАНИЯ МЕДИЦИНСКОЙ ПОМОЩИ

При оказании медицинской помощи пациентам 
в период пандемии COVID-19 следует руковод-
ствоваться Временными методическими рекомен-
дациями Минздрава России «Профилактика, диагно-
стика и лечение новой коронавирусной инфекции 
(COVID-19)», а также Временными методическими 
рекомендациями Минздрава России по медицинской 
реабилитации при COVID-19 (документы опубли-
кованы на официальном сайте Минздрава России).

Организация оказания медицинской помощи 
проводится на основании Приказа от 12 ноя-

бря 2012 г. N906н «Об утверждении порядка 
оказания медицинской помощи населению по 
профилю «Гастроэнтерология» Министерства 
зд ра воох ра нени я Российской Федера ции 
(Зарегистрировано в Минюсте России 21 янва-
ря 2013 г. N2664).

При проведении эндоскопических исследова-
ний в период пандемии COVID-19 целесообразно 
руководствоваться Рекомендациями по эндоско-
пии и клинической практике в гастроэнтероло-
гии [100].

XVII. КРИТЕРИИ ОЦЕНКИ КАЧЕСТВА МЕДИЦИНСКОЙ ПОМОЩИ

Медицинская помощь пациенту по профи-
лю «Гастроэнтерология» осуществляется на 
основании Приказа от 12 ноября 2012 г. N906н 
Министерства здравоохранения Российской 
Федерации «Об утверждении Порядка оказания 
медицинской помощи населению по профилю 
«Гастроэнтерология»».

Критерии оценки качества медицинской 
помощи должны соответствовать Приказу 
Министерства здравоохранения Российской 
Федерации от 10 мая 2017 года N203н «Об утверж-
дении критериев оценки качества медицинской 
помощи».
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XX.  ПРИЛОЖЕНИЕ А2.
Методология разработки клинических рекомендаций

Данные клинические рекомендации разработаны 
для врачей первичного звена здравоохранения – 
врачей общей практики, терапевтов, гастроэнте-
рологов.
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по профилю «Гастроэнтерология» Министерства 
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При создании данных рекомендаций использо-
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до июля 2020 года. Все данные в рекомендациях 

приведены с указанием уровней достоверности 
доказательств (УДД) и уровня убедительности 
рекомендаций (УУР) для методов диагностики, 
профилактики, лечения и реабилитации соглас-
но Приложению N2 к Требованиям к структуре 
клинических рекомендаций, составу и научной 
обоснованности включаемой в клинические ре-
комендации информации, утвержденным прика-
зом Министерства здравоохранения Российской 
Федерации от 28 февраля 2019 N103н «Об утверж-
дении порядка и сроков разработки клинических 
рекомендаций, их пересмотра, типовой формы 
клинических рекомендаций и требований к их 
структуре, составу и научной обоснованности 
включаемой в клинические рекомендации инфор-
мации».
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УДД Расшифровка
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рандомизированных клинических исследований с применением мета-анализа

2.
Отдельные исследования с контролем референсным методом или отдельные рандомизированные 
клинические исследования и систематические обзоры исследований любого дизайна, за исключением 
рандомизированных клинических исследований, с применением мета-анализа

3.
Исследования без последовательного контроля референсным методом или исследования с референс-
ным методом, не являющимся независимым от исследуемого метода или нерандомизированные срав-
нительные исследования, в том числе когортные исследования

4. Несравнительные исследования, описание клинического случая
5. Имеется лишь обоснование механизма действия или мнение экспертов

2. Шкала оценки уровней достоверности доказательств (УДД) для методов профилактики, лечения 
и реабилитации (профилактических, лечебных, реабилитационных вмешательств)

УДД Расшифровка
1. Систематический обзор рандомизированных клинических исследований с применением мета-анализа

2.
Отдельные рандомизированные клинические исследования и систематические обзоры исследований 
любого дизайна, за исключением рандомизированных клинических исследований, с применением 
мета-анализа

3. Нерандомизированные сравнительные исследования, в том числе когортные исследования

4. Несравнительные исследования, описание клинического случая или серии случаев, исследование 
«случай- контроль»

5. Имеется лишь обоснование механизма действия вмешательства (доклинические исследования) или 
мнение экспертов

3. Шкала оценки уровней убедительности рекомендаций (УУР) для методов профилактики, диагности-
ки, лечения и реабилитации (профилактических, диагностических, лечебных, реабилитационных 
вмешательств)

УУР Расшифровка

А
Сильная рекомендация (все рассматриваемые критерии эффективности (исходы) являются важными, 
все исследования имеют высокое или удовлетворительное методологическое качество, их выводы по 
интересующим исходам являются согласованными)

В
Условная рекомендация (не все рассматриваемые критерии эффективности (исходы) являются важны-
ми, не все исследования имеют высокое или удовлетворительное методологическое качество и/или их 
выводы по интересующим исходам не являются согласованными)

С
Слабая рекомендация (отсутствие доказательств надлежащего качества (все рассматриваемые крите-
рии эффективности (исходы) являются неважными, все исследования имеют низкое методологическое 
качество и их выводы по интересующим исходам не являются согласованными)




