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ВВЕДЕНИЕ 

 

Актуальность темы 

В настоящее время острые кишечные инфекции (ОКИ) входят в число 

ведущих проблем здравоохранения как в развитых, так и в развивающихся 

странах, уступая по ежегодно регистрируемой заболеваемости лишь группе 

острых респираторных вирусных инфекций. Во всем мире каждый год заболе-

вают ОКИ разной этиологии свыше 2-х миллиардов человек [103, 120]. Забо-

леваемость в государствах Евросоюза достигает 150-250 случаев на 100 тысяч 

населения [120]. В Российской Федерации ежегодно фиксируется свыше 400 

случаев ОКИ на 100 000 населения. При таких показателях заболеваемости 

больше 60% всех случаев ОКИ остаются этиологически нерасшифрованными 

[52, 70].  

В общеклинической практике ОКИ является одной из наиболее частых 

причин обращения за медицинской помощью даже у взрослых, среди которых 

85% случаев приходится на людей старше 65 лет [108]. Ежегодно от этой 

группы инфекционных диарей умирают 1,3-2,5 млн человек [74]. В то время 

как в развитых странах пик заболеваемости инфекционной диареей прихо-

дится на детей до 5 лет, а тяжелые случаи, приводящие к госпитализации и 

заканчивающиеся летальным исходом, преимущественно отмечены у пожи-

лых пациентов [120]. По сведениям Росстата, ежегодно около 0,05-0,1% слу-

чаев ОКИ завершаются летальным исходом [79].  

Ускорение миграционных процессов и туризма в мире, изменение харак-

тера пищи, способов ее приготовления, изменение условий ее сбыта и хране-

ния, использование в сельскохозяйственной отрасли антибиотиков, а также и 

многое другое привело к сдвигу микробиоты кишечника, усилению патоген-

ных свойств микробов, возникновению у микроорганизмов перекрестной ре-

зистентности к антимикробным препаратам [16]. Так, например, условно-па-

тогенные энтеробактерии (УПЭБ), считавшиеся ранее комменсалами, сейчас 
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все чаще рассматриваются в качестве одних из возбудителей диарей инфекци-

онного генеза [49, 99].  

Частое безосновательное применение антибиотиков при многих инфек-

ционных нозологиях, в том числе и ОКИ, способствует не только пролангации 

заболевания [26], но и прогрессированию, или же возникновению воспали-

тельных заболеваний пищеварительной системы, повышению устойчивости к 

антимикробным средствам условно-патогенных и патогенных микроорганиз-

мов, дисфункции иммунной системы и снижению колонизационной устойчи-

вости микробиома кишечника [39, 111]. 

Частое и беспочвенное проведение антибактериальной терапии в период 

пандемии COVID-19 только усугубило широкое распространение в популяции 

дисбиотических нарушений кишечной микрофлоры и привело к смене прева-

лирующих ранее этиологических агентов ОКИ и вовлечению в инфекционный 

процесс собственной микрофлоры кишечника [132].  

Согласно исследованиям Rodriguez L.A. et al. (2006), острые кишечные 

инфекции бактериальной этиологии (ОКИБЭ) увеличивают риск развития 

синдрома раздраженного кишечника (СРК) в два раза по сравнению с общей 

популяцией. Также известно, что ОКИ увеличивают вероятность воспалитель-

ных заболеваний пищеварительного тракта, связанных с метаболическим син-

дромом, обусловленных нарушениями микробиоценоза [84, 154] и изменения 

психического статуса увеличивают риск его развития [156]. Schwille Kiuntke J. 

et al. (2017), наблюдая реконвалесцентов сальмонеллеза и кампилобактериоза 

в течение 10 лет, установили, что постинфекционный синдром раздраженного 

кишечника (ПИСРК) развивается у 10%, перенесших эти инфекции [150]. Во 

многих исследованиях показано, что повышение риска развития ПИСРК 

наблюдается при более тяжелом и затяжном течении ОКИБЭ [169]. 

 

Степень разработанности темы исследования 

Известны лишь единичные работы по проведению исследований липид-

ного профиля при ОКИ. Анализ изменений соотношения отдельных фракций 
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общих липидов и фосфолипидов (ФЛ) свидетельствуют о том, что липидный 

обмен у пациентов с ОКИБЭ может оказать значительное влияние не только 

на оценку тяжести заболевания, но и на прогноз возможных осложнений и раз-

витие последствий инфекционного процесса [47]. На сегодняшний день науч-

ные сведения о липидном обмене у пациентов с ОКИБЭ, а также о влиянии его 

изменений на риск возникновения ПИСРК малочисленны. 

Некоторые исследователи считают, что одной из причин возникновения 

ПИСРК после ОКИБЭ является, вероятно, изменение состава микробиоты ки-

шечника после перенесенного заболевания, что может привести к изменению 

спектра короткоцепочечных жирных кислот (КЦЖК) или снижению их содер-

жания в кишечнике [113]. Это наблюдение указывает на возможное наруше-

ние процесса обмена веществ и подчеркивает важность изучения влияния мик-

робиоты на обмен жиров в организме [150]. 

Имеются данные о позитивных результатах применения препаратов, со-

держащих КЦЖК, а именно, масляную кислоту, для лечения СРК [118]. На 

сегодняшний день в ряде исследований продемонстрирована эффективность 

соли масляной кислоты - бутирата кальция - в сочетании с пребиотиком ину-

лином в снижении выраженности клинических проявлений СРК [69, 41]. Тем 

не менее оценка эффективности этих препаратов для профилактики развития 

ПИСРК не проводилась. 

Своевременное прогнозирование риска развития ПИСРК у больных с 

ОКИБЭ на основе изменений в липидном спектре позволит применять профи-

лактическую терапию препаратами на основе КЖК для снижения риска его 

возникновения в будущем.  

 

Цель исследования 

Оптимизация терапии больных с острыми кишечными инфекциями бак-

териальной этиологии на основе патогенетической оценки нарушений липид-

ного обмена и их влияния на исход заболевания. 
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Задачи исследования: 

1. Уточнить структуру острых кишечных инфекций и дать оценку за-

болеваемости бактериальными кишечными инфекциями в республике Ады-

гея. 

2. Оценить показатели липидного и фосфолипидного спектра сыво-

ротки крови и КЦЖК в кале у пациентов с острыми кишечными инфекциями 

бактериальной этиологии и определить их прогностическое значение в тече-

нии и исходе ОКИБЭ. 

3. Определить предикторы синдрома развития ПИСРК на основе вы-

явленных нарушений липидного и фосфолипидного спектра у больных с ост-

рыми кишечными инфекциями бактериальной этиологии и разработать на 

этой основе прогностическую модель и метод прогнозирования риска его раз-

вития. 

4. Оптимизировать терапию кишечных инфекций бактериальной 

этиологии на основе выявленных нарушений липидного и фосфолипидного 

спектра с использованием препарата, содержащего масляную кислоту и ину-

лин для улучшения исхода заболевания. 

 

Научная новизна исследования 

1. Показано комплексное нарушение липидного обмена при острых 

кишечных инфекциях   бактериальной этиологии.  

2. Установлена патогенетическая значимость и особенности наруше-

ний липидного обмена в острый период кишечных инфекций бактериальной 

этиологии при последующем развитии постинфекционного синдрома раздра-

женного кишечника. 

3. Определены предикторы развития постинфекционного синдрома 

раздраженного кишечника на основе показателей липидного и фосфолипид-

ного спектра сыворотки крови в остром периоде бактериальных кишечных ин-

фекций. 
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4. Показана взаимосвязь между маркерами кишечного воспаления в 

крови и копрофильтрате, нарушением липидного обмена и риском развития 

постинфекционного синдрома раздраженного кишечника при острых кишеч-

ных инфекциях бактериальной этиологии. 

5. Предложено и патогенетически обосновано применение препа-

рата, содержащего масляную кислоту и инулин, для профилактики синдрома 

раздраженного кишечника у пациентов с острыми кишечными инфекциями 

бактериальной этиологии, имеющих   высокий риск его развития  

 

Теоретическая и практическая значимость 

Выработана новая концепция системного подхода к оценке показателей 

липидного обмена в остром периоде кишечных инфекций бактериальной этио-

логии для прогнозирования риска развития постинфекционного синдрома раз-

драженного кишечника и его медикаментозной профилактики.  

Научно обоснована и испытана в клинической практике прогностиче-

ская модель риска развития постинфекционного синдрома раздраженного ки-

шечника у пациентов с острыми кишечными инфекциями бактериальной этио-

логии. На основе прогностической модели разработан способ прогнозирова-

ния риска его развития и онлайн-калькулятор, базирующийся на доступных в 

рутинной практике параметров липидного спектра крови и биохимических по-

казателей. 

Предложен метод профилактики постинфекционного синдрома раздра-

женного кишечника у пациентов с острыми кишечными инфекциями бактери-

альной этиологии, основанный на дополнительном применении масляной кис-

лоты в сочетании с инулином у лиц с предикторами высокого риска его разви-

тия. Показана клиническая и патогенетическая эффективность предлагаемого 

метода. 
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Методология и методы исследования 

Исследование основывалось на поставленной цели и вытекающих из нее 

задачах. Для достижения этой цели использованы данные статистики Роспо-

требнадзора по Республике Адыгея (форма №2 «Сведения об инфекционных 

и паразитарных заболеваниях»), а также анализ историй болезни пациентов с 

острыми кишечными инфекциями бактериальной природы, находившихся на 

стационарном лечении. Кроме того, у пациентов в процессе заболевания до-

полнительно оценивались параметры липидного обмена и маркеры кишечного 

воспаления. Выявлялись нарушения липидного обмена в остром периоде бо-

лезни, их взаимосвязь с риском развития синдрома раздраженного кишечника 

в период последующего наблюдения за реконвалесцентами, проводилась оп-

тимизация терапии, направленная на коррекцию выявленных нарушений. 

Все полученные результаты проанализированы с применением совре-

менных методов статистического анализа, в том числе с использованием раз-

работанных прогностических моделей, и описаны в главах собственных иссле-

дований. Сформированы выводы и даны практические рекомендации, обозна-

чены перспективы последующей разработки темы. 

 

Основные положения, выносимые на защиту: 

1. В период с 2017 по 2023г. заболеваемость ОКИ в республике Ады-

гея варьировала от 76,8 до 309,8 на 100 000 населения и была на 29-56% 

меньше в сравнении с аналогичным показателем в РФ. ОКИ установленной 

этиологии в республике Адыгея составили не более 38,1%, наименьшая ча-

стота верификации (7,0-16,3%) пришлась на 2020-2022 гг. Удельный вес 

ОКИБЭ варьировал от 29,7% до 84,6% среди всех ОКИ с установленным воз-

будителем. У взрослых пациентов преобладала S. еnteritidis.  

2. Липидный и фосфолипидный спектр сыворотки крови у большин-

ства пациентов с ОКИБЭ в разгаре болезни характеризовался повышением 

уровня триглицеридов, фосфатидилхолина, лизофосфатидилхолина и сниже-

нием фосфатидилэтаноламина, а также уменьшением содержания в кале 
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КЦЖК. Частота развития ПИСРК после ОКИБЭ составила 28%. Среди этих 

пациентов преобладали лица мужского пола, наблюдались большая продол-

жительность болей в животе, более высокие показатели общего холестерина, 

триглицеридов, аполипопротеина В, липопротеинов низкой плотности, фосфа-

тидилхолина и более низкие – фосфатидилэтаноламина, а в копрофильтрате – 

масляной и уксусной кислот по сравнению с пациентами без его развития. 

3. Предикторами развития ПИСРК является повышение выше опре-

деленного уровня общего холестерина, триглицеридов, фосфатидилхолина и 

снижение фосфатидилэтаноламина. Прогностическая модель на основе этих 

предикторов позволяет прогнозировать риск его развития с вероятностью 

94%. Способ прогноза риска развития ПИСРК на основе доступных в практике 

параметров липидного спектра и биохимических показателей (триглицеридов, 

общего холестерина и мочевины), определенных в сыворотке крови в разгаре 

болезни у больных с ОКИБЭ, позволяет с такой же вероятностью прогнозиро-

вать риск его развития. 

4. Применение инулина в сочетании с масляной кислотой в остром 

периоде у пациентов с ОКИБЭ, имеющими высокий риск развития ПИСРК, 

ведет к более быстрому нивелированию маркеров воспаления в крови и копро-

фильтрате и позволяет улучшить исход этих заболеваний в виде снижения 

шансов развития ПИСРК в 38,5 раз. 

 

Личное участие автора 

На всех этапах исследования участие автора выражалось в разработке 

дизайна исследования, определении групп пациентов с учетом критериев 

включения/исключения, ведении пациентов и их последующем проспектив-

ном наблюдении. 

При подготовке материалов диссертационного исследования автор при-

нимала участие в описании полученных результатов в различных главах, 

участвовала в проведении статистической обработки данных и их толковании, 

включая анализ научной и практической значимости. Также роль диссертанта 
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заключалась в формулировании обсуждения результатов, выводов и практи-

ческих рекомендаций на основе полученных данных. 

 

Внедрение результатов исследования 

Материалы диссертационной работы внедрены:  

1. Предложенный метод терапии ОКИБЭ, а также способ прогнози-

рования высокого риска развития СРК внедрены в качестве дополнения к стан-

дартам диагностики и лечения больных:  

– в лечебную работу отделений государственного бюджетного учрежде-

ния здравоохранения Республики Адыгея «Адыгейская республиканская кли-

ническая инфекционная больница»; 

– в учебный процесс кафедры инфекционных болезней, дерматовенеро-

логии и фтизиатрии Медицинского института ФГБОУ ВО «Майкопский госу-

дарственный технологический университет». 

2. Получен патент №2017128252 «Способ прогнозирования риска 

развития синдрома раздраженного кишечника у больных после перенесенной 

острой диареи бактериальной этиологии и выбора тактики лечения» с приори-

тетом от 03.05.2023. 

3. Получено свидетельство о государственной регистрации про-

граммы для ПЭВМ «Прогноз риска развития синдрома раздраженного кишеч-

ника после перенесенной острой кишечной инфекции бактериальной этиоло-

гии» № 2023660813 от 24.05.2023. 

 

Степень достоверности и апробация результатов 

Репрезентативная выборка дала возможность получения достоверных 

результатов при проведении исследования. Применялись современные, адек-

ватные поставленным задачам и информативные методы исследования, а 

также методы статистического анализа полученных данных. Программа IBM 

SPSS Statistics 26 использовалась при выполнении статистической оценки изу-

чаемого материала. 
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Основные материалы работы изложены и обсуждены на: 

1. XII Ежегодном Всероссийском интернет-конгрессе по инфекцион-

ным болезням с международным участием «Инфекционные болезни в совре-

менном мире: диагностика, лечение и профилактика», Москва 7-9 сентября 

2020 года; 

2. International Congress on Infectious Diseases 2022 

(“ICID KL 2022”),  Kuala Lumpur, Malaysia. November 17-20, 2022;   

3. XV Ежегодном Всероссийском конгрессе по инфекционным бо-

лезням имени академика В.И.Покровского, Москва, 27-29 марта 2023 года; 

4. XVI Ежегодном Всероссийском конгрессе по инфекционным бо-

лезням имени академика В.И.Покровского, Москва, 25-27 марта 2024 года. 

 

Соответствие диссертации паспорту научной специальности 

Диссертация соответствует шифру научной специальности: 3.1.22.  Ин-

фекционные болезни как области клинической медицины, изучающей этиопа-

тогенетические и клинические особенности, подходы к диагностике, лечению 

и прогнозированию исходов инфекционных болезней у человека, в частности, 

острых кишечных инфекций бактериальной этиологии. Результаты проведен-

ного исследования соответствуют пунктам 2, 4, 7 паспорта научной специаль-

ности 3.1.22.  Инфекционные болезни.  

 

Публикации 

По материалам диссертационной работы опубликовано 12 научных ра-

бот, из них 4 в журналах, рекомендованных ВАК для публикаций научных ре-

зультатов диссертаций. 

 

Структура и объем диссертации 

Диссертация изложена на 152 страницах машинописи и состоит из вве-

дения, обзора литературы, 5-х глав собственных исследований, обсуждения 

результатов, выводов, практических рекомендаций и библиографического 
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указателя, содержащего 103 отечественных и 75 зарубежных источников. Ра-

бота иллюстрирована 22 таблицами и 17 рисунками, 3-мя клиническими при-

мерами. 
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ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 

 

ГЛАВА I. ОСТРЫЕ КИШЕЧНЫЕ ИНФЕКЦИИ И ИХ РОЛЬ В РАЗВИ-

ТИИ СИНДРОМА РАЗДРАЖЕННОГО КИШЕЧНИКА 
 
1.1. Структура ОКИ в XXI веке 

Острые кишечные инфекции объединяют широкий спектр инфекцион-

ных заболеваний с фекально-оральным механизмом передачи, вызванных как 

патогенными бактериями (например, сальмонеллы, холерные вибрионы, ши-

геллы, патогенные штаммы эшерихии и другие), так и энтеробактериями, от-

носящимися к условно-патогенным микроорганизмам (например, протеи, 

клебсиеллы, лактозонегативные эшерихии, клостридии и другие), вирусами 

(норо-, рота-, энтеро-, норо-, астро- и аденовирусы), а также простейшими ор-

ганизмами (амебы, криптоспоридии, балантидии и другие) [16]. 

ОКИ являются одним из главных факторов заболеваемости и смертно-

сти во всем мире. Ежегодно на земном шаре регистрируется около 2,4 милли-

онов этих заболеваний, 1,4 миллиона из которых заканчиваются летальным 

исходом. На глобальном уровне ОКИ являются причиной смерти 2,3% боль-

ных. Каждый год ОКИ заболевает каждый 4-й житель Земли. Большинство 

случаев заболеваний и летальных исходов приходится на детей [175]. В по-

следние годы в экономически развитых странах наблюдалось снижение ча-

стоты встречаемости ОКИБЭ и доминирование ОКИ вирусной этиологии, то-

гда как в странах с низким и средним уровнем экономического развития ки-

шечные инфекции бактериального происхождения остаются доминирую-

щими. Тем не менее у 30-60% случаев возбудитель заболевания уточнить не 

удается, что снижает необходимость в проведении этиотропной терапии [95]. 

Кроме того, среди микроорганизмов, вызывающих острые кишечные инфек-

ции, могут быть как патогенные, так и условно-патогенные бактерии, что тре-

бует применения разнообразных подходов к лечению [145]. 
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В последние годы (2011-2022) в Российской Федерации заболеваемость 

ОКИ составляла от 403 до 550 на 100 000 населения, имея тенденцию к сниже-

нию в период пандемии COVID-19 и последующему повышению после ее 

окончания, не превышая среднемноголетних показателей (555,4 на 100 000).  

Заболеваемость ОКИ неустановленной этиологии варьировала от 278,0 до 

350,0 на 100 000 населения, составляя в разные годы от 63 до 69% от всех слу-

чаев ОКИ. Экономический ущерб от ОКИ неустановленной этиологии более 

чем в 4 раза превысил таковой от ОКИ, вызванных установленными возбуди-

телями. Наиболее высокая доля ОКИ неустановленной этиологии (90% и бо-

лее) отмечалась в Чеченской Республике (99,3%), Карачаево-Черкесской Рес-

публике (97,5%), Владимирской области (97,3%), Республике Адыгея (94,2%) 

и ряде других, что свидетельствует о недостаточном уровне внедрения совре-

менных молекулярно-генетических методов лабораторной диагностики, ори-

ентированной на верификацию возбудителя [68]. Наиболее высокий уровень 

этиологической расшифровки диагноза (50% и более) был достигнут в Кали-

нинградской (66,0%), Вологодской (61,8%), Белгородской (58,0%) областях 

[70]. 

Тем не менее, по мнению экспертов, реальное количество заболевших 

ОКИ в Российской Федерации превышает официальные статистические дан-

ные в 3-4 раза [50]. Это обусловлено значительной частью легких и стертых 

форм заболеваний, лечение которых нередко осуществляется на дому само-

стоятельно. Начиная с 2012 года в структуре ОКИ с установленным возбуди-

телем преобладают вирусные патогены. Бактериальные патогены составляют 

от 22% до 38%, среди которых наибольший удельный вес (до 40-50%) прихо-

дится на Salmonella spp [83].  

Таким образом, фактическое количество заболевших острыми кишеч-

ными инфекциями остается стабильным, без значительной тенденции к сни-

жению. Из общего числа ОКИ примерно 70% заболевших приходится на детей 

до 17 лет. У детей перенесенная ОКИ часто ведет к возникновению стойкого 

дисбиоза кишечника, возникновению хронических заболеваний ЖКТ, 
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различным нарушениям иммунной системы, ведущим к частым ОРВИ и дру-

гой патологии [27]. У взрослых же ОКИ нередко приводит не только к обостре-

нию имеющихся заболеваний ЖКТ, но и прогрессированию другой коморбид-

ной патологии, а также появлению ПИСРК [107, 27]. 

Усиление интернациональных. миграционных и туристических потоков, 

изменение качества питания, процесса приготовления пищи, различные усло-

вия хранения и транспортировки пищевых продуктов влияют на эпидемиче-

ский процесс и изменение клинической картины кишечных инфекций [119, 

112]. Такая глобализация питания приводит к изменениям микробиоты кишеч-

ника у людей. Изменение вирулентности и резистентности определенных 

групп бактерии создает условия для роста патогенов с множественной устой-

чивостью к антибактериальным средствам [60]. 

Структура ОКИ среди взрослых пациентов за последние годы претер-

пела значительные изменения, что связано со множеством факторов. На ухуд-

шение состояния микробиоты оказывает влияние урбанизация. изменения эко-

систем в природе, рост антимикробной устойчивости, подавляющие имунный 

ответ организма. Утрачивается ведущая роль патогенных энтеробактерий, воз-

растает эпидемиологическое значение условно-патогенной микрофлоры, 

включая УПЭБ, а также вирусов, тропных к эпителию кишечника [119, 60]. 

Таким образом меняются доминирующие патогены и, соответственно, особен-

ности клиники и последствий, перенесенных ОКИ тоже.  

УПЭБ – комменсалы, входящие в состав нормальной микрофлоры ки-

шечника (Klebsiella spp., Proteus spp., Citrobacter spp., Enterobacter spp. и др.) 

все чаще вовлекаются в инфекционный процесс и расцениваются как как этио-

патогены [9], демонстрирующие в большинстве случаев мультирезистент-

ность к используемым антибиотикам первого ряда [16, 59]. 

Одной из ведущих причин смены доминирующих ранее патогенов, вы-

зывающих ОКИ, является дисбиоз кишечника. Угнетение активности врож-

денных факторов иммунитета в кишечнике вследствие колонизационной ре-

зистентности ведет к транслокации токсинов энтеробактерий через стенку 
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кишечника и развитию хронического системного воспаления в ЖКТ. Это спо-

собствует росту хронических заболеваний кишечника, возникновению или 

прогрессированию метаболических нарушений в организме человека, разви-

тию аутоиммунной патологии [25, 15, 86]. 

Снижение встречаемости классических возбудителей ОКИ бактериаль-

ной этиологии способствует росту ОКИ, обусловленных вирусными возбуди-

телями. Вирусные диареи, характеризующиеся преимущественно поражением 

ЖКТ, относятся такие вирусы, как энтеровирусы, ротавирусы, норовирусы, 

кишечные аденовирусы преимущественно серотипов 40 и 41, астровирусы 

[75]. Вирусы – возбудители ОКИ не так, как бактерии, требовательны к фак-

торам передачи и достаточно устойчивы во внешней среде, стали доминиро-

вать в качестве этиологического агента ОКИ в последние десятилетия. Дети 

первых лет жизни являются наиболее уязвимыми к вирусным диареям. Со-

гласно статистическим исследованиям, с вирусным поражением связывают до 

50-70% ОКИ в детском возрасте [18]. Вирусная этиология ОКИ у взрослых 

подтверждается более, чем в 40% случаев всех острых диарей установленной 

этиологии [109].  

Лечение ОКИ проводится в основном врачами, работающими с детьми. 

В результате значительно снизилось внимание врачей к проблемам ОКИ и их 

отдаленным последствиям среди взрослого контингента [128, 37]. 

Доля взрослых пациентов с ОКИ установленной этиологии в 2022-2023 

гг., согласно сводным данным Роспотребнадзора, составила 15,2-19,5%. Ки-

шечные же инфекции с неустановленным возбудителем регистрировались в 

25,5-34,4% случаев [70]. 

Следовательно, заболеваемость ОКИ в последние десятилетия остается 

на стабильном уровне, имея тенденцию к незначительному снижению. 

Также, как организм ребенка еще с не сформировавшейся иммунной си-

стемой, организм взрослого человека в связи с наличием у большинства раз-

личной коморбидной патологии подвержен риску, как тяжелого течения забо-

левания, так и возникновению долговременных последствий. ОКИ у взрослых 
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людей может послужить триггером для возникновения хронической патоло-

гии как пищеварительного тракта, так и других органов и систем, усугубления 

сопутствующей патологии  нервной, сердечно-сосудистой, эндокринной и 

других систем, особенно в пожилом возрасте [29, 28, 176, 177, 134]. 

В связи с этим научно-практические аспекты ОКИ у взрослых, в том 

числе аспекты терапии, ориентированные на предотвращение долговремен-

ных последствий этих заболеваний, не потеряли своей актуальности и на сего-

дняшний день. 

1.2. Причины развития постинфекционного синдрома раздраженного ки-

шечника 

ОКИ, занимающие второе место среди инфекционной патологии, не-

редко завершаются развитием ПИСРК. Но, детали патогенеза данного про-

цесса остаются мало освещенными. Отдаленные изменения в кишечнике при 

ПИСРК сопровождаются отклонениями в нормальной микрофлоре кишечника 

и ассоциированного с ним метаболического синдрома. 

Римские критерии IV пересмотра (2016 г.) определяют СРК как ком-

плекс функциональных расстройств кишечника, который включает изменение 

моторики, дисфункцию иммунной системы, отклонения в микробиоме кишеч-

ника, сенсорно-моторную дисфункцию, нарушение функционирования связи 

«кишечник-мозг». Необходимо выделить, что эти отклонения могут быть 

представлены в разных формах и иметь разную степень выраженности. В со-

ответствии с этим определением изменение микробиоты кишечника является 

новым звеном в патофизиологии СРК.  

Согласно Римским критериям IV пересмотра (2016 г.), диагноз ПИСРК 

ставится после перенесенной ОКИБЭ при наличии клинических симптомов 

общей продолжительностью не меньше 6 месяцев до установления диагноза, 

которые характеризуются  повторяющимися болями в животе, продолжающи-

мися не меньше 1 суток в течение 7 дней, за последние 12 недель, связанные с 

двумя и более критериями: дефекацией; изменением повторяемости и формы 
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стула при отсутствии органических факторов для их возникновения и отсут-

ствии «симптомов тревоги» [85, 6]. Постановка диагноза основывается на че-

тырех составляющих: жалобах, анамнезе болезни, физикальном обследова-

нии, включающем осмотр перианальной области и трансректальное пальцевое 

исследование хирургом. Для диагностики применяются общий анализ крови 

(ОАК), общий анализ мочи (ОАМ), уровень С-реактивного белка (СРБ), био-

химические анализы крови (включая общий белок, мочевину, глюкозу, функ-

циональные пробы печени: общий билирубин, АлАт, АсАт, амилазу), показа-

тели тиреотропного гормона (ТТГ) и бактериологическое исследование кала 

на патогенные энтеробактерии, результатах копрограммы и обследование на 

скрытую кровь, консультации гастроэнтеролога, ультразвуковое исследование 

органов брюшной полости  (УЗИ ОБП) и при наличии клинических показаний 

– результатах эндоскопических методов исследования [85, 6].  

Микробиота кишечника координирует многие метаболические про-

цессы в организме человека, участвуя в поддержании энергетического гомео-

стаза, метаболизме глюкозы и обмене липидов [127, 104]. Патогенетическая 

роль микробиоты при СРК разнообразна, включая нередкое развитие син-

дрома избыточного бактериального роста тонкой кишки, предшествующей 

СРК ОКИ [149, 173].  

У большинства пациентов с разными ОКИ в период разгара возрастает 

глубина крипт толстого кишечника и толщина его слизистой пленки, что обу-

словлено межжелезистым отеком собственной пластинки из-за большого ко-

личества кровоизлияний и нарушения микроциркуляции [101]. При ОКИ, все-

гда приводящих к дисбактериозу кишечника, возможно выделение патоген-

ного причинно-значимого микроорганизма культуральным и/или молеку-

лярно-генетическим методами [64].  

Сальмонеллы, шигеллы, а также другие возбудители кишечных инфек-

ций ведет к нарушению трофики слизистой толстого кишечника, которая мо-

жет сохраняться длительное время. Исследования показали, что у 39,1% паци-

ентов, перенесших сальмонеллез, имеются остаточные признаки воспаления 
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спустя 90-120 дней. Изменение линейных параметров слизистой, повышенная 

реакция макрофагов в различных отделах толстого кишечника выявлены у 

13,1% пациентов, что подтверждало затянувшуюся репарацию слизистой [61]. 

И именно метаболический синдром, обусловленный нарушенным микробио-

ценозом после перенесенной ОКИ, способствует развитию ПИСРК.  

Возможность участия нарушенной микробиоты кишечника в развитии 

СРК подтверждается развитием ПИСРК, который формируется у 7–32% (в 

среднем у 10-15%) пациентов, перенесших острую инфекцию в течение не-

скольких месяцев [84, 156, 58]. 

Десятилетнее наблюдение Schwille‐Kiuntke J. et al. (2011) 576 реконва-

лесцентов кампилобактериоза и сальмонеллеза продемонстрировало развитие 

ПИСРК у 10% лиц, вошедших в это исследование [151]. Ряд других ученых 

также полагает, что именно ОКИБЭ являются наиболее частой причиной фор-

мирования ПИСРК, после которых вероятность его развития может доходить 

до 25-30% в период наблюдения от 3-х месяцев до 6 лет [68, 116, 147]. Также 

показано, что в детском возрасте ОКИ является важным фактором возникно-

вения СРК, так как у 5-20% людей, перенесших ОКИ, выявляется клиническая 

симптоматика функциональных расстройств кишечника [31]. 

У пациентов с ПИСРК наблюдаются дисбиотические изменения, приво-

дящие к воспалению в толстом кишечнике и нарушению его функций: всасы-

вания, моторики и пищеварения. Расстройства моторной функции кишечника 

также способствуют усилению изменений в количественном и качественном 

составе микробиоты, что в конечном итоге приводит к появлению и усугубле-

нию нарушений метаболических процессов в организме [96, 93].  

Проведено множество исследований, которые подтверждают различия в 

составе просветной и пристеночной микрофлоры у пациентов с СРК по срав-

нению со здоровыми людьми [155, 166, 33]. Благодаря технологии NGS и се-

квенированию гена 16S рРНК было установлено, что у больных СРК наблю-

дается снижение разнообразия кишечной микробиоты, изменяется удельный 

вес конкретных групп бактерий и вариабельность ее состава [122]. В основном 
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научные данные при СРК с диареей демонстрируют снижение числа лактобак-

терий, при обстипационном варианте заболевания – рост численности вейло-

нелл и при любом типе СРК – снижение количества бифидобактерий [33, 136]. 

Гомеостаз микробиоты кишечника является основополагающим для 

обеспечения нормального функционирования эпителиального барьера кишеч-

ника, нарушения которого оказывают патологическое влияние на ось «кишеч-

ник-мозг» на всех ее уровнях [32, 143]. 

Изменения в микробиоценозе кишечника после перенесенной ОКИ, а 

также усугубление дисбиоза кишечника в результате антибиотикотерапии 

служат основой для развития СРК, который характеризуется дисфункцией мо-

торики кишечника. В дополнение к этому, на развитие ПИСРК влияют не 

только измененная микробиота кишечника, но и отклонения в качественном и 

количественном составе метаболитов, таких, как короткоцепочечные жирные 

кислоты (КЦЖК), которые играют важную роль в выполнении всех функций 

толстого кишечника и поддержании гомеостаза организма [65].    
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ГЛАВА II. РОЛЬ НАРУШЕНИЯ ЛИПИДНОГО ОБМЕНА В ФОРМИ-

РОВАНИИ ПОСТИНФЕКЦИОННОГО СИНДРОМА РАЗДРАЖЕН-

НОГО КИШЕЧНИКА 

 

2.1. Роль общих липидов и фосфолипидов в патогенезе кишечных инфек-

ций 
 

Липиды делятся на классы в зависимости от их строения и биологиче-

ских функций. Триглицериды, представляющие собой сложные эфиры глице-

рина и высших жирных кислот, выполняют в организме как энергетическую, 

так и защитную функции. Сложные липиды образуют соединения липидов с 

белками (липопротеиды), производными ортофосфорной кислоты (фосфоли-

пиды), углеводами (гликолипиды) и многоатомными спиртами (сфинголи-

пиды и другие). Эти сложные липиды играют важную роль в строительстве 

клеточных мембран и выполнении транспортных функций [36]. Например, ли-

попротеины высокой плотности (ЛПВП) отвечают за транспорт и усвоение эк-

зогенных и эндогенно синтезированных жирных кислот, играя ключевую роль 

в формировании клеточных мембран, получении ранних гуморальных медиа-

торов эйкозаноидов, синтезе АТФ, для запаса клетками энергии. Липопроте-

ины очень низкой плотности (ЛПОНП), синтез которых в основном происхо-

дит в печени, в небольшом количестве поступают из кишечника. Основная 

функция ЛПОНП – транспорт триглицеридов (ТГ) из печени в перифериче-

ские ткани. ЛПОНП представляют собой промежуточную форму между липо-

протеинами высокой и низкой плотности и предшественниками липопротеи-

нов низкой плотности (ЛПНП), основная функция которых – в переносе холе-

стерина в виде его эфиров. ЛПНП относятся к бета-липопротеинам. Доказано, 

что показатель холестерина ЛПНП ассоциируется с риском развития атеро-

склероза [90]. 

К липидам также относятся соединения, которые представляют собой 

производные жирных кислот, известные как стерины. Наиболее 
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распространенным из них является холестерин, который является структур-

ным компонентом плазматических мембран и необходим для синтеза желчных 

кислот и витамина D [40]. Простыми липидами по своей структуре являются 

жирные кислоты, которые служат промежуточными продуктами обмена липи-

дов, а также принимают участие в биологической регуляции функций клеток.  

Они могут быть насыщенными и ненасыщенными. В насыщенных кислотах 

связи атомов углерода предельно насыщены, ненасыщенные ЖК содержат 

одну и более ненасыщенных связей [97]. Эссенциальные ЖК – это ненасыщен-

ные ЖК, которые не синтезируются в организме и должны поступать извне 

(линолевая и а-линоленовая кислоты). Длинноцепочечные полиненасыщен-

ные ЖК являются предшественниками эйкозаноидов (тромбоксанов, проста-

гландинов, лейкотриенов), выполняют функциию местных тканевых гормо-

нов. Короткоцепочечные жирные кислоты (КЦЖК), эти органические соеди-

нения, служат субстратами, образующимися в результате расщепления пище-

вых волокон под воздействием кишечной микрофлоры [14]. 

Фосфолипиды (ФЛ) относятся к группе сложных липидов, содержащих 

остаток фосфорной кислоты. Они играют важную роль в переносе жиров, хо-

лестерина и жирных кислот, являются источником фосфорной кислоты. иг-

рают значимую структурную и метаболическую роль в клетке. Самыми рас-

пространенными фосфолипидами являются фосфатидилхолин и его метабо-

литы, включая лизофосфатидилхолин, фосфатидилэтаноламин, кардиолипин, 

фосфатидилсерин и фосфатидилинозитол. Сфингофосфолипиды представ-

ляют собой особую группу фосфолипидов, в которых вместо глицерина содер-

жится аминоспирт сфингозин. Наиболее распространенным из них является 

сфингомиелин. В основном сфингофосфолипиды находятся в мембранах жи-

вотных и растительных клеток, присутствуют в нервной ткани, в ткани печени, 

почек, других органов; в последнее время уровень ФЛ крови начинает рас-

сматриваться в качестве маркеров воспаления кишечника [51]. 

Аполипопротеины образуются благодаря связыванию липидов с бел-

ками и транспортируют липиды и жирорастворимые витамины в кровь, лимфу 
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и ликвор. Особенно важен аполипопротеин A-I (Apo A-I), который является 

основным белком в ЛПВП. Его синтез происходит в кишечнике и печени. Апо-

липопротеин B (Apo B) является основным белком всех липопротеинов, за ис-

ключением ЛПВП. Увеличение данного показателя в крови указывает на по-

вышенный риск возникновения сердечно-сосудистой патологии [91]. 

Есть лишь единичные исследования, в которых при ОКИ представлен 

развернутый спектр общих липидов (ОЛ) и фосфолипидов (ФЛ). До настоя-

щего времени данные о нарушения обмена липидов у больных с ОКИ и влия-

нии на риск развития СРК немногочисленны. 

Например, в эксперименте in vivo [171] было доказано, что сальмонел-

лезная инфекция может вызывать дислипидемию, которая характеризуется по-

вышенными уровнями свободных жирных кислот, холестерина, триглицери-

дов и фосфолипидов в плазме и эритроцитах, а также увеличением концентра-

ций ЛПНП и ЛПОНП в плазме крови. 

В клиническом исследовании, проведенном Макаровым В.К. и Мака-

ровой П.В. в 2015 году, были получены данные о том,  что сальмонеллез вли-

яет на липидный профиль, что проявляется в увеличении общего уровня липи-

дов в сыворотке крови, повышении относительного содержания фосфолипи-

дов, свободных жирных кислот, фосфатидилхолина и свободного холесте-

рина, а также снижении концентрации лизофосфолипидов, эфиров холесте-

рина, ЛПНП и Apo B, который является носителем холестерина низкой плот-

ности. Это косвенно указывает на нарушение обмена веществ и высокий риск 

сосудистых повреждений атерогенного генеза [45]. 

Это позволяет считать, что оценка соотношения липидных фракций ОЛ 

и ФЛ может иметь большое значение как для определения тяжести болезни, 

так и для прогноза развития осложнений и последствий ОКИ [47]. 

Недавно проведенные исследования свидетельствуют, что у доста-

точно большого количества пациентов с воспалительными заболеваниями ки-

шечника отмечаются изменения показателей некоторых фосфолипидов. Барь-

ерная функция кишечника обеспечивается фосфатидилхолином за счет 
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создания устойчивых межклеточных связей и повышения качества продуци-

руемой слизи [53]. 

В исследованиях, проведенных у пациентов с постинфекционным нару-

шением работы кишечника и функциональной диспепсией, было выявлено по-

вреждение компонентов межклеточных контактов эпителиальных клеток сли-

зистой оболочки кишечника, поддерживающих его барьерную функцию. 

Установлен целый ряд важных факторов, оказывающих неблагоприятное воз-

действие на структурно-функциональную устойчивость плотных контактов 

кишечника. К ним относят изменения качественного и количественного со-

става микробного «пейзажа» (вследствие антибиотикотерапии, диетических 

факторов и перенесенного острого инфекционного гастроэнтерита [4]. Фосфа-

тидилхолин также обеспечивает гидрофобность кишечной слизи, покрываю-

щей эпителий кишечной стенки. Благодаря этому, микроорганизмы не могут 

зафиксироваться на его поверхности и механически удаляются из кишечника 

[174].   

Существенное повышение фосфатидилхолина у пациентов с ОКИБЭ, у 

которых впоследствии развился ПИСРК, может быть связано со значительным 

повышением проницаемости мембран энтероцитов, обусловленным их повре-

ждением под воздействием бактериальных патогенов. 

За вязкость мембран в организме человека отвечают фосфатидилэтано-

ламин и сфингомиелин [46]. Снижение уровня этих фосфолипидов приводит 

к увеличению проницаемости и уменьшению вязкости мембран, что, в свою 

очередь, повышает их хрупкость и может способствовать возникновению хро-

нического воспалительного процесса в кишечнике [45, 167]. 

Установлено, что значимо увеличенные и значимо сниженные соотно-

шения молярного уровня фосфатидилхолина к фосфатидилэтаноламину в раз-

ных органах и тканях могут воздействовать на энергетический метаболизм, 

нарушая баланс между уровнем противовоспалительных и провоспалитель-

ных цитокинов, ускоряя прогрессирование разных патологических процессов 

[167]. К примеру, известно, что изменение соотношения 
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фосфатидилхолин/фосфатидилэтаноламин, а именно, понижение фосфатиди-

лэтаноламина ассоциированы с тяжестью воспалительного процесса в орга-

низме [125]. 

Вполне возможно, что даже незначительные отклонения в значениях 

фосфолипидов обуславливают значительное влияние на параметры, коррели-

рующие с проявлениями метаболического синдрома (повышение массы вис-

церального жира, резистентность к инсулину, артериальная гипертензия, ги-

перлипидемия) [167]. К настоящему времени нет четких клинических данных 

о нарушениях липидного профиля, а именно: фосфолипидов при ОКИБЭ и их 

влиянии на появление впоследствии ПИСРК. Соответсвенно возникает по-

требность в осуществлении дальнейших исследований, которые позволили бы 

получить представления о значении нарушений липидного профиля в звеньях 

патогенеза ОКИ, включая кишечные инфекции бактериальной этиологии и со-

здании предпосылок для развития ПИСРК. 

 

 

2.2. Короткоцепочечные жирные кислоты как медиаторы физиологиче-

ских и патологических процессов в организме 

Синтез КЦЖК и их основные функции в организме человека. 

Короткоцепочечные жирные кислоты являются продуктами фермента-

ции микробов белков, жиров и углеводов. Продуцируются они в основном 

анаэробными бактериями, и их нужно рассматривать в качестве биохимиче-

ских маркеров, информирующих об изменении микробиоты кишечника. К ним 

относятся уксусная, масляная, изомасляная, пропионовая и изовалериановая 

кислоты [129, 159, 167]. 

КЦЖК участвуют в выполнении всех функций толстого кишечника и со-

хранении гомеостаза организма, играя роли регуляторных молекул энергети-

ческого обмена, иммунных реакций, артериального давления. Известно, что 

моносахариды ферментируются микрофлорой в различные КЦЖК, такие, как 
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ацетат, бутират и пропионат. Это и объясняет влияние микробиоты на различ-

ные звенья липидного обмена посредством синтеза сигнальных молекул [71].  

Анаробная ферментация углеводов приводит к образованию неразветв-

ленных КЦЖК (масляной, пропионовой, уксусной). Процесс расщепления 

белков и их дериватов, образующихся в результате их ферментации, ведет к 

появлению разветвленных КЦЖК – изовалериановой и изомасляной. Опреде-

ление этих кислот позволяет выполнить скрининг состояния микробиоты ки-

шечника и применить медикаментозную корректировку пробиотиками и пре-

биотиками [67]. 

Одним из главных факторов колонизационной устойчивости является 

синтез КЦЖК, обеспечивающий равновесие состава микробиоты кишечника. 

Повышение концетрации КЦЖК способствует понижению осмотического 

давления в просвете толстого кишечника вследствие ферментации полимеров 

моносахаридов [30, 98]. 

Большая часть (95%) КЦЖК, синтезируемых микроорганизмами в тол-

стом кишечнике подвергается обратному всасыванию. Данный процесс проте-

кает с участием транспортных систем клеток кишечника [12]. Также КЦЖК 

способствуют процессам всасывания ионов цинка, магния, кальция, меди [94]. 

КЦЖК являются главным источником ацетилкоэнзима А, дыхательного 

субстрата для клеток слизистой оболочки кишечника – колоноцитов, исполь-

зуемых клетками в процессе метаболизма, для строительства мебраны клеток, 

синтеза липидов. 

Они обеспечивают усиление кровоснабжения в слизистой оболочке и, 

следовательно, пролиферацию и дифференциацию клеток, участвуют в секре-

ции слизи [87]. КЦЖК играют роль также в обеспечении слабокислой среды в 

толстом кишечнике. В итоге это дает возможность грамположительным бак-

териям – продуцентам бутирата – конкурировать с грамотрицательными, что 

способствует сохранению баланса в микробиоме кишечника. Нормальная кон-

цетрация КЦЖК обеспечивает замедление роста патогенных энтеробактерий 

в кишечнике, использующих для питания белки. Данный факт способствует 
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формированию условий для редукции процессов брожения, тем самым снижая 

образование аммиака, ароматических аминов, сульфидов, эндогенных канце-

рогенов. Также снижение количества КЦЖК способствует повышению коли-

чества грамотрицательных микроорганизмов и, следовательно, их эндотокси-

нов – липополисахаридов (ЛПС), обеспечивающих клинические проявления 

хронического системного воспалительного процесса [42, 57]. Большую кон-

центрацию в просвете толстого кишечника составляют метаболиты уксусной 

кислоты – ацетаты (60%), меньшее содержание приходится на метаболиты 

пропионовой кислоты- пропионаты (25%) и наименьшее количество состав-

ляют бутираты – производные масляной кислоты (15%) [55]. 

Более 30 лет назад в ряде исследований было показано, что повышенное 

употребление препаратов, содержащих КЦЖК и пищевых волокон, способ-

ствует понижению уровня провоспалительных цитокинов [172, 161].  

Известно, что бутановой кислоте предоставлена главная роль в энерге-

тическом обеспечении колоноцитов, необходимого для физиологического раз-

вития и метаболизма клеток, выполнении протективной функции в отношении 

болезней толстого кишечника. КЦЖК оказывает антиканцерогенный эффект, 

участвуют в регуляции апоптоза. В колоноцитах уксусная и пропионовая кис-

лоты улучшают кровоток слизистой оболочки толстого кишечника, оказывая 

антиишемический эффект. Печень накапливает около половины КЦЖК, по-

ступивших через портальную вену, оттекающую от толстого кишечника. При-

мерно 25% КЦЖК выводится периферическими тканями, в которых   большая 

часть пропионата и ацетата используется для синтеза глюкозы, а оставшаяся 

(не более 10%) на энергетические нужды [12]. 

Исследования Kim M. C. et al. (2017) показали, что метаболиты сим-

бионтной микрофлоры, в том числе, КЦЖК имеют важное значение в поддер-

жании гуморального ответа путем прямого и косвенного иммуномодулирую-

щего действия на В-лимфоциты на местном и системном уровне, приводит к 

увеличению антителообразования [141]. 
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Показано, что КЦЖК опосредованно через влияние на коэнзим А могут 

поспособствовать активации Т-клеток [102]. Выяснено, что Аполипопротеин -

I (Apo AI) – основной компонент липопротеинов высокой плотности. Аполи-

попротеин -I (Apo AI) участвует в элиминация избытка холестерола из крове-

носных сосудов. Tayyeb J.Z. et al. (2018) показали, что количество Apo AI сни-

жается при терапии антибиотиком пенициллинового ряда амоксициллином, 

что связано с развитием дисбактериоза кишечника и, следовательно, измене-

нием количественного и качественного состава КЦЖК [168]. 

В том же году Yu H. et al. (2018) в экспериментальном исследовании по-

казали, что экспрессия ферментов метаболизма жирных кислот – липопротеи-

новой липазы (LPL), синтазы жирных кислот (FAS)  а также адипоцитарного 

белка, связывающего жирные кислоты 4 (FABP4), белка-переносчика жирных 

кислот 4 (FATP4) значительно повышается при обработке клеток линии 3T3-

L1 уксусной, пропионовой и масляной кислотой во время дифференцировки 

жировой ткани, что способствует накоплению в них липидов [163]. 

Следует отметить, что бактерии видов Bifidobacterium, Lactobacillus яв-

ляются основными продуцентами ацетата, поэтому применение только этих 

пробиотических бактерий в ряде случаев недостаточно для восстановления 

синтеза всех необходимых компонентов, обеспечивающих нормальное функ-

ционирование кишечника [54]. 

Масляная кислота и ее роль в поддержании гомеостаза в организме че-

ловека. 

Синтез определенного типа короткоцепочечных жирных кислот 

(КЦЖК) обусловлен специфическими ферментами бактерий, которые непо-

средственно участвуют в расщеплении пищевого субстрата. Это дает возмож-

ность определять функциональную активность некоторых представителей ки-

шечной микрофлоры. Например, грамположительные анаэробные бактерии 

группы Firmicutes (Eubacterium rectale/Roseburia spp., Faecalibacterium 

prausnitzii и др.) являются главными продуцентами масляной кислоты [153].   
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В частности, на модели экспериментального колита Zhou L. et al. (2018) 

показали, что бактерия F. Prausnitzii демонстрирует свои противовоспалитель-

ные свойства посредством продукции бутирата, который поддерживает тонкое 

равновесие между иммунорегуляторными (Treg) и противовоспалительными 

(Th17) Т-клетками за счет ингибирования фермента гистондеацетилазы Нару-

шение баланса между Treg и Th17 ведет к возникновению аутоиммунного вос-

паления [124, 23]. 

Также установлено, что бутират поддерживает барьерную функцию ки-

шечного эпителия с помощью регуляции экспрессии белка плотных контактов 

клаудина 2 [145].  

Нарушение микробиоты кишечника, в результате которого возникает 

истощение бактерий, продуцирующих бутират, ведет к повышению биодо-

ступности кислорода в толстом кишечнике. Следствием этого процесса явля-

ется гипероксигенация эпителия и существенное повышение числа протеобак-

терий, являющихся потенциальными патогенами [145]. 

Помимо этого, снижение бактериями продукции масляной кислоты ве-

дет к значительному росту количества иммунных клеток провоспалительной 

направленности в слизистой оболочке кишечной стенки, что является важным 

фактором развития воспалительных заболеваний кишечника [23]. 

В настоящее время получены объяснения противовоспалительным 

свойствам бутирата. Было установлено ингибирование воспаления масляной 

кислотой, ее влияние на уменьшение активности гистоноадецетилазы и 

подавление активации NF-kB, ядерного фактора эпителиоцитов толстого 

кишечника. Масляная кислота ингибирует NF-kB, который контролирует 

экспрессию генов иммунного ответа и регулирует секрецию цитокинов. Это 

приводит к снижению пролиферации и активности Т-клеток, а также умень-

шению образования провоспалительных цитокинов [165]. Исследования H. 

Sokol и соавторов (2008) показали, что F. prausnitzii может снижать уровень 

воспалительного процесса в сигнальных системах, а масляная кислота, выра-

батываемая этими бактериями, блокирует активацию NF-kB [123]. 
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Также известно участие масляной и пропионовой кислот в процессах 

глюконеогенеза в кишечнике, стимулируя его через воздействие на связь 

между кишечником и мозгом, что способствует метаболическому контролю 

массы тела и уровня глюкозы [115]. 

Исследования, выполненные в годы пандемии, также продемонстриро-

вали существенную роль бактерий – продуцентов бутирата при COVID-19. 

Как оказалось, бутират оказывает прямое противовирусное действие, а также 

способствует секреции антимикробных пептидных дефенсинов и муцинов, 

противодействуя тем самым инфицированию SARS-CoV-2 [110]. 

Следует отметить, что основным механизмом развития диареи и других 

диспепсических симптомом (флатуленция, вздутие и дискомфорт в животе) на 

фоне терапии антибиотиками является снижение видового разнообразия и ко-

личества бактерий – продуцентов бутирата [88, 106]. 

КЦЖК – медиаторы физиологических и патологических процессов в 

организме. 

К важнейшим функциям КЦЖК относятся: инициирование фагоцитар-

ной активности макрофагов и нейтрофилов, синтез нейромедиаторов, регуля-

ция моторики кишечника,  антидиарейное действие, антибактериальный 

эффект, модулирование местного иммунитета, доставка субстанций для липо-

генеза, обезвреживание пищевых канцерогенов, регуляция пролиферации и 

дифференциации эпителия, поддержка водно-электролитного, минерального 

обмена и обеспечение энергетических нужд колоноцитов [1]. Описанные эф-

фекты патогенетического влияния КЦЖК на ЦНС, дыхательную систему, им-

мунную систему показаны на рис. 2.1. 

Нарушение концентрации и соотношения КЦЖК приводит к возникно-

вению «замкнутого круга»: изменения в физиологическом составе 

микробиоты пищеварительного тракта вызывают эндотоксинемию, усиливая 

деконъюгацию связанных холевых кислот и снижая их образование в печени. 

Это приводит к отклонениям в обмене холестерола, нарушениям структуры 

печени (фиброз, жировая дистрофия) и снижению синтеза желчных кислот и 
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их секреции в кишечник, что, в свою очередь, усугубляет изменения микро-

флоры и нарушает моторную активность [66]. Эта корреляция патологических 

процессов с изменениями симбионтной микрофлоры указывает на общие ме-

ханизмы возникновения и развития заболеваний. В 1999 году группа порту-

гальских исследователей под руководством Cortez-Pinto H и Carneiro de Mur 

предложила теорию, что дисбиоз в толстом кишечнике является одной из 

ведущих причин нарушений липидного обмена в организме [148]. На 

сегодняшний день известно, что биохимические и поведенческие процессы 

находятся в прямой или опосредованной связи с состоянием микробиоты и ее 

метаболитов, также как и многие сигнальные функции в организме человека 

[114, 131].  

 

 

 

 

Исследования, проведенные в последние годы, по изучению процессов 

взаимодействия кишечника, его микробиоты и ЦНС привели к появлению 

определения ось «кишечник-мозг». Одним из компонентов интерфейса оси 

«кишечник-мозг» считаются низкомолекулярные метаболиты кишечной 

Рисунок 2.1. Эффекты влияния КЦЖК на функциональные си-
стемы организма 
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микрофлоры. Это те самые КЦЖК, участвующие в стимуляции нервной 

системы и способствующие секреции медиатора серотонина в слизистых 

оболочках, оказывающие влияние на процессы обучения и формирование 

памяти и на многие другие физиологические процессы организма [48, 56]. 

Таким образом, КЦЖК играют одну из ключевых ролей в поддержании 

гомеостаза в организме человека. Нарушение их качественного и 

количественного состава при определенных условиях может оказывать разно-

направленное патологическое влияние на здоровье человека и требует меди-

каментозной коррекции. 

2.3 Лабораторные методы оценки воспалительных процессов в кишеч-
нике  

 

Базовым неинвазивным методом  оценки функционального состояния 

ЖКТ является копрограмма, позволяющая выявлять воспалительные 

процессы в верхних или нижних отделах пищеварительного тракта, оценивать 

энзимную и кислотообразующую функцию желудка, дисфункцию печени и 

поджелудочной железы, явления воспаления  в различных отделах 

пищеварительной трубки, дисбактериоз, наличие бактериальных и 

воспалительных процессов в кишечнике; показатели микробиома кишечника, 

гельминты, простейшие, яица паразитов и т.д. [43]. 

В настоящее время продолжается поиск современных методов для диа-

гностики воспалительных болезней кишечника с целью более полной оценки 

состава микрофлоры кишечника, протекающих на фоне соматической и 

инфекционной патологии. Метод газожидкостной хроматографии (ГЖХ) 

считается одним из перспективных направлений для изучения микроэкологии 

кишечника, который базируется на оценке метаболической активности микро-

флоры по качественному и количественному составу КЖК, вычислении анаэ-

робного индекса (АИ) [10]. 

Такие экзометаболиты лакто- и бифидобактерий, как молочная кис-

лота, КЦЖК, водород и др. подавляют размножение достаточно большого 
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количества бактерий. В результате уменьшается рост патогенных энтеробак-

терий: шигелл, сальмонелл и некоторых грибов. После перенесенной ОКИ  не-

редко изменяются качественные и количественные признаки данных 

экзометаболитов, что косвенно можно расценивать по их концетрации в кале 

[34, 160]. 

Количественные показатели КЦЖК зависят от этиологической 

природы ОКИ (бактериальная, вирусная) и от степени выраженности 

интоксикационного синдрома. Наблюдается резкое уменьшение их 

концентрации в кале при дизентерии и сальмонеллезе и увеличение при 

назначении терапии пробиотиками, в том числе проводимой на фоне антибак-

териального лечения [127, 143]. Наряду с этим, при тяжелом течении кишеч-

ных инфекций, наоборот, выявлено увеличение концентрации их в крови. 

Установлено, что при более тяжелой форме ОКИБЭ с выраженными проявле-

ниями интоксикации отмечается значительное повышение уровня КЦЖК у па-

циентов в сравнении с уровнем концентрации этих метаболитов у больных с 

легкой формой инфекции. При ОКИ, протекающих с признаками 

обезвоживания, выявлено значительное повышение масляной, пропионовой и 

уксусной кислот, а при течении заболевании без признаков обезвоживания - 

увеличение уровня только уксусной и пропионовой кислот по сравнению с их 

содержанием у доноров [10], что может быть связано, как со сгущением крови, 

так и непосредственно с повреждением кишечной стенки и избыточному 

попаданию КЦЖК в кровь. 

Оценка концентрации и соотношения КЦЖК в кале совместно с показа-

телями копрограммы (физические свойства, гидролиз поступающих в 

кишечник питательных веществ, желчеотделение, скорость транзита, 

всасывательная способность слизистых и др.) позволяет получить сведения о 

состоянии пищеварительного тракта и  отклонениях  его функциональных по-

казателей в целом [62]. Тем не менее метод определения абсолютного и 

относительного содержания КЦЖК в кале с помощью газожидкостной 

хроматографии малодоступен для использования в рутинной клинической 
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практике при осуществлении экстренной медицинской помощи пациентам с 

ОКИ и коррекции лечения.  

Определение липидного профиля и фосфолипидов в динамике ОКИ мо-

жет стать дополнительно косвенным ориентиром полноценного возобновле-

ния функций ЖКТ, восстановления структуры клеточных мембран кишечника 

вследствие перенесенной инфекции, риска развития ПИСРК, учитывая, 

выполняемые липидами и фосфолипидами функции в организме. Тем не менее 

данные о клинических исследованиях, посвященных этому вопросу, практи-

чески отсутствуют. Известны лишь единичные исследования, посвященные 

роли липидов, в том числе фосфолипидов в патогенезе воспаления в 

кишечнике при экспериментальных инфекциях [135, 129]. 

Кальпротектин - это белок семейства белков S100, который является 

кальций- и цинксвязывающим. Этот протеин в основном находится в цито-

плазме нейтрофилов и в меньшей концентрации содержится в макрофагах и 

моноцитах, которые выявляются во всех органах человека, но в основном в 

крови, ликворе, слюне, кале и синовиальной жидкости. Кальпротектин 

является маркером для дифференциальной диагностики СРК и воспалитель-

ных заболеваний кишечника, предиктором гистологической репарации слизи-

стой оболочки кишечника и маркером ответа на терапию [92]. 

При воспалительном процессе в кишечнике нарушается равновесие 

прооксидантных и антиоксидантных элементов защиты в организме, запуска-

ется процесс окислительного стресса нейтрофилами [105]. Продуцируемые 

нейтрофильными гранулоцитами и мононуклеарными фагоцитами радикалы 

кислорода, так называемые активные формы кислорода, имеют важное значе-

ние в реализации бактерицидного влияния этик клеток. Нейтрофилы тем 

временем синтезируют кальпротектин. Этот белок обладает сильным 

сродством к ионам цинка и марганца, образуя с ними соединения. Эти микро-

элементы являются частью ферментных систем бактерии, используемых при 

борьбе с оксидативным стрессом. В результате конкуренции за пищевые 

ресурсы бактерии становятся не способными  к выработке антиоксидантных 
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ферментов и защите  от реактивных форм кислорода, что ведет их гибели 

[157]. В 2008 году Y.M. Shastri et al. (2008) впервые была проанализирована 

динамика значений фекального кальпротектина (ФК) у 2383 взрослых 

пациентов с ОКИ. Был показан высокий уровень корреляции между высокими 

значениями ФК и лабораторно доказанными случаями ОКИ с 

чувствительностью 83% и специфичностью 87% соответственно [152]. Двумя 

годами позже на педиатрической популяции J. Sykora et al. (2010) 

продемонстрировали прямо пропорциональную  зависимость между высо-

кими значениями ФК и ОКИБЭ [121] с  чувствительностью  93% и  

специфичностью 88%). В последующем аналогичные закономерности были 

выявлены и другими исследователями [136, 126]. К настоящему времени ФК 

показал свою значимость как неинвазивный и легко переносимый больными 

маркер кишечного воспаления, позволяющий провести дифференциальную 

диагностику между бактериальной и вирусной его этиологией. Исследование 

проводится в течение нескольких часов с помощью доступной методики ИФА 

[20]. 

Перспективным методом оценки альтерации тонкого кишечника 

является определение кишечной фракции белка, связывающего жирные кис-

лоты - I-FABP (intestinal fatty acid-binding protein). Белок относится к 

внутриклеточным белкам и участвует в метаболизме и транспортировке 

длинноцепочечных ЖК. Белки семейства FABP растворимы в цитоплазме, 

высоко специфичны к ткани, из которой они происходят, содержатся в клетках 

в высокой концентрации и являются низкомолекулярными. Эти свойства поз-

воляют расценивать их появление в кровеносном русле в качестве маркеров 

повреждения тканей. Известны мозговая (В-FABP), печеночная (L-FABP), сер-

дечная (H-FABP) и кишечная (I-FABP) фракции этого белка. I-FAPB содер-

жится в эпителии слизистой тонкой кишки. Кишечная фракция FABP (I-FABP) 

специфически сосредоточена в энтероцитах и экспрессируется геном FABP2. 

В норме в сыворотке крови     I-FABP не выявляется. Многие наблюдения до-

казывают, что I-FABP можно использовать в качестве биохимического 



 37 

маркера повреждения интестинальных клеток in vivo и in vitro. Опубликован-

ные результаты свидетельствуют о тесной взаимосвязи между повышением 

уровня I-FABP и степенью повреждения тонкой кишки как воспалительного, 

так и ишемического характера. Установлены его высокие показатели при СРК 

с запором, СРК с диареей, эрозивным гастритом, гемиколонэктомией [11, 81, 

133, 137]. Таким образом, I-FABP может рассматриваться как маркер повре-

ждения энтероцитов, доступный для определения в рутинной клинической 

практике методом ИФА. 

Еще одним маркером повреждения тонкого кишечника, позволяющим 

оценивать его проницаемость, является фекальный зонулин.  Этот белок спо-

собен обратимо повышать проницаемость стенки кишечника, влияя на струк-

туру плотных контактов клеток кишечного эпителия. Рецепторы зонулина, за-

действованные в механизмах его воздействия на проницаемость кишечной 

стенки, локализуются на апикальной поверхности клеток кишечника. 

Связывание зонулина происходит в подвздошной и тощей кишке.  

Определение этого белка используют для неинвазивной оценки проницаемо-

сти кишечной стенки, которая может быть повышена при синдроме 

повышенной проницаемости кишечника, СРК, связанным  с глютеном, целиа-

кии, ОКИ, пищевой аллергии, аутоиммунными заболеваниями, метаболиче-

ском синдроме и ожирении [24, 3]. Несмотря на простую ИФА методику его 

определения, метод достаточно дорогостоящий, что делает его 

малодоступным в клинической практике. 

2.4. Прогнозирование развития синдрома раздраженного кишечника 
 

Воздействие нормальной микрофлоры на перистальтику кишечника 

объясняется тем, что кислотообразующие бактерии являются источником 

питательных веществ для микрофлоры кишечника, способствуя ее росту; они 

участвуют в процессе расщепления желчных кислот, поступающих в толстую 

кишку, что стимулирует деятельность кишечной перистальтики и эвакуацию 

содержимого кишечника. Кислотообразующие бактерии также снижают 
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кислотность и увеличивают осмотическое давление в просвете толстой кишки

, что способствует образованию газов и ускоренному продвижению 

содержимого по кишечнику. Увеличение содержания определенных 

кислотообразующих бактерий может стимулировать сократительную актив-

ность гладких мышц кишечника, способствуя выработке холецистокинина. 

Кроме того, данные бактерии снижают чувствительность гладкой 

мускулатуры слепой кишки к химическим раздражителям. Многие ученые 

связывают развитие синдрома раздраженного кишечника после кишечных ин-

фекций с дисбалансом микробиоты кишечника [21]. 

Ряд исследователей считают, что нарушенная микробиота после ОКИБЭ 

- триггер возникновения СРК [150]. Следуя изменениям в микробиоте 

появляются и отклонения в соотношении ряда КЦЖК, сопровождаясь сниже-

нием их уровня в кишечнике [113]. Существует мнение, что для определения 

вероятности развития негативных последствий ОКИБЭ может оказаться ин-

формативной оценка соотношения липидных фракций или отдельных липидов 

[47]. 

Прогнозирование риска ПИСРК у больных с ОКИБЭ, основанное на 

отклонениях в липидном спектре и доступное для использования в рутинной 

практике, позволит назначать своевременно препараты на основе КЦЖК для 

профилактики его развития у пациентов с высоким риском его развития. 

Известен ряд способов прогнозирования риска развития СРК. В одном 

исследовании приведена двухуровневая модель прогнозирования СРК в 

педиатрической практике на основе метода Wrapper, предназначенного для 

определения оптимальной совокупности признаков. В эту модель вошли такие 

параметры, как время года, возраст, пол, вес (кг), СОЭ, индекс массы тела, а 

также уровни альбумина, аланинаминотрасферазы, витамина Д в крови. 

Модель позволила прогнозировать риск развития СРК с точностью 92,75 %, 

но только в детском возрасте [139]. 

Осадчук А.М. разработал модель прогнозирования развития и прогрес-

сирования СРК, а также язвенного колита. В модель были включены 
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следующие данные: интенсивность диареи, концентрация эритроцитов в 

копрологическом анализе, уровень гемоглобина в крови, суммарное количе-

ство энтерохромаффинных клеток, серотонин-продуцирующих клеток, апудо-

цитов, тучных клеток, ВИП-продуцирующих клеток, циклина Di, индексов 

пролиферирующего клеточного ядерного антигена и индекс апоптоза колоно-

цитов (IАПТ). Диагностическая ценность модели составила 95%. Параметры 

модели также предусматривают уже наличие патологических изменений, ха-

рактерных для СРК или язвенного колита, и не подразумевают осуществление 

прогнозирования СРК [72]. Еще один метод диагностики СРК основан на из-

мерении рН в дистальных, а также проксимальных отделах тонкого и толстого 

кишечника. При известной локализации патологического процесса на уровне 

слизистой оболочки тонкой и толстой кишки, установленной с помощью 

инструментальных методов диагностики,  повышенные значения pH кишеч-

ного содержимого (более чем 8,26 ± 0,09) позволяют объективно выставить 

диагноз СРК [77]. Также описан способ диагностики СРК [76], подразумеваю-

щий интестиноскопию с ретроградной илеоскопией и взятие тканей слизистой 

оболочки кишечника для последующего определения концентрации ЖК с 

помощью хромато-масс-спектрометрии в биообразцах слизистой оболочки 

тонкой и толстой кишки, подсчет количества микроорганизмов по площади 

хроматографических пиков масс-спектрограммы и постановку   диагноза СРК 

по их соотношению. 

Тем не менее все эти методы диагностики ориентированы на пациентов, 

уже имеющих клинические проявления, сходные с СРК, трудоемки и малодо-

ступны в рутинной практике, а часть из них являются инвазивными, требую-

щими определенных навыков врача. Необходима разработка простых и 

доступных методов прогнозирования высокого риска развития СРК при ОКИ, 

хронических заболеваниях ЖКТ, а также на фоне лечения антибактериаль-

ными средствами, позволяющими провести профилактику  развития СРК. 
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2.5. Использование метабиотиков для профилактики постинфекционного 

синдрома раздраженного кишечника 

Изменения качественного и количественного состава микробиоты ки-

шечника продолжают прогрессировать при ОКИ вследствие дисфункции 

эпителия, усиления моторной активности кишечника, повреждения слоя му-

цинов, а также лечения антибактериальными препаратами. При всех ОКИ, 

независимо от этиологии, необходимо лечение пробиотиками, направленное 

на восстановление микробиома кишечника [5]. 

Накопленные к настоящему времени научные сведения о значении экзо-

метаболитов индигенной микрофлоры в сохранении баланса микробиоценоза 

кишечника дали возможность обозначить критерии выбора для рациональной 

терапии пробиотиками ОКИ как в период разгара, так и в период выздоровле-

ния, способствуя уменьшению влияния патогенных микроорганизмов и 

образуемых ими экзо- и эндотоксинов, а также улучшению качества проводи-

мого лечения. В терапии СРК пробиотики применяют в комбинации с препа-

ратами, восстанавливающими тонус кишечной мускулатуры. КЦЖК, входя-

щие в состав пробиотиков, являются источником энергии и питания эпителия 

кишечника, усиливают моторику кишечника, сокращение гладкой мускула-

туры, препятствуют адгезии патогенных и условно-патогенных бактерий к 

кишечному эпителию, контролируют секрецию ферментов, воздействуют на 

кальциевые каналы в толстом кишечнике, конкурируют за пищевой субстрат. 

Указанные функции делают пробиотики полезными для профилактики 

ПИСРК [78]. 

На современном этапе развития терапии заболеваний пищеварительного 

тракта все шире применяются метабиотики – новый класс биотических препа-

ратов, главным компонентом которых являются метаболиты, клеточные 

компоненты, сигнальные молекулы пробиотических культур, оказывающие 

заданный эффект и оптимизирующие специфичные физиологические функ-

ции в организме хозяина, обусловленные функционированием представителей 

нормальной микрофлоры кишечника [158]. 
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Метабиотики, применяемые в качестве модуляторов физиологических 

функций, в отличие от пробиотиков, имеют точную химическую структуру, 

хорошо подвергаются дозированию, отличаются хорошим профилем безопас-

ности, имеют долгий срок хранения и отличаются лучшими свойствами 

абсорбции, распределения, метаболизма и экскреции в сравнении с  

«живыми» пробиотическими препаратами [159]. 

Метабиотики, являясь компонентами пробиотических микроорганиз-

мов, по сути, представляют заместительную терапию и могут оказывать 

позитивное влияние на физиологические функции организма человека и 

функциональную активность кишечной микробиоты. Такая терапия является 

физиологичной, ориентированной на оптимизацию экологических условий в 

кишечнике для собственной микрофлоры [100, 164]. 

Одним из метабиотиков, действующих на обмен веществ посредством 

влияния на колонизационную резистентность ЖКТ, является Хилак форте®. 

Препарат является водным субстратом продуктов обмена сахаролитических (L

. helveticus, L. acidophilus, E. faecalis) и протеолитических (E. coli) 

представителей нормальной микрофлоры, содержащей КЦЖК. Дополни-

тельно в состав препарата входят молочная, лимонная и фосфорная кислоты, 

сбалансированный комплекс буферных солей, сорбит калия, лактоза и ряд 

аминокислот. Препарат позитивно себя зарекомендовал при терапии ОКИ 

[44]. 

Относительно малая концентрация КЦЖК в этом препарате делает более 

целесообразным его применение для купирования воспалительного процесса 

в остром периоде ОКИ и диктует необходимость поиска других метабиотиков, 

имеющих более высокую концентрацию КЦЖК и ориентированных, по сути, 

на реабилитационный период после ОКИ, использование которых уже проде-

монстрировало эффективность непосредственно для лечения СРК. 

Накоплен позитивный опыт применения препаратов на основе КЦЖК 

при лечении СРК [118]. Обычно речь идет о масляной кислоте в комбинации 

с пребиотиком инулином. Ранее в исследованиях было показано, что инулин, 
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являющийся полимером фруктозы, способствует росту бифидо- и лактобакте-

рий, положительно воздействует на метаболизм и оказывает модулирующее 

действие на функцию Т-лимфоцитов и натуральных киллеров, фагоцитов, 

образование цитокинов, в том числе интерферона и фактора некроза опухоли 

альфа [13]. 

На сегодняшний день известно несколько научных публикаций, пока-

зывающих эффективность использования соли масляной кислоты – бутирата 

кальция в сочетании с инулином для нивелирования клинических проявлений 

СРК [69, 41]. Например, использование биологически активной добавки к 

пище Закофальк®, состоящей из бутирата кальция (250 мг) и пребиотика ину-

лина (250 мг), приводило к снижению числа и интенсивности приступов боли

, способствовало нормализации консистенции и частоты стула у пациентов с 

СРК [17]. Тем не менее препарат назначался уже после возникновения 

клинических проявлений этой патологии, что вело к более продолжительной 

терапии и снижало его эффективность. Целесообразно было бы назначать этот 

препарат у лицам с высоким риском развития СРК в качестве упреждающей 

терапии, например, у больных с бактериальными ОКИ, имеющими высокий 

риск развития этого синдрома. 

 

******************************* 

Соответственно, липидный обмен играет многогранную роль в 

физиологических, патофизиологических процессах, протекающих в организме 

человека. Для поддержания саморегуляции одним из условий можно считать 

сохранение баланса в выработке низкомолекулярных метаболитов 

собственной микрофлорой. В патоморфозе хронической патологии различных 

органов пищеварения, колонизационного дисбаланса, функциональной 

колонопатии, снижении восприимчивости клеток к гормону поджелудочной 

железы – инсулину, важным компонентом рассматривают низкомолекулярные 

продукты метаболизма нормальной микрофлоры. Также их влияние 

сказывается на работе нервной системы. 
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Нарушение деятельности различных отделов пищеварительной системы 

имеет схожие механизмы развития. Следовательно, лечение данной группы 

болезней, должно преследовать цель уменьшения выраженности клинических 

проявлений, а также исключение инициирующих факторов. В острую фазу ки-

шечных заболевании бактериальной природы лечение должно быть 

направлено на поддержание равновесия собственного бактериального 

сообщества. Минимизация риска появления функционального расстройства 

кишечника было бы возможным при восстановлении эндоэкологии кишеч-

ника с использованием препаратов, содержащих короткоцепочечные жирные 

кислоты. 

Одним из способов повышения качества жизни и ускорения  выздоров-

ления является своевременная диагностика и коррекция липидного профиля. 
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СОБСТВЕННЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ 

ГЛАВА III. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

3.1. Дизайн исследования 
 

При решении задач, поставленных в работе, нами применялся ряд 

основных исследований, принятых в клинической эпидемиологии и использо-

ванных при разработке дизайна исследования (таблица 3.1). 

Исследование состояло из 2-х частей. 

В I части исследования выполнено  

1) клинико-эпидемиологическое ретроспективное когортное 

исследование ОКИ бактериальной и вирусной этиологии в республике Адыгея 

в 2017-2023 гг на основании данных официальной статистики 

Роспотребнадзора (форма 2);  

2) анализ клинико-анамнестических и лабораторных данных 

медицинской документации 360 взрослых пациентов с ОКИБЭ, проходивших 

лечение в 2017-2023 гг. и в 1 кв. 2024 г. в ГБУЗ РА «АРКИБ». 

II часть исследования состояла из 2-х этапов. 

На 1 этапе II части в 2017-2020 гг. выполнено проспективное когортное 

обсервационное исследование 50-ти пациентов с ОКИБЭ в возрасте от 18 до 

60 лет включительно. Диагноз ОКИБЭ верифицировался бактериологическим 

исследованием кала, ПЦР-исследованием кала на ДНК/РНК возбудителей 

ОКИ (ДНК бактерий рода Сальмонелла и термофильных кампилобактерий, 

рода Шигелла и энтероинвазивных E.coli, аденовирусов группы F и РНК рота-

вирусов группы А, норовирусов 2-го генотипа, астровирусов). Наряду с со 

стандартными лабораторными исследованиями при ОКИ (ОАК, биохимиче-

ские параметры крови, копрограмма), в динамике болезни проводилось выпол-

нение липидограммы, определение общих фосфолипидов и их фракций (Табл. 

3.1). В течение последующих 6-ти месяцев за пациентами проводилось 

наблюдение для оценки вероятности развития СРК. На основании 

лабораторных данных в разгаре ОКИБЭ и факта развития СРК в  течение 
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полугода после перенесенной инфекции проводилась оценка факторов риска 

развития СРК с последующим построением прогностической модели 

высокого или низкого риска развития СРК у пациентов с ОКИБЭ. 

Таблица 3.1  

Дизайн исследования  

Исследовательские задачи, 
вид исследования 

Материал и методы 
исследования 

I часть клинико-эпидемиологическое, ретроспективное когортное иссле-
дование 
Анализ заболеваемости 
ОКИ, в том числе 
госпитализированной, в 
республике Адыгея  в 2017-
2023 и в 1-м квартале 2024 г. 

Данные статистики Управления 
Роспотребнадзора по  
Республике Адыгея, 360 историй болезней 
пациентов с ОКИБЭ, получавших лечение в 
2017-2023 гг и в 1-м квартале 2024 г. в 
ГБУЗ РА «АРКИБ» 

II часть - клиническое исследование 
1 этап 
Проспективное, когортное, обсервационное 
Оценка выраженности 
изменений ОЛ и ФЛ у 
пациентов с ОКИБЭ и связи 
изменений липидного и 
фосфолипидного спектра с 
развитием СРК, 
Построение 
прогностических моделей 
риска развития СРК после 
ОКИБЭ 

Пациенты с ОКИБЭ 
(n=50) 
Методы исследования  
1) однократно в разгаре болезни (2-3 день 
заболевания): 
- бактериологическое исследование кала на 
патогенные энтеробактерии; 
 - ПЦР исследование кала на ДНК/РНК 
возбудителей ОКИ; 
 - липидограмма: ТГ, ЛПВП, ОХ, ЛПНП, 
Аpо АI, Аpо В; 
 - состав ФЛ сыворотки крови: 
фосфатидилхолин, лизофосфатидилхолин, 
сфингомиелин, , фосфатидилэтаноламин; 
 - определение КЦЖК (фракции С2-С6 с 
изомерами) (n=25) в кале; 
2) двухкратно (на 2-3 день болезни и при 
выписке из стационара): 
 - общеклинические исследования 
(ОАК,ОАМ), биохимические исследования 
( общий билирубин, АлАт, АсАт, мочевина 
креатинин, K+,Na+). 
 - копрограмма 
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II часть 2 этап 
Проспективное контролируемое рандомизированное 
Оценка эффективности 
применения  БК+И для 
профилактики СРК у лиц с 
ОКИБЭ с высоким риском 
его развития 

Пациенты с ОКИБЭ с высоким риском 
развития ПИСРК согласно прогностической 
модели, разработанной на 2-м этапе II части 
исследования 
1-я группа (n=30) стандартная 
патогенетическая; 
2-я группа (n-30) стандартная 
патогенетическая в сочетании с БК+И со 2-
3 дня болезни по 1 таблетке 3 раза в день в 
течение месяца 
Методы исследования 
1) в разгаре болезни однократно (2-3-й день 
болезни): 
- бактериологическое исследование кала на 
патогенную флору; 
 - ПЦР исследование кала на ДНК/РНК 
возбудителей ОКИ; 
 - ОХ. 
2) двукратно (на 2-3-й день болезни и при 
выписке из стационара): 
 - общеклинические исследования (ОАК, 
ОАМ), биохимический анализ крови (общий 
билирубин, АлАт, АсАт, мочевина креати-
нин, K+,Na+). 
 - I-FABP в сыворотке крови - в первые 2 су-
ток и в период реконвалесценции 
3) двукратно: на 2-3-й  день болезни  и 
через 30 дней после выписки 
- ТГ 
 - копрограмма 
3) трехкратно: 
-определение ФК в первые 2-3 суток болезни
, перед выпиской из стационара и через 1 ме-
сяц после выписки 

 

На 2 этапе II части диссертационного исследования в 2021-2023 гг и 1 

кв. 2024 г. было выполнено проспективное контролируемое рандомизирован-

ное исследование. 

На основании разработанной прогностической модели высокого риска 

развития СРК (n=60) были отобраны пациенты с ОКИБЭ в разгаре болезни, 
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которые были рандомизированы в 2 группы. Пациентам  1-й группы  (n=30) 

проводилась стандартная этиотропная, патогенетическая и симптоматическая 

терапия, начиная со 2-3 дня пребывания в стационаре и в течение месяца; ис-

пользовались  пробиотические препараты Bacillus subtilis  (Споробактерин)  

или Bifidobacterium bifidum  (Бифидобактерин), во 2-й группе пациентов (n

=30) дополнительно к терапии пациентов 1-й группы назначался препарат За-

кофальк®, состоящий из бутирата кальция 250 мг и пребиотика инулина – 250 

мг (БК+И) по 1 таблетке 3 раза в день в течение 30 дней. Подтверждение 

диагноза осуществлялось теми же методами, что и на 1-м этапе, проводились 

аналогичные лабораторные исследования в динамике болезни (ОАК, 

биохимические параметры крови). Кроме этого в разгаре болезни оценивался 

уровень ОХ и ТГ, в разгаре и в период реконвалесценции определяли 

показатели ФК и I-FABP. Через месяц у пациентов обеих групп выполнялась 

копрограмма и определялись ФК, и ТГ сыворотки крови. В течение полугода 

от момента заболевания пациенты находились под наблюдением для оценки 

вероятности развития СРК в обеих группах (Табл. 3.1). 

 

3.2. Характеристика клинических групп	

Согласно поставленным задачам во II-ю (клиническую) часть работы 

были отобраны 110 пациентов с ОКИБЭ. 

Все больные проходили стационарное лечение на базе инфекционных 

отделений ГБУЗ РА «АРКИБ». Больные включались в исследование на 

условиях добровольного информированного согласия. Критерии включе-

ния/исключения в исследование на обоих этапах II части работы были 

следующие. 

Критерии включения в клиническое исследование 

1. Больные, находящиеся на стационарном лечении, обоего пола, любой 

расы  

2. Возраст: 18-60 лет 
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3. Клинические проявления ОКИБЭ средней тяжести (острое начало 

заболевания с диареей без патологических примесей, либо с примесью слизи 

в кале, повышение температуры тела, интоксикация, боли в животе 

схваткообразного характера, +/- наличие тошноты или рвоты). 

4. Лабораторно верифицированная ОКИБЭ бактериологическим методом.  

Критерии исключения из клинического части исследования 

1. Имеющаяся тяжелая коморбидная патология: хроническая сердечная 

недостаточность выше IIа стадии, декомпенсированные болезни печени, хро-

ническая почечная недостаточность, сахарный диабет в стадии декомпенса-

ции. 

2. Исключающими факторами также являлись наркотическая и алкоголь-

ная зависимости, расстройства ментальной сферы, затрудняющие контакт, 

отказ пациента от участия в исследовании. 

3. Хронические заболевания ЖКТ в стадии обострения, СРК в анамнезе. 

4. Длительность болезни на момент поступления в стационар более 48 

часов. 

5. Лихорадка на момент госпитализации свыше 390 С. 

6. Примеси крови при макроскопическом исследовании. 

7. Острые хирургические или гинекологические заболевания. 

8. Острая фаза инфаркта миокарда. 

9. Антибактериальная терапия в течение 2-х недель до госпитализации. 

10. Употребление алкогольных напитков в течение 2-х недель до 

госпитализации. 

11. ОКИ без лабораторного подтверждения бактериологическим или 

молекулярно-генетическим методом бактериальной этиологии. 

12. ОКИ бактериальной этиологии с тяжелой формой заболевания. 

В соответствии с Хельсинкской декларацией Всемирной медицинской 

ассоциации (World Medical Association Declaration of Helsinki – Еthical Princi-

ples for Medical Research Involving Human Subjects, 1964, 2013 ред.) в работе со 

здоровыми людьми и пациентами соблюдались этические принципы [178]. 
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Характеристика пациентов на 1 этапе II части исследования  

В группе, состоящей из 50-ти пациентов с клиническими проявлениями 

ОКИБЭ чаще встречались лица женского пола (мужчины - 44%, женщины - 

56%), но достоверной разницы между частотой встречаемости не было. 

Преобладали лица в возрасте от 18 до 35 лет (50%) и от 51 до 65 (38%), р>0,05. 

Значимо меньше был удельный вес пациентов средней возрастной группы от 

36 до 50 лет (12,0%), p<0,05. По социальной принадлежности чаще 

встречались рабочие (32 %) и неработающие (24%), удельный вес служащих 

(16%), учащихся (14%), пенсионеров (14%) был меньше. Тем не менее 

достоверных различий между отдельными социальными группами не было 

(Табл. 3.2). 

Все пациенты имели среднетяжелую форму болезни. Основные для 

ОКИ симптомы, такие как диарея и повышение температуры тела, 

зафиксированы у 100% пациентов. У больных, со слов, отсутствовали 

сопутствующие заболевания, не выявлялись они и при проведении 

объективного осмотра и лабораторного скрининга, что соответствовало кри-

териям включения (Табл 3.2). 

Эта выборка пациентов представляла собой типичную структуру спо-

радической госпитализированной заболеваемости ОКИБЭ среди взрослого 

населения, в которой в последующем, на основании анализируемых лабора-

торных параметров в разгаре болезни и 6-ти  месячного наблюдения с помо-

щью дискриминантного анализа, определялся риск развития ПИСРК. 

В соответствии с Римскими критериями IV пересмотра (2016 г.), 

диагноз ПИСРК ставился после перенесенной ОКИБЭ при наличии у 

пациентов рецидивирующих болей в животе, не менее 1 суток в течение 

недели за последние 3 месяца, ассоциированных с двумя и более критериями: 

дефекацией; изменением количества и формы стула  при отсутствии 

органических причин для их возникновения и отсутствии «симптомов 

тревоги» и общей длительности симптомов не менее 6 месяцев [85]. 
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Постановка диагноза осуществлялась гастроэнтерологом после исключения 

других заболеваний со сходной клинической симптоматикой. 

 

Таблица 3.2 

Демографическая и клиническая характеристика группы больных с ОКИБЭ на 

1-м этапе II части исследования 

Признак Характеристика признака абс/M±m (%) 
Пол Мужчины 22/44,0±7,0 

Женщины 28/56,0±7,0 
Возраст 18-35 лет 25/50,0±7,1 

36-50 лет 6/12,0±4,6 
51-65 лет 19/38,0±6,9 

Социальный статус Рабочий 16/32,0±7,1 
Служащий 8/16,0±7,1 
Учащийся 7/14,0±7,1 
Неработающий 12/24,0±7,1 
Пенсионер 7/14,0±7,1 

Сопутствующие забо-
левания ЖКТ 

Хронический гастрит 0/0+2,0 
Хронический дуоденит 0/0+2,0 
Хронический энтерит 0/0+2,0 
Постхолецистэктомический синдром 0/0+2,0 

Основные симптомы 
при поступлении 

лихорадка 50/100-2,0 
схваткообразные боли в животе 47/94±3,4 
диарея 50/100-2,0 
рвота 26/32,0±7,1 
тошнота 38/56,0±6,0 

 

Пациенты получали патогенетическую и симптоматическую терапию. 

Она состояла из регидратационной терапии такими инфузионными 

препаратами, как растворы Квартасоль, Ацесоль, Трисоль и др. Объем 

регидратационной терапии зависел от степени обезвоживания и веса больного

, составляя от 40 до 60 мл/кг на этапе первичной регидратации.  При 

проведении дезинтоксикационной терапии назначались 5% раствор глюкозы, 

Реамберин. После купирования рвоты или отсутствия тошноты больным 

проводилась пероральная регидратация (Глюкосолан, Регидрон) до 

нормализации стула. Энтеросорбенты назначались в первые 2-5 дней 
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стационарного лечения (лигнин гидролизный, кремния диоксид коллоидный, 

диосмектит). Из средств симптоматической терапии по показаниям 

использовались противорвотные (метоклопрамид) и спазмолитические 

(папаверин, дротоверин) препараты. Антибактериальные препараты не 

назначались. Со 2-3 дня заболевания (с момента исчезновения тошноты и 

рвоты)  пациенты в течение месяца получали пробиотические препараты на 

основе Bacillus subtilis или Bifidobacterium bifidum. 

Характеристика пациентов на 2 этапе II части исследования 

Все пациенты (n=60) в 2021- 2023 гг  и 1 кв. 2024 гг. проходили лечение 

в стационарных условиях и были госпитализированы в первые 48 часов от мо-

мента проявления первых клинических симптомов болезни (диарея, тошнота, 

рвота, лихорадка, общая интоксикация). 

Рандомизацию пациентов 2 группы осуществляли с помощью таблицы 

случайных чисел, сгенерированной в SРSS. По возрасту, полу, социальному 

статусу, коморбидной патологии и основным клиническим и лабораторным 

параметрам при поступлении группы оказались сопоставимы, что и позволило 

провести в дальнейшем их сравнительное исследование (Табл. 3.3-3.4). 

Предварительно бактериальная природа ОКИ предполагалась на основании 

ОАК, взятого у пациента в приемном отделении, по наличию лейкоцитоза 

и/или сдвига лейкоцитарной формулы влево. В последующем в том случае, 

если бактериальная этиология заболевания не подтверждалась, пациент 

исключался из исследования. Необходимо выделить, что эти группы 

пациентов по демографическим и социальным признакам также практически 

не отличались от когорты пациентов на I этапе клинической части 

исследования и отражали спорадическую госпитализированную структуру 

заболеваемости ОКИБЭ среди взрослого населения. 

1-я группа пациентов получала стандартную патогенетическую терапию 

и симптоматическую терапию (аналогично пациентам на 1-м этапе II-й 

(клинической) части исследования, в том числе в течение месяца 

пробиотические препараты. 
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Таблица 3.3. 
Демографические показатели и коморбидная патология в исследуемых 

группах больных на 2-м этапе клинической (II-й) части  исследования 

 
Признак 

 
Характеристика 

признака 

абс./M±m (%) 
 

 
 

p 1-я группа (С), n
=30 
(1) 

2-я группа 
(БК+И), n=30 

(2) 

Пол Мужской 15 (50) 21 (70) 0,114 
Возраст средний 34 (28-55) 39 (29-57) 0,605 

18-35 лет 18 (60,0±8,9) 21 (70,0±8,4) >0,05 
36-50 лет 9 (30,0±8,4) 7 (20±8,9) >0,05 
51-65 лет 3 (10±5,5) 2 (6,7±4,6) >0,05 

Социальный 
статус 

Рабочий 7 (23,3±7,7) 7 (23,3±7,7) >0,05 
Служащий 5 (16,7±6,8) 9 (30,0±8,4) >0,05 
Учащийся 7 (23,3±7,7) 7 (23,3±7,7) >0,05 
Неработающий 8 (26,7±8,1) 5 (16,7±6,8) >0,05 
Пенсионер 3 (10±5,5) 2 (6,7±4,6) >0,05 

Коморбидная 
патология  

Артериальная 
гипертензия  

2 (6,7±4,6) 3 (10±5,5) >0,05 

ИБС 0 (0+3,3) 1 (3,3±3,3) >0,05 
Атопический 
дерматит 

1 (3,3±3,3) 2 (6,7±4,6) >0,05 

Хронический 
пиелонефрит  

1 (3,3±3,3) 0 (0+3,3) >0,05 

 Хронический 
гепатит С  

2 (6,7±4,6) 1 (3,3±3,3) >0,05 

ОКИ в анамнезе 0 (0+3,3) 0 (0+3,3) >0,05 
         

Пациентам 2-й группы со 2-3 дня с момента поступления в стационар 

дополнительно к схеме терапии 1-й группы назначали препарат БК+И по 1 

таблетке 3 раза в день в течение месяца, который с патогенетической точки 

зрения являлся оптимальным для коррекции выявленных патологических 

нарушений в на 1-м этапе клинического исследования. 
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Таблица 3.4. 

Основные клинические и лабораторные показатели исследуемых групп

больных при поступлении в стационар на 2-м этапе клинической части 

исследования 

Клинические и лабораторные 
данные 

Частота встречаемости 
оцениваемых данных 

(абс/M±m,%) в группах пациен-
тов 

 
 

p 

1-я группа (срав-
нения), n=30 (1) 

2-я группа 
(БК+И), n=30 

(2) 
Лихорадка  28 (93,3±5,5) 29 (96,7±3,3) >0,05 
Симптомоком-
плексы со сто-
роны ЖКТ  

гастроэнтерит 8 (26,6±8,1) 10 (33,3±8,6 >0,05 
Гастроэнтеро-
колит 

18 (60±8,9) 13 (43,3±9,0) >0,05 

энтероколит 4 (13,3±6,2) 7 (23,3±7,7) >0,05 
день болезни  1-й день 24 (80,0±7,3) 25 (83,3±6,8) >0,05 

2-й день 6 (20,0±7,3) 5 (16,7±6,8) >0,05 

3-й день 0 (0+3,3) 0 (0+3,3) >0,05 

лейкоцитоз  19 (63,3±8,8) 15 (50+9,1) >0,05 

ускоренное СОЭ 27 (90,0±5,5) 26 (86,7±6,2) >0,05 

3.3. Методы исследования 
Помимо ОАК и биохимического анализа крови (мочевина, креатинин, 

билирубин, АлАт, АсАт, калий, натрий, хлор, кальций) и копрограммы паци-

ентам проводилась верификация этиологии двумя методами: 

микробиологическим и молекулярно-генетическим (ПЦР), определялся 

липидный и фосфолипидный спектр сыворотки крови, проводилась оценка 

уровня I-FABP в сыворотке крови, а также в кале определялся ФК, 

определение КЦЖК в кале выполнялось методом газожидкостной хроматогра-

фии. 

Микробиологическое исследование кала на патогенные энтеробактерии 

Для бактериологического исследования кала на энтеропатогенную 

группу бактерий взятие материала осуществляли из прямой кишки с 
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использованием стерильного пластикового зонд-тампона, вводимого в задний 

проход на глубину 6-8 см, прижимая к стенке с одновременно медленными 

легкими вращательными движениями вокруг оси, собирая биологический 

материал с крипт кишечника. Зонд-тампон помещали в пробирку с 

транспортной средой КериБлейр и доставляли в бактериологическую лабора-

торию. Затем посев кала производили на среды обогащения, далее для выде-

ления чистой культуры использовали элективные питательные среды (среда 

Левина, среда Эндо, кровяной агар, шоколадный агар, среда висмут-сульфит-

агар и т.д.) с последующей идентификацией возбудителя.  Бактериологическое 

исследование  включало три этапа: а) посев биоматериала на питательные 

среды, б) выделение чистой культуры, в) идентификацию полученной куль-

туры до вида и внутривидовую биохимическую дифференциацию с примене-

нием сывороток диагностических сальмонеллезных адсорбированных О-по-

ливалентных для реакции агглютинации на стекле (производство ЗАО «Эко-

лаб»), набора реагентов «Сыворотки и иммуноглобулины диагностические 

эшерихиозные для реакции агглютинации» (производство ЗАО «Эколаб»), сы-

воротки диагностические шигеллезные сухие для реакции агглютинации 

(поливалентная Зонне, Флекснера I-VI), производства ООО «Реагент». 

Молекулярно-генетическое исследование приготовленной суспензии 

кала путем центрифугирования для обнаружения ДНК/РНК этиологических 

агентов кишечных инфекций методом полимеразно-цепной реакции с исполь-

зованием амплификатора «ДТ-прайм» (ДНКтехнология, Россия) для 

выделения ДНК бактерий рода Shigella spp., Salmonella spp., 

энтероинвазивных E.coli, термофильных кампилобактерий (Campylobacter spp

.), а также аденовирусов группы F (Adenovirus F) и РНК ротавирусов группы 

А, астровирусов, норовирусов 2-го генотипа с применением набора реагентов 

«АмплиСенс® ОКИ скрин-FL» производитель ФБУН «Центральный НИИ 

эпидемиологии» Роспотребнадзора (ЦНИИЭ). 
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Клинические случаи микст-инфекции: сочетание верифицированной 

ОКИБЭ с диареей вирусной этиологии, выявленной методом ПЦР, в исследо-

вание не включали. 

Все молекулярно-генетические и микробиологические исследования 

были проведены на базе микробиологической лаборатории ГБУЗ РА 

«АРКИБ». 

Анализ показателей липидного и фосфолипидного профиля сыворотки 

крови 

Для выполнения оценки липидного профиля забор крови осуществлялся 

на 2-3-ий день заболевания. Показатели липидного спектра, такие как тригли-

цериды, общий холестерин, липопротеиды низкой и высокой плотности опре-

делялись ферментативным колориметрическим методом (GPO-POD). Прове-

дена оценка уровней аполипопротеина-B (Аpo В) и аполипопротеина А1 (Apо 

AI) – белковых компонентов структуре липопротеинов – комплексов, 

транспортирущих липиды в крови [8]. Фосфолипиды сыворотки крови, такие, 

как фосфатидилхолин, лизофосфатидилхолин, сфингомиелин, и фосфатидил-

этаноламин, выделяли и фракционированировали унифицированным методом 

тонкослойной хроматографии. Содержание каждой отдельной фракции выра-

жали в процентах относительно уровня общих фосфолипидов. Исследование 

проводилось на базе лаборатории нутрициологии и экологии НИИ комплекс-

ных проблем Адыгейского государственного университета, Майкоп (НИИКП 

АГУ) (зав. лабораторией – д.б.н., профессор Цикуниб А.Д.). 

За коэффициент проницаемости мембран было принято соотношение 

сфингомиелин/фосфатидилхолин. 

Определение КЦЖК в кале 

Определение КЦЖК в кале выполнялось методом газожидкостной 

хроматографии. Определяли абсолютное и относительное значение 

следующих односновных карбоновых кислот, содержащих не более 6 атомов 

углерода: С2 (уксусная), С3 (пропионовая), С4 (масляная), С5   (валериановая), 

С6 (капроновая) а также абсолютный и относительный уровень 
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изовалериановой кислоты (изоС5), изомеров масляной кислоты (изоС4) 

изокапроновой кислоты (изоС6) - изоСn ∑ (изоС4+изоС5+изоС6). Расчетными 

величинами являлись: отношение суммарного уровня изомеров к кислотам 

(ИзоСn/Сn), отношение изовалериановой кислоты к валериановой (изоС5/С5), 

общее содержание КЦЖК ∑ (C2+…C6), анаэробный индекс (C2—C4) рассчи-

тывался из отношения суммы пропионовой и масляной кислот к ацетату. Все 

анализы были проведены в лаборатории «Инвитро» (филиал в г. Майкоп). 

Определение ФК 

Количественное определение ФК в образцах человеческого кала 

проводили методом иммуноферментного анализа с помощью фотометра 

BioRad («BioRad Laboratories, Inc» (Япония) с использованием наборов произ-

водства «R-Biopharm AG», Дармштадт (Германия) в иммунологической лабо-

ратории ГБУЗРА  «АРКИБ» (г. Майкоп). 

Определение I-FABP 

I-FABP в сыворотке крови определялся методом иммуноферментного 

анализа (ИФА) с помощью наборов производства «Хайкалт Биотехнолоджи 

Б.В.» (Нидерланды), предназначенных для количественного определения че-

ловеческого I-FABP в сыворотке крови. Иммуноферментные исследования 

проводили на фотометре BioRad («BioRad Laboratories, Inc» (Япония). Иссле-

дование также выполнялось на базе лаборатории  ГБУЗРА РА «АРКИБ» (г. 

Майкоп). 

За норму были приняты показатели фосфолипидного спектра, ФК, I-

FABP, у 30 условно здоровых людей, сопоставимые по полу и возрасту с 

клиническими группами. 

Методы статистической обработки  

Для проверки нормальности распределения использовали критерий 

Колмогорова-Смирнова с поправкой Лиллиефорса. В случаях нормального 

стандартного распределения количественный показатель представлялся как 

среднеарифметическое (М), со стандартным отклонением (±SD) и 95% 

доверительным интервалом (95% ДИ). При ненормальном распределении 
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количественный показатель был представлен в виде медианы (Ме) с 

интерквартильным размахом (25-75%Q). 

Для анализа межгрупповых отличий при  нормальном распределении 

применяли t-критерий Стьюдента, при ненормальном   - U-критерий Манна-

Уитни. 

При сопоставлении независимых категориальных переменных 

использовался коэффициент корреляции χ2 Пирсона, либо точный тест 

Фишера также с применением post-hoc анализа. 

При построении прогностических моделей использовали метод 

бинарной логистической регрессии с коррекцией точки cut-off при помощи 

ROC анализа и проведением дискриминантного анализа. Для выявленных 

предикторов в модели рассчитывали скорректированное отношение шансов  

(AOR). 

Номинальные данные представлялись абсолютным числом наблюдений 

и приведением процентной доли признака в подгруппах. 

В прцессе проведения статистической выборки за критический уровень 

значимости принимали p<0,05. 
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ГЛАВА IV. КЛИНИКО-ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИ-

СТИКА ОКИ В РЕСПУБЛИКЕ АДЫГЕЯ 

 
Как указывалось в обзоре литературы, в последнее время в странах с раз-

витой экономикой отмечается  снижение частоты встречаемости ОКИБЭ, и 

рост  ОКИ  вирусной этиологии (ОКИВЭ), в то время как в развивающихся 

государствах по-прежнему преобладают бактериальные кишечные инфекции. 

Вместе с тем более чем в 70% случаев причину ОКИ выявить не удается, по-

этому возможность оценки спектра возбудителей, вызывающих 

спорадическую заболеваемость, нередко является проблематичным [35]. 

Следует добавить, что среди причин бактериальных диарей могут быть как 

условно-патогенные бактерии, так и патогенные микроорганизмы, что требует 

в ряде случаев дифференцированного подхода к терапии [1, 3]. 

Республика Адыгея, расположенная на юго-западе России, отличается 

особенностями ландшафта (сочетание равнин и гор), близостью Черного моря

, что способствует формированию умеренно теплого и мягкого климата, наци-

ональным укладом жизни, обусловленным многонациональным составом, 

среди которого преобладают русские (57,9%), а также адыги (адыгейцы, чер-

кесы и кабардинцы) (23,0%). В связи с этим структура заболеваемости ОКИ в 

республике также может иметь свои особенности, что   требовало уточнения 

перед началом клинической части исследования [93]. 

C 2017 по 2023 гг. в республике зарегистрировано 6115 случаев ОКИ. 

Заболеваемость в различные годы варьировала от 76,8 до 309,8 на 100 000 

населения и была на 29-56% меньше в сравнении с интенсивным показателем 

заболеваемости ОКИ по РФ (Рис. 4.1). Удельный вес детского населения в 

структуре заболевших в Адыгее варьировал от 58,5% до 75,1%, что было со-

поставимо с показателями в целом в РФ (66,6-74,0%) (Рис. 4.1). 

Следует отметить, что по сравнению с общероссийскими показателями, 

частота ОКИ установленной этиологии отличалась более низким удельным ве-

сом, составляя от 7,0% до 38,1% всех ОКИ (в РФ 26,2-37,2%) в изучаемый 
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период (Табл. 4.1, Рис. 4.1-4.2). В допандемический период с 2017 по 2019 гг. 

в Адыгее заболеваемость ОКИ отличалась относительной стабильностью, со-

ставляя от 295,6  до 309,8 на 100 тысяч населения (от 1368 до 1405 случаев в 

год). (Табл. 4.1, Рис. 4.1). В этот период в структуре лабораторно 

подтвержденных кишечных инфекций преобладали ОКИ вирусной этиологии 

(54,9-66,3%) (Рис. 4.3). Во время пандемии существенно снизилось количество 

зарегистрированных больных с ОКИ (в 3,2-3,6 раз), что, вероятнее всего, свя-

зано как с ограничительными мероприятиями, так и неспецифическими ме-

рами профилактики, а также уменьшением обращаемости за медицинской 

помощью больных с нетяжелыми формами ОКИ (Табл. 4.1). 

Следует отметить, что в период наблюдения в 2020-2022 гг. отмечалось 

также снижение числа ОКИ, в том числе с установленным возбудителем, (Рис. 

4.2), что было связано с переориентацией диагностической мощности 

лабораторий республики на диагностику SARS-CoV2. В 2020-2022 г на фоне 

существенного сокращения случаев ОКИ процентное соотношение кишечных 

инфекций бактериальной  и вирусной этиологии изменилось. Среди 

верифицированных ОКИ начали преобладать инфекции бактериальной 

этиологии, составив 56,9%-84,6% (Рис.4.3). В 2023 г на фоне увеличения 

случаев ОКИ (150,8 на 100 000 населения), но не достигших уровня 

допандемического периода, стали вновь доминировать ОКИВЭ, составив 

70,3% всех ОКИ установленной этиологии (Рис. 4.3). 

В связи с низким уровнем верификации ОКИ в республике представ-

лялся актуальным анализ структуры госпитализированной заболеваемости 

ОКИБЭ для последующего усовершенствования тактики ведения этих боль-

ных, а также дифференцированного подхода при лечении пациентов с ОКИ 

неустановленной этиологии. 

Мы провели  анализ клинических, анамнестических и лабораторных 

данных 360 медицинских карт взрослых пациентов с ОКИБЭ, проходивших 

стационарное лечение в 2017-2023 гг. и 1-кв. 2024 в ГБУЗ РА «АРКИБ» (Табл

. 4.2) по данным  кабинета статистики ЛПУ и медицинским картам 
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стационарных пациентов. Медианный возраст пациентов составил 36,4 лет, 

среди пациентов преобладали пациенты женского пола — 57,8%. 

Таблица 4.1.  

Структура заболеваемости ОКИ в республике Адыгея в период с 2017 по 2023 
гг. (по данным ТУ Роспотребнадзора по республике Адыгея) 

Годы ОКИ установленной этиологии, n/% 
 

ОКИ неуста-
новленной 
этиологии, 

n/% 

Всего, 
n/% 

 Вирусной Бактери-
альной 

Всего 
n/% 

2023 121/16,11  51/6,79 172/22,90 579/77,10 751/100 
2022 21/3,58 45/7,68 66/11,26 520/88,74 586/100 
2021  4 /1,08 22/5,93 26/7,01 345/92,99 371/100 
2020  25 /7,02 33/9,27 58/16,29 298/83,71 356/100 
2019 218/15,93 179/13,08 397/29,02 971/70,97 1368/100 
2018  272/21,28 215/16,82 487/38,11 791/61,89 1278/100 
2017 327/23,27  166/11,81 493/35,08 912/64,91 1405/100 
Всего за 7 
лет  

988/16,15 711/11,63 1699/27,78 4416/72,2 6115 

 

 

 

Рисунок 4.1. Сравнительный анализ заболеваемости ОКИ РФ и Республике 
Адыгея в 2017-2023 гг. (по данным Федеральной службы государственной ста-
тистики) 
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Рисунок 4.2. Структура ОКИ за 2017-2023 гг. в Республике Адыгея. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рисунок 4.3. Удельный вес ОКИВЭ и ОКИБЭ в структуре заболеваемости 

ОКИ установленной этиологии 
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инфекции представлена сальмонеллезом, вызванная S.entеritidis, которая 

наблюдалась в 69,2% случаев, шигеллез, вызванный Sh. sonnei - 15,8% случаев 

(Табл. 4.2., Рис. 4.4).  

Значительно меньший удельный вес составили ОКИ, вызванные 

Campylobacter jejuni – 5,3% случаев и эшерихиоз, вызванный 

энтеротоксигенными штаммами O25:К11 и энтероинвазивными штаммами 

O86:К61 – 5,0% случаев (Табл. 4.2., Рис. 4.4).   

ОКИ со среднетяжелой формой были выявлены в 89,2% (321 случая), 

тяжелые формы заболевания у 10,8% пациентов (39 человек). Повышение тем-

пературы тела зафиксировано в 93,1 % случаев (335 человек). Симптомы 

интоксикационного синдрома были непродолжительными и составили от 3,1 

до 5,1 дней и коррелировали по времени с длительностью абдоминальных 

болей.  (Ме=4,0). При оценке симптомов диспепсии установлено, что диарея и 

боли в животе отмечены во всех случаях, рвота зарегистрирована у 223 

(61,9%). 

Рисунок 4.4. Этиологическая структура госпитализированной заболеваемости 

ОКИБЭ в 2017-2023 гг. 
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Таблица 4.2.  

Клинико-анамнестические и лабораторные данные взрослых пациентов с 

ОКИБЭ, проходившим лечение в ГБУЗ РА «АРКИБ» в 2017-2023 и 1-м квар-

тале 2024 

Показатель Пациенты с ОКИ 
(n=360) 

Возраст (полных лет), Me [IQR] 36,4 [27-59] 
Мужской пол, n (%) 154 (42,8%) 
Предшествующие ОКИ в течение последних 5 лет, n (%) 25 (6,9%) 
Хронические заболевания, n (%) 41 (11,4%) 
Встречаемость лихорадки, n (%) 335 (93,1%) 
Встречаемость рвоты, n (%) 223 (61,9%) 
Диарея, n (%) 360 (100%) 
Схваткообразные боли в животе, n (%) 360 (100%) 

Форма тяжести, n (%) средне-тяжелая 321 (89,2%) 
тяжелая 39 (10,8%) 

Продолжительность 
диареи, дни, Me [IQR] 4,3 [2,8-5,7] 
болей в животе,  дни, Me [IQR] 4,1 [2,5-5,1] 
лихорадки, дни, Me [IQR] 2,4 [1,1-3,3] 

Койко-день, Me [IQR], дни 8,3 [6,5-10,2] 
Формы заболевания по 
клиническим проявле-
ниям 

Гастроэнтерит, n (%) 72 (20%) 
Гастроэнтероколит, n (%) 151 (41,9%) 
энтероколит, n (%) 137 (38,1) 

Удельный вес пациентов 
с различной продол-жи-
тельностью госпитализа-
ции, n % 

5-7 койко-дней 272 (75,6%) 
8-9 койко-дней 58 (16,1%) 
10-11 койко-дней 30 (8,3%) 

Удельный вес пациентов 
с различным  сроком гос-
питализации (от начала 
болезни),  n % 

до 48 часов от начала болезни 278 (77,2%) 
от 48 до 72 часов  58 (16,1%) 
 позже 72 часов  24 (6,7%) 

Этиология ОКИ бактериальной этиологии  
S. enteritidis, n (%) 249 (69,2%) 
Sh. sonne, n (%) 57 (15,8%) 
Campylobacter spp., n (%) 19 (5,3%) 
E. coli, n(%) 18 (5,0%) 
Смешанной бактериальной этиологии 17 (4,7%) 
Копрограмма  
Лейкоциты 4-7, n (%) 102 (28,3%)  
Лейкоциты 8-15, n (%) 186 ( 51,7%)  
Эритроциты 4-9, n(%) 73 (20,3%)  
Эритроциты 10-20, n(%) 24 (6,7%) 
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При интерпретации показателей копрограммы в 51,7% (186 случаев) 

выявлены изменения в виде повышения лейкоцитов от 8 до 15, а эритроциты 

от 4 и выше в препарате отмечены у 97 больных (27,0%). Соответсвенно, у 

большинства пациентов с ОКИБЭ наблюдались энтероколитический вариант  

заболевания с более выраженным экссудативным  и менее выраженным сек-

реторным типами диареи [80]. Микроскопические признаки гемоколита за-

фиксированы в 27,0%. 

Сальмонеллез верифицировался в 69,2% случаев и доминировал в 

этиологической структуре ОКИБЭ [102, 89, 82]. У всех госпитализированных 

пациентов с сальмонеллезом была зарегистрирована S. enteritidis. Превалиро-

вание S. enteritidis, как основного этилогического фактора при сальмонеллезе, 

отмечено также в работах Горелова А.В., Малеева В.В. и др. [2, 19, 63]. К числу 

ранних симптомов при ОКИБЭ при среднетяжелой и тяжелой формах 

инфекции относится лихорадка [73]. В нашем исследовании получены анало-

гичные данные: повышение температуры тела отмечалось в 93,1% случаев. 

В клинической картине преобладала энтероколитическая форма инфек-

ции. Вероятнее всего, что значительную долю ОКИ неустановленной этиоло-

гии с симптомами лихорадки и энтероколита в Республике Адыгея также пред-

ставлена больными с ОКИБЭ. Для доказательства этой гипотезы требуются 

более глубокие сравнительные  исследования крови и фекалий у больных с 

ОКИ неустановленной и установленной этиологии, с указанной симптомати-

кой. 

Таким образом, в Республике Адыгея отмечается более низкая 

заболеваемость ОКИ, в том числе ОКИБЭ, в целом по сравнению с общерос-

сийскими показателями. Тем не менее ОКИБЭ также являются актуальными 

инфекциями для взрослого населения Адыгеи, так как демографическая 

структура ОКИБЭ была представлена в в основном лицами трудоспособного 

возраста, в большей степени  женщинами.  В структуре ОКИБЭ преобладает 

сальмонеллез, вызванный S. Enteritidis. Чаще встречается средне-тяжелая 
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энтероколитическая форма с преимущественно экссудативным компонентом 

диареи. 

Помимо временной утраты трудоспособности, ОКИБЭ, согласно науч-

ным публикациям, также чреваты долговременными последствиями в острый 

период болезни, ведущими к развитию ПИСРК.  По данным разных авторов 

этот синдром регистрируется 7–32% пациентов, перенесших заболевание в те-

чение нескольких месяцев [84, 156, 58]. Существуют исследования, 

показывающие значительное влияние сальмонеллезной инфекции на 

липидный спектр сыворотки крови, что также может приводить к долговре-

менным последствиям для организма [45, 46]. Целый ряд научных работ свя-

зывают развитие ПИСРК после ОКИБЭ со сдвигом распределения КЦЖК или 

снижением их концентрации в кишечнике [113]. 

Особенностям нарушения липидного обмена при ОКИБЭ, факторам 

риска развития ПИСРК после перенесенной инфекции, а также оптимизации 

терапии этих заболеваний, ориентированной на снижение риска долговремен-

ных последствий у реконвалесцентов ОКИБЭ, посвящены следующие главы 

работы. 
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ГЛАВА V. НАРУШЕНИЯ ЛИПИДНОГО ОБМЕНА ПРИ ОСТРЫХ КИ-

ШЕЧНЫХ ИНФЕКЦИЯХ БАКТЕРИАЛЬНОЙ ЭТИОЛОГИИ И ИХ 

ДОЛГОВРЕМЕННЫЕ ПОСЛЕДСТВИЯ 
 

Ряд исследователей считают, что основной причиной ПИСРК являются 

ОКИБЭ, после которых частота развития этого синдрома доходит до 25-30% 

[68, 116, 147]. На возникновение ПИСРК оказывают влияние не только 

отклонения в микробиоте кишечника вследствие перенесенной ОКИ, но и из-

менения в показателях липидного обмена, ассоциированные со сдвигом в 

качественном и количественном составе экзометаболитов кишечной 

микрофлоры, а именно КЦЖК [78]. КЦЖК принимают участие в сохранении 

гомеостаза и обеспечении всех функций толстого кишечника, выступая в роли 

регуляторных молекул энергетического обмена и иммунитета. Известно, что 

моносахариды ферментируются микрофлорой в различные КЦЖК, такие, как 

ацетат, бутират и пропионат. Это и объясняет влияние микробиоты на различ-

ные звенья липидного обмена посредством синтеза сигнальных молекул [71]. 

Тем не менее, до настоящего времени нет полноценных данных, 

касающихся нарушений липидного и фосфолипидного спектра, а также КЦЖК

при ОКИБЭ, и ассоциативным связям этих нарушений в острый период 

болезни с формированием ПИСРК. С учетом недостаточной доступности этих 

методов исследования в рутинной практике также имеется необходимость экс-

траполяции выявленных нарушений на доступные в клинической практике ла-

бораторные показатели. Это поможет своевременно внести коррективы в про-

водимое пациентам лечение на основе принципов персонифицированной 

терапии. Вышеуказанное и послужило основой для проведения клинической 

части исследования, посвященного изучению липидного и фосфолипидного 

спектра у больных с ОКИБЭ и связи этих нарушений с формированием 

ПИСРК. 

Клинические и демографические характеристики группы, состоящей из 

50 больных, проходивших курс лечения в ГБУЗ РА «АРКИБ» в 2017-2020 
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годах, изученные  на 1-м этапе II (клинической) части исследования, изложены 

в Главе III (параграф 3, таблица 3.2).  

Характерные для ОКИ симптомы, такие, как лихорадка и диарея, были 

отмечены у 100% пациентов. Длительность диареи варьировала от 2-х до 4-х 

дней у 72% (34) больных, а от 5-ти до 8-ми у 36% (16), p<0,01 (Табл. 5.1).    

Доминирующим симптомокомплексом со стороны ЖКТ был энтероко-

литический (48%), и гастроэнтероколитический (34%) варианты. Значимо 

чаще лихорадка имела продолжительность 1-2 дня (64%), реже 3-4 дня (26%), 

более 4-х дней лихорадка регистрировалась в 10% (Табл. 5.1, Рис. 5.1). В 

этиологической структуре превалировал сальмонеллез (S. Enteritidis) - 70,0% 

случаев, шигеллез (Sh. Sonne) зарегистрирован в 14,0%.   В 6% выявлены 

ОКИБЭ, вызванные энтеротоксигенными E.coli серогруппы O25:К11 и энте-

ропатогенными E coli O86:К61. 10% случаев пришлось на кампилобактериоз 

(С. Jejuni). Все пациенты имели среднетяжелую форму заболевания, в иссле-

дуемой группе не было пациентов, согласно критериям исключения (см. главу 

III), с хронической сердечной недостаточностью выше IIА, 

декомпенсированными заболеваниями печени, хронической почечной недо-

статочностью, сахарным диабетом в стадии декомпенсации. 

У большинства больных (54%) отмечался лейкоцитоз, сдвиг лейкоци-

тарной формулы влево (80%), ускоренная СОЭ (76%). У всех пациентов отме-

чалось повышение уровня СРБ и ПКТ. Показатели мочевины оказались 

повышенными у 36% пациентов, креатинина – у 14%. У 28% больных отмеча-

лось повышение уровня билирубина. 

Медианный уровень натрия составил 98,5 ммоль/л, гипонатриемия 

развилась у всех пациентов (100%) на фоне ОКИБЭ. Медианное значение ка-

лия составило 3,95 ммоль/л, у 6% пациентов отмечалось снижение уровня 

калия, а у 4% пациентов, напротив, развилась гиперкалиемия. Медианный 

уровень ФАН составил 86 ед, повышение у 12% пациентов, понижение у 14 % 

больных. У 82% больных отмечались воспалительные изменения в 
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копрограмме в виде повышенного количества лейкоцитов, в 20% случаев 

отмечалось повышенное содержание эритроцитов (Табл. 5.2).  

Таблица 5.1. 

Основные клинические проявления и их продолжительность в группе паци-

ентов с ОКИБЭ 

 

Признак Характеристика признака Абс / М±m (%) 
Диарея  Встречаемость при поступлении 50 / 100-2,0 

Длительность диареи 1-4 дня 34 / 72±6,7 
5-8 дней 16 / 36±7,1 

Тип  
симптомокомплекса 

Острый энтерит 8 / 18,0±5,4 
Острый гастроэнтерит 7 / 14±4,9 
Острый гастроэнтероколит 9 / 18,0±5,4 

 Энтероколит  26 / 52±7,1 
Лихорадка Встречаемость при поступлении 50 / 100-2,0 

Длительность  
лихорадки 

1-2 дня 32 / 64,0±6,8 
3-4 дня 13 / 26,0±6,2 
5-6 дней 5 / 10,0±4,2 

Схваткообразные  
боли в животе Встречаемость при поступлении 47 / 94,0±3,4 

Длительность 
схваткообразных  
болей в животе 

1-2 дня 32 / 64,0±6,8 
3-4 дня 9 / 18,0±5,4 
5-6 дней 6 / 12,0±4,6 

Рвота Встречаемость при поступлении 26 / 32,0±7,1 
Длительность рвоты  1-2 дня 16 / 32,0±7,1 
Тошнота  Встречаемость при поступлении 38 / 56,0±6,0 

Длительность тошноты 1 день 31 / 62,0±6,9 
2-3 дня 7 / 14,0±4,9 

Эксикоз 1-3% 34 / 68±6,7 
4-6% 26 / 32,0±7,1 

Формы заболевания 
Гастроэнтерит 9 / 18,0±5,4 
Гастроэнтероколит 17 / 34,0±6,7 
Энтероколит 24 / 48,0±7,1 

Этиология 

S. Enteritidis 35 / 70,0±6,5 
Sh. Sonne 7 / 14,0±4,9 
E. coli 3 / 6,0±3,4 
Campylobacter spp. 5 / 10,0±4,2 
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Рисунок 5.1. Встречаемость и продолжительность основных клинических 

симптомов у больных ОКИБЭ (1-й этап II части исследования, n=50) 

В целом лабораторные изменения соответствовали типичным отклоне-

ниям лабораторных параметров при ОКИБЭ. 

Лабораторные показатели анализируемых пациентов представлены в 

таблице 5.2. 

Оценка спектра общих липидов у пациентов в разгаре заболевания 

продемонстрировало наличие  гипертриглицеридемии у подавляющего числа 

больных (62%) (Табл. 5.3).   
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Таблица 5.2. 

Лабораторные показатели пациентов с ОКИБЭ в разгаре болезни  

Показатель Пациенты с 
ОКИ (n=50) 

Норма 
(n=30) 

Лейкоциты, 109Me [IQR] 10,35 [7,5-14,6] 4-9*109 
Лейкоцитоз, n (%) 27 (54%) — 
Палочкоядерные нейтрофилы, Me [IQR] 17 [12-24] — 
Палочкоядерные нейтрофилы повышение, n 
(%) 

40 (80%) — 

СОЭ, мм/ч, Me [IQR] 26 [12-36] М: 1-10 
Ж: 2-15 

СОЭ повышение, n (%) 38 (76%) — 
Общий билирубин, мкмоль/л, Me [IQR] 19 [17-23] 3,4-17,1 
Общий билирубин повышение, n (%) 14 (28%) — 

АЛТ, ед/л, Me [IQR] 16,08 [12,3-
28,1] 

М: <45 
Ж: <35 

АЛТ повышение, n (%) 3 (6%) — 

АСТ, ед/л, Me [IQR] 19,7 [14,2-25,1] М:<37 
Ж:<31 

АСТ повышение, n (%) 4 (8%) — 
Мочевина, ммоль/л, Me [IQR] 6,5 [5,2-8,0] 2,8-7,2 
Мочевина повышение, n (%) 18 (36%)  — 

Креатинин, мкмоль/л, Me [IQR] 98,4 [82,4-133] М: 62-120 
Ж: 55-95 

Креатинин повышение, n (%) 7 (14%) — 
Натрий, ммоль/л, Me [IQR] 98,5 [91,67-

104] 
135-145 

Натрий понижение, n (%) 50 (100%) — 
Калий, ммоль/л, Me [IQR] 3,95 [3,7-4,6] 3,5-5,5 
Калий понижение, n (%) 3 (6%) — 
Калий повышение, n (%) 2 (4%) — 
СРБ, мг/л, Me [IQR] 11 [10-14] <0,5 
СРБ повышение, n (%) 50 (100%) — 
ПКТ, нг/мл, Me [IQR] 0,22 [0,15-0,6] <0,05 
ПКТ повышение, n (%) 50 (100%) — 
ФАН, ед, Me [IQR] 86 [85-88] 82-90 
ФАН повышение, n (%) 6 (12%) — 
ФАН понижение, n (%) 7 (14%) — 
Копрограмма 
Лейкоциты 4-6, n (%)  19 (38%)  Единичные 
Лейкоциты 8-15, n (%) 16 (44%) Единичные 
Эритроциты 4-8, n (%) 7 (14%) Единичные 
Эритроциты 10-20, n (%) 3 (6%) Единичные 
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Таблица 5.3. 

Параметры профиля общих липидов у больных с ОКИБЭ в разгаре заболева-

ния 

Параметры 

Больные с 

ОКИБЭ  

(n=50) 

Референсные 

значения 

ОХ, ммоль/л, Me [IQR] 3,6 [3,2-3,9] 3,0-6,0 

ОХ повышение, n (%) 0 (0%) — 

ОХ снижение, n (%) 0 (0%) — 

ЛПВП, ммоль/л, Me [IQR] 1,16 [0,92-1,62] 
Ж: 1,0-2,10 

М: 0,90-1,80 

ЛПВП снижение, n (%) 8 (16%) — 

ЛПВП  повышение, n (%) 0 (0%) — 

ЛПНП, ммоль/л, Me [IQR] 2,54 [2,1-3,2] < 3,37 

ЛПНП повышение, n (%) 8 (16%) — 

ЛПНП снижение, n (%) 0 (0%) — 

ТГ, ммоль/л, М±SD, (95%ДИ) 2,2±0,98 (1,9-2,5) 0,5-1,7  

ТГ снижение, n (%) 2 (4%) — 

ТГ повышение, n (%) 31 (62%) — 

Apo AI, мг/дл, Me [IQR] 
134,8 [123,8-

146,6] 
94-178 

Apo AI повышение, n (%) 2 (4%) — 

Apo AI снижение, n (%) 5 (10%) — 

Apо В, мг/дл, Me [IQR] 
120,45 [99,1-

136,6] 
63-133 

Apо В повышение, n (%) 13 (26%) — 

Apо В снижение, n (%) 2 (4%) — 
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У гораздо меньшего количества больных наблюдалось понижение 

уровня   ЛПВП (16%) и повышение - ЛПНП (16%). Значения, превышающие 

норму Apo A-I и Apо В, отмечались у 4% и 26% больных, соответственно. 

Снижение уровней Apo AI и Apо В зарегистрировано у 10 % и 4% больных 

(Рис. 5.2). 

 

Рисунок 5.2. Частота отклонений в липидном спектре у больных ОКИБЭ в 

разгаре болезни (n=50) 

 

Более существенные изменения у больных с ОКИБЭ обнаружены при 

изучении фосфолипидного спектра сыворотки крови (Табл. 5.4). 
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ружена у 90% пациентов, а лизофосфатидилхолина – у 56% больных, сниже-

ние уровня фосфатидилэтаноламина у – 72% пациентов, сфингомиелина – у 

24% (Рис. 5.3). У больных с ОКИБЭ коэффициент проницаемости мембран 

(СМ/ФХ) был в 1,47 раза меньше нормы. Данный коэффициент отражает 
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выраженную проницаемость мембран эпителиоцитов кишечника вследствие 

повышения липидной жидкостности и увеличения гидрофобного слоя мем-

бран.  

Также у 50 исследуемых пациентов в разгаре заболевания было выпол-

нено исследование содержания КЦЖК в кале (Табл. 5.5). 

Из таблицы 5.5. видно, что в разгаре заболевания в кале существенно 

снижается концентрация уксусной и масляной кислот, отмечается пониженное 

суммарное содержание всех КЦЖК и их изомеров, выраженное в абсолютных 

величинах (мг/л), и наблюдается повышение суммарного содержания изоме-

ров КЦЖК в относительных величинах. Также наблюдается снижение относи-

тельного содержания масляной кислоты и повышение изомеров КЦЖК. Ока-

зались повышенными у пациентов с ОКИБЭ и соотношение изомеров КЦЖК 

к КЦЖК, изомера валериановой кислоты к валериановой (ИзоС5/С5). 

Таблица 5.4 

Параметры фосфолипидного спектра сыворотки крови у больных с ОКИБЭ в 

разгаре болезни и у здоровых людей 

Параметры Больные с 
ОКИБЭ (n=50) 

Здоровые 
(n=25) 

Сфингомиелин, %, Me [IQR] 15,4 [12,1-16,34] 19,37±5,14* 
Сфингомиелин снижение, n (%) 12 (24%) — 
Сфингомиелин  повышение, n (%) 8 (16%) — 
Лизофосфатидилхолин, %, Me [IQR] 11,24 [6,95-14,26] 7,39±5,25* 
Лизофосфатидилхолин снижение, n (%) 7 (14%) — 
Лизофосфатидилхолин повышение, n 
(%) 28 (56%) — 

Фосфатидилхолин, %, Me [IQR] 56,6 [54,7-68] 48,89±1,78* 
Фосфатидилхолин снижение, n (%) 4 (8%) — 
Фосфатидилхолин повышение, n (%) 45 (90%) — 
Фосфатидилэтаноламин, %, Me [IQR] 16,8 [13,2-18,2] 24,33±5,45** 
Фосфатидилэтаноламин снижение, n (%) 36 (72%) — 
Фосфатидилэтаноламин повышение, n 
(%) 0 (0%) — 

Коэффициент проницаемости мембран, 
СМ/ФХ 0,27 0,39* 

Примечание: различия значимы между больными с ОКИБЭ и здоровыми 
* - при р < 0,05; **- при р < 0,01. 
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Существенное снижение содержания ацетата у пациентов с ОКИБЭ в 

разгаре заболевания может свидетельствовать о снижении метаболической 

активности аэробных бифидо- и лактобактерий. Увеличение как концентра-

ции, так и относительного количества изомеров КЦЖК, отражает активизацию 

кишечных палочек, фекальных стрептококков, некоторых других бактерий, 

считающихся сильнейшими протеолитиками. 

Существенное снижение абсолютного и относительного количества 

масляной кислоты косвенно отражает угнетение активности бактерии 

Faecalibacterium Prausnitzii, проявляющей свои противовоспалительные 

свойства посредством  продукции масляной кислоты, поддерживающей  

равновесие между иммунорегуляторными (Treg) и противовоспалительными 

(Th17) Т-клетками [107, 108], а также барьерную функцию кишечного 

эпителия с помощью регуляции экспрессии белка плотных контактов 

клаудина 2 [145]. 

 

Рисунок 5.3. Частота отклонений в фосфолипидном спектре у больных ОКИБЭ 

в разгаре болезни. 
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Таблица 5.5. 

Содержание КЦЖК в кале у пациентов с ОКИБЭ в разгаре болезни   

Показатели содержания КЦЖК в 

кале 

Пациенты с  

ОКИБЭ (n

=50) 

Норма  

 (n=30) 

p 

Абсолютное 

содержание 

(мг/г) 

С2  (уксусная) 1,339±0,342 5,88±1.221 <0,05 

С3 (пропионовая) 0,535±0,241 1,79±0.950 >0,05 

С4 (масляная) 0,224±0,044 1,75±0.752 <0,05 

Суммарное 
содержание ИзоСn  
изоС4+изоС5+изоС6 

0,559±0.238 0.631±0.011 >0,05 

Суммарное 
содержание С2+С3
+С4+С5+С6+ 
изоС4+изоС5+изоС6 

2,657±0,712 10.05±1.50 <0,05 

Относитель-

ное 

содержание 

(ЕД) 

 

С2  (уксусная) 0,675±0,039 0.634±0.022 >0,05 

С3 (пропионовая) 0,178±0,012 0.189±0.009 >0,05 

С4 (масляная) 0,112±0,010 0,176±0.009 <0,05 

Суммарное 
содержание ИзоСn  
(изоС4+изоС5+изоС6

) 

2,898±0,113 0.059±0.003 <0,05 

ИзоСn/Cn 1,644±0,244 0.430±0.129 <0,05 

ИзоС5/С5 4,581±0,520 < 

1,821±0,490 

<0,05 

Анаэробный индекс
(С2-С4) 

0,576±0,212 0.578±0.112 >0,05 

 

В итоге дисбиоз кишечника, возникающий при ОКИБЭ, приводит к 

уменьшению продукции эндогенного бутирата, способствующего развитию 

воспалительного процесса в кишечной трубке. И от динамики восстановления 

микробиоценоза кишечника, нивелирования воспалительных изменений в ки-

шечнике и восстановления баланса липидного спектра кишечника и крови 
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зависит риск возникновения долговременных последствий ОКИБЭ, в том 

числе развития ПИСРК. 

Впоследствии, через 6 месяцев после перенесения ОКБЭ, у 14 (28%) 

реконвалесцентов выставлен диагноз ПИСРК (в соответствии с Римскими 

критериями IV пересмотра (2016 г.) [85]. 

Для анализа выявленных отклонений липидного спектра у больных с 

развитием в последующем ПИСРК, были рассмотрены 2 группы больных – с 

возникновением СРК в течение 6 месяцев после перенесенной ОКИБЭ и без 

его развития. Демографические, клинические характеристики и лабораторные 

показатели описаны в таблице 5.6, а показатели спектра общих липидов и 

фосфолипидов в таблицах 5.7-5.8. 

Пациенты с ОКИБЭ с развитием в последующем ПИСРК отличались от 

группы без его развития   доминированием мужского пола, склонностью к 

более высокой встречаемости Campylobacter spp., более длительными абдоми-

нальными болями и более высоким уровнем мочевины (Табл. 5.6). 

Кроме этого, группа больных с развитием ПИСРК отличалась более 

высоким уровнем ОХ, ТГ и Аpo В в сыворотке крови, чаще регистрировалось  

увеличение концентрации ЛПНП (Табл. 5.7). 

Сравнительный анализ фосфолипидного спектра сыворотки крови 

показал, что больные с ПИСРК характеризовались также достоверно более вы-

сокими показателями фосфатидилхолина  (ФХ) и более низкими фосфатидил-

этаноламина  (ФЭА)(Табл. 5.8.). Недавно получены данные, показывающие 

высокую распространенность изменений фосфолипидного обмена. Показано, 

что снижение концентрации ФЭА приводит к более выраженному воспалению 

в кишечнике [125]. 

Установлено, что ФХ участвует в формировании плотных контактов 

эпителиоцитов и барьерного слоя кишечного муцина [53]. Соответственно, 

значимое его увеличение у больных с ОКИБЭ, у которых в последующем 

развился ПИСРК, возможно, свидетельствует о повышенной проницаемости 

мембраны энтероцитов, вызванной бактериальными агентами [46]. ФЭА в 
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сравнении с ФХ, отвечает за вязкость клеточной оболочки [167]. Снижение 

фракции ФЭА повышает проницаемость мембран, уменьшает текучие 

свойства, что приводит к развитию не только ПИСРК, но и других хрониче-

ских заболеваний [45, 167, 171]. 

У больных с ОКИБЭ, у которых в последующем развился ПИСРК, 

наблюдалась более выраженная дислипидемия, отражающая значительную 

альтерацию липидного обмена, что может косвенно свидетельствовать о нару-

шении обмена веществ в целом и повышенном риске повреждения сосудов 

атерогенного генеза [45]. Таким образом, оценка соотношения липидных 

фракций ОЛ и ФЛ может играть существенную роль как в определении тяже-

сти болезни, так и в прогнозе развития осложнений и последствий ОКИ [47]. 

Таблица 5.6. 

Клинико-демографические и лабораторные данные пациентов с ОКИБЭ в под-

группах больных с развитием ПИСРК и без в течение полугода после 

выздоровления 

Демографические, клинические и 
лабораторные  и данные 

Больные  с 
ПИСРК  
(n=14) 

Больные без 
ПИСРК 
(n=36) 

p 

Возраст, Me [IQR] 48,5 [32-57] 33 [24-57] 0,124 
Мужской пол, n (%) 10 (71,4%)  12 (33,3%) 0,025 
Длительность пребывания в стацио-
наре, Me [IQR] 8 [7-11] 8 [7-9] 0,901 

Длительность диареи, дней, Me [IQR] 5 [3-6] 4 [3-4,5] 0,203 
Длительность абдоминального боле-
вого синдрома, дни, Me [IQR] 4 [3-5] 3 [2-3] 0,005 

Продолжительность лихорадки, дни, 
Me [IQR] 3 [2-3] 2 [1-3] 0,196 

Мочевина, ммоль/л 7,8 [5,9-14,3] 6,1 [5-7,3] 0,007 

Мочевина повышение, n (%) 12 (85,7%) 6 (16,7%)  0,012 

ОХ, ммоль/л, Me [IQR] 3,9 [3,5-4,6] 3,6 [3,2-3,7] 0,017 

Этиология 
заболевания 

S. entiritidis, n (%) 10 (71,4%)    25 (69,4%) >0,05 
Sh. Sonne, n (%)  2(14,2%) 5 (13,8%) >0,05 
Campylobacter spp., n 
(%) 4 (28,6%) 1 (2,8%) =0,05 

E. coli, n (%) 1 (7,1%) 2 (5,6%) >0,05 
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При оценке спектра КЦЖК, которые имели отклонения от референс-

ных значений нормы в общей группе пациентов с ОКИБЭ  в разгаре болезни 

(Табл. 5.5), в зависимости от того, развился ли у них в последующем ПИСРК 

или нет, также были выявлены различия (Табл. 5.9). У пациентов с последую-

щим развитием ПИСРК отмечались более низкие показатели абсолютного и 

относительного содержания масляной кислоты и абсолютного содержания ук-

сусной кислоты. Это подтверждает наши предположения о том, что при 

ОКИБЭ, в особенности у тех, у кого в последующем развивается ПИСРК, 

снижается не только количество аэробных бифидо- и лактобактерий, но также 

и продуцентов масляной кислоты (Faecalibacterium Prausnitzii и др.), 

обладающих противовоспалительными, иммунорегулирующими и 

барьерными свойствами [107, 108, 145]. 

Таблица 5.7. 

Липидный профиль у пациентов ОКИБЭ с развитием ПИСРК и без такового 

Параметры спектра общих 
липидов 

Больные  с 
ПИСРК (n=14) 

Больные без 
ПИСРК (n=36) p 

Общий холестерин, ммоль/л, 
Me [IQR] 3,9 [3,5-4,6] 3,6 [3,2-3,8] 0,043* 

Общий холестерин пов, n (%) 0 (0%) 0 (0%) — 
ЛПВП, ммоль/л, Me [IQR] 1,11 [0,89-1,62] 1,22 [0,93-1,45] 0,953 
ЛПВП повышение, n (%) 0 (0%) 0 (0%) - 
ЛПВП снижение, n (%) 2 (14,3%) 6 (16,7%) 1,000 
ЛПНП, ммоль/л, Me [IQR] 2,46 [2,13-3,7] 2,62 [2-2,84] 0,117 
ЛПНП повышение, n (%) 8 (42,9%) 2 (5,6%) 0,012 

ТГ, ммоль/л, М±SD, (95% ДИ) 3,24±1,07  
(2,63-3,86) 

1,78±0,56  
(1,59-1,97) 0,001 

ТГ, снижение, n (%) 0 (0%) 2 (5,6%) 1,000 
ТГ, повышение, n (%) 10 (71,4%) 21 (58,3%) 0,522 

Аpo АI, мг/дл, Me [IQR] 142,5  
[119,5-146,6] 

134,6 
 [123,8-145,5] 0,885 

Аpo АI, повышение, n (%) 0 (0%) 2 (5,6%) 1,000 
Аpo АI, снижение, n (%) 2 (14,3%)  3 (8,3%) 0,611 

Аpo-B, мг/дл, Me [IQR] 134,1  
[118,6-261,5] 

105,4  
[93,6-128,6] 0,002 

Аpo B, снижение, n (%) 0 (0%) 2 (5,6%) 1,000 
Аpo B, повышение, n (%) 6 (42,9%) 7 (19,4%) 0,149 
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Таблица 5.8. 

Спектр фосфолипидов у пациентов ОКИБЭ с развитием ПИСРК и без  

Показатели спектра фосфолипидов 

 

Больные  с 

ПИСРК 

(n=14) 

Больные без 

ПИСРК  

(n=36) 

p 

Лизофосфатидилхолин, %, Me 

[IQR] 

7,4  

[5,7-14,2] 

11,2  

[7,1-14,3] 
0,457 

Лизофосфатидилхолин, снижение, 

n (%) 
2 (14,3%)  5 (13,9%) 1,000 

Лизофосфатидилхолин, повышение

, n(%) 
6 (42,9%) 22 (61,1%) 0,343 

 Сфингомиелин, %, Me [IQR] 
13,4  

[12,3-17,3] 
13,4 [11,6-16,2] 0,818 

Сфингомиелин, снижение, n (%) 2 (14,3%) 10 (27,8%) 0,468 

Сфингомиелин, повышение, n (%) 2 (14,3%) 6 (16,7%) 1,000 

Фосфатидилхолин, %,  

Me [IQR] 

68,1 

 [64,7-69,7] 

55,5  

[53,7-60,2] 
0,001 

Фосфатидилхолин, снижение, n (%) 0 (0%) 4 (11,1%) 0,566 

Фосфатидилхолин, повышение, n 

(%) 
14 (100%) 31 (86,1%) 0,304 

Фосфатидилэтаноламин , %, Me 

[IQR] 

13,2 

 [12,1-13,8] 

17,4  

[14,4-19,1] 
0,001 

Фосфатидилэтаноламин, снижение, 

n (%) 
10 (71,4%) 26 (72,2%) 1,000 

Фосфатидилэтаноламин,  

повышение, n (%) 
0 (0%) 0 (0%) — 
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Таблица 5.9. 

Содержание КЦЖК у больных с ОКИБЭ с развитием ПИСРК и такового, 

имевших отклонение от нормальных величин в общей группе пациентов в 

разгаре болезни   

Показатели содержания КЦЖК в кале 

Больные с 

ПИСРК (n

=14) 

Больные без 

ПИСРК 

(n=36) 

p 

Абсолютное 

содержание 

(мг/г) 

С2 (уксусная) 0,893±0,143 

 

1,784±0,342 <0,05 

С4 (масляная) 0,127±0,054 0,321±0,071 <0,05 

Суммарное содержа-

ние С2+С3+С4+С5+С6

+ 

изоС4+изоС5+изоС6 

1,826±0,712 3,488±0,941 >0,05 

Относитель-

ное 

содержание 

(ЕД) 

 

С4 (масляная) 0,075±0,012 0,149±0,015 <0,05 

Суммарное 

содержание ИзоСn  

(изоС4+изоС5+изоС6) 

3,154±0,302 2,642±0,226 >0,05 

ИзоСn/Cn 1,825±0,279 1,463±0,314 >0,05 

ИзоС5/С5 4,984±0,431 4,178±0,389 >0,05 

 

Полученные нами результаты не противоречат очень малочисленным 

данным в этой области и расширяют патогенетические представления о связи 

нарушений липидного и фосфолипидного спектра с формированием предпо-

сылок для развития СРК у больных с ОКИБЭ. Своевременная диагностика и 

корректировка отклонений в липидном профиле у больных с ОКИБЭ может 

предотвратить развитие ПИСРК в дальнейшем. 
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ГЛАВА VI. ПРОГНОЗИРОВАНИЕ РИСКА РАЗВИТИЯ 

ПОСТИНФЕКЦИОННОГО СИНДРОМА РАЗДРАЖЕННОГО КИШЕЧ-

НИКА У БОЛЬНЫХ С ОСТРОЙ КИШЕЧНОЙ ИНФЕКЦИЕЙ 

БАКТЕРИАЛЬНОЙ ЭТИОЛОГИИ 

 

Как следует из предыдущей главы, среди 50 больных с ОКИБЭ, нахо-

дившихся в остром периоде и в периоде реконвалесценции под нашим наблю-

дением, в 28% случаев развились проявления ПИСРК. Среди этих больных 

преобладали лица мужского пола, наблюдалась более частая встречаемость 

ОКИБЭ, вызванной кампилобактером и более продолжительными 

абдоминальными болями. 

У этих больных наблюдались более высокие значения ТГ, ОХ сыворотки 

и Аpo В, мочевины крови, чаще отмечалось повышение концентрации ЛПНП, 

более высокие уровни фосфатидилхолина и более низкие показатели 

фосфатидилэтаноламина (Табл. 6.1). 

Представлялось интересным выполнить оценку риска развития ПИСРК 

в зависимости от показателей липидного и фосфолипидного профиля 

пациентов в разгаре болезни, что позволит своевременно вносить коррекцию 

в проводимую терапию. 

На основании параметров липидного и фосфолипидного профиля, имев-

ших отклонения от нормы у подавляющего большинства (более 70%) пациен-

тов с ПИСРК (ТГ, ФХ, ФЭА), либо значимо отличавшихся от абсолютных 

показателей у пациентов без последующего развития СРК (ОХ, Apo B), был 

выполнен ROC-анализ с целью оценки вероятности развития  ПИСРК (Рис. 

6.1-6.6). 

В результате оценки зависимости риска развития ПИСРК у пациентов от 

уровня ОХ сыворотки крови была построена ROC-кривая, со значением AUC 

= 0,716±0,086 (95%ДИ: 0,548-0,885) (Рис. 6.1). Взаимосвязь риска развития 

ПИСРК от значения ОХ оказалась статистически значимой (p=0,019) и прямой

. Пороговое значение ОХ, разбивающее больных на группы высокого и 
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низкого риска развития ПИСРК, оказалось равным 3,75 ммоль/л. При значе-

нии ОХ 3,75 ммоль/л и выше прогнозировалась высокая вероятность  развития 

ПИСРК, а при значении меньше 3,75 ммоль/л – низкая вероятность его разви-

тия. Специфичность и чувствительность метода достигла 77,8% и 71,4% соот-

ветственно.  

 

Таблица 6.1. 

Демографические, клинические и лабораторные отличия пациентов с ОКИБЭ 

с развитием в последующем ПИСРК и без, выявленные в разгаре болезни 

Клинико-анамнестические и лабора-
торные данные 

Пациенты с 
СРК (n=14) 

Пациенты 
без СРК 
(n=36) 

p 

Мужской пол, n (%) 10 (71,4) 12 (33,3) 0,025 
Campylobacter spp., n, (%) 4 (28,6%) 1 (2,8%) 0,05 
Абдоминальный болевой синдром, 
дни, Me [IQR] 4 [3-5] 3 [2-3] 0,005 

Форма заболева-
ния, n, (%)  

Гастроэнтерит 1/(7,1%) 8/(23,5%) >0,05 
гастроэнтероколит 5/(35,7%) 12/(35,3%) >0,05 
энтероколит 8/(51,1%) 16/(47,1%)  >0,05 

Мочевина 7,8 [5,9-14,3] 6,1 [5-7,3] 0,007 

ОХ, ммоль/л, Me [IQR] 3,9 [3,5-4,6] 3,6 [3,2-
3,7] 0,017 

ТГ, ммоль/л, М±SD, (95% ДИ) 3,24±1,07 
(2,63-3,86) 

1,78±0,56 
(1,59-1,97) 0,001 

Аpo-B, мг/дл, Me [IQR] 
134,1 
[118,6-261,5] 

105,4 
[93,6-
128,6] 

0,002 

ЛПНП повышение, n (%) 6 (42,9%) 2 (5,6%) 0,004 

Фосфатидилхолин, %, Me [IQR] 68,1 
[64,7-69,7] 

55,5 
[53,7-60,2] 0,001 

Фосфатидилэтаноламин, %, Me [IQR] 13,2 
[12,1-13,8] 

17,4 
[14,4-19,1] 0,001 
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Рисунок 6.1. ROC-кривая, характеризующая зависимость развития ПИСРК от 

концентрации ОХ 

ROC-кривая, показывающая зависимость риска развития СРК у пациен-

тов от уровня ТГ отображена на рис. 6.2. Площадь под данной ROC-кривой 

составила 0,889±0,051 (95%ДИ: 0,788-0,989). Данная зависимость тоже была 

статистически значимой (p<0,001). В точке cut-off уровень ТГ оказался равным 

2,115 ммоль/л. При значении ТГ сыворотки крови 2,115 ммоль/л и более про-

гнозировали высокую вероятность  развития ПИСРК, а у пациентов со значе-

нием ТГ меньше 2,115 ммоль/л риск развития ПИСРК был низкий. Чувстви-

тельность и специфичность модели получилась равной 85,7% и 83,3% соответ-

ственно. 

Площадь под ROC-кривой, характеризующей взаимосвязь прогноза 

риска развития ПИСРК и процентного содержания фосфатидилхолина, была 

равной 0,827±0,058 c 95%ДИ: 0,713-0,942 (Рис. 6.3). Анализируемая модель 

также оказалась значимой статистически (p<0,001). Уровень фосфатидилхо-

лина в точке cut-off составил 63,82 %. При относительной концетрации фос-

фатидилхолина равной или превышающей данное значение, предполагали 
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высокую степень риска развития ПИСРК, при показателе фосфатидилхолина 

ниже точки cut-off - низкую степень риска развития ПИСРК. При этом чув-

ствительность модели составила- 78,6%, а специфичность – 83,3%.  

 
Рисунок 6.2. ROC-кривая, характеризующая зависимость развития ПИСРК от 

концентрации ТГ. 

 

ROC-кривая, показывающая зависимость вероятности развития 

ПИСРК от величины фосфатидилэтаноламина, имела значение AUC, равное 

0,853±0,055 (95%ДИ: 0,746-0,960) (Рис. 6.4). Зависимость прогноза развития 

ПИСРК от относительного уровня фосфатидилэтаноламина оказалась обрат-

ной, также статистически значимой (p<0,001). Пороговое значение 

фосфатидилэтаноламина, распределяющее пациентов на группы с высоким и 

низким риском возникновения СРК, составило 14,25%. При значении фосфа-

тидилэтаноламина, равном или ниже 14,25%, прогнозировалась высокая сте-

пень риска возникновения ПИСРК, при параметрах больше показателя точки 

cut-off предполагали низкую степень риска его развития. Таким образом, 

специфичность и чувствительность модели оказались равными 77,8% и100%.  
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Рисунок 6.3. ROC-кривая, характеризующая зависимость развития ПИСРК от 

концентрации фосфатидилхолина 

 
Рисунок 6.4. ROC-кривая, показывающая связь развития ПИСРК от значения 

фосфатидилэтаноламина 

 

При проведении оценки связи риска возникновения СРК от значения 

Аpo В получена ROC-кривая со значением AUC, равным 0,772±0,068 (95% 
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ДИ: 0,638-0,905) (Рис. 6.5). Корреляция риска развития СРК от уровня Аpo В 

была прямой и статистически значимой (p=0,003). Пороговый уровень Аpo В, 

разделивший больных на группы низкого и высокого риска развития ПИСРК, 

получился  равным 122,2 мг/дл. Если концетрация Аpo В была равна или 

больше 122,2 мг/дл, то прогнозировали высокую вероятность развития 

ПИСРК, при значении ниже точки 122,2 мг/дл – низкую вероятность  развития 

ПИСРК. Чувствительность и специфичность этой модели оказалась ниже 

других моделей и составила – 71,4% и 63,9%, соответственно. 

 

 
Рисунок 6.5. ROC-кривая, характеризующая зависимость развития ПИСРК от 

значения Apo B 

 

Следовательно, проведенные исследования подтверждают, что 

отклонения в липидном и, в частности, фосфолипидном профиле ниже или 

выше определенного порогового значения у пациентов с кишечной инфекцией 

бактериальной этиологии,  могут стать предикторами риска развития ПИСРК. 

На основе повышения уровня ТГ, ОХ, ФХ выше или уменьшения уровня 

ФЭА ниже порога (точки cut-off, полученной при построении ROC-кривой) у 
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больных ОКИБЭ можно предполагать высокую вероятность развития ПИСРК 

и провести своевременно терапию, направленную на предотвращение возник-

новения этой функциональной патологии. Сводные данные результатов ROC-

анализа приведены в Табл. 6.2. 

 

Таблица 6.2. 

Сводные данные ROC-анализа оценки взаимосвязи между показателями 

обмена липидов в остром периоде ОКИБЭ и развитием ПИСРК в 

последующем 

 

Показатель cut-off Площадь под ROC-кри-

вой (AUC) 

p Чувст-ви-

тель-ность 

(Se), % 

Специ-

фич-

ность 

(Sp), % 

ОХ 3,75 0,716±0,086 (95%ДИ: 

0,548-0,885) 

0,0019 
 

71,4% 
 

77,8% 
 

ТГ 2,115 
 

0,889±0,051(95%ДИ: 

0,788-0,989 

<0,001 85,7 
 

83,3 
 

Фосфати-

дил-холин 

63,82 
 

0,827±0,058 c 95%ДИ: 

0,713-0,942 

< 0,001 78,6% 
 

83,3%. 
 

фосфатиди-

лэтанола-

мин 

14,25 0,853±0,055 (95%ДИ: 

0,746-0,960 

< 0,001 100% 77,8 

Аpo В 122,2 0,772±0,068 (95% ДИ: 

0,638-0,905 

=0,003 71,4% 63,9 

 

Базируясь на этих параметрах с помощью дискриминантного анализа 

была получена следующая прогностическая модель: 

YСРК=10,309+1,011*ХТГ+1,251*XОХ+0,058*Хфосфатидилхолин+0,009*Xфосфатидилэтанол

амин, 
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где YСРК- дискриминантная функция, характеризующая вероятность 

возникновения СРК; 

Хох- значение ОХ (ммоль/л); 

XТГ- значение ТГ (ммоль/л); 

 Хфосфатидилхолин- значение фосфатидилхолина (%); 

Xфосфатидилэтаноламин –  значение фосфатидилэтаноламина (%). 

Константа дискриминации, определялась, как значение функции 

разделяющая пациентов на две группы, равноудаленное от центроидов, 

составившее в группе с отсутствием СРК – 0,700, а при его наличии – 1,801, -

10,309; 1,251; 1,011, 0,009, 0,058 – коэффициенты. Следовательно, константа 

дискриминации соответствовала значению 0,5505. При сравнении средних по-

казателей дискриминантной функции в исследуемых группах с 

использованием коэффициэнта l Уилкса выявлены различия статистически 

значимые (p<0,001). 

Принадлежность пациентов к группе высокого или низкого риска 

развития СРК определялась из величины полученных значений прогностиче-

ской дискриминантной модели: если показатель функции  YСРК  был выше 

0,5505, то пациент относился к группе с высокой вероятностью возникновения 

СРК, а при функции меньше, чем 0,5505 – относился к группе с низкой веро-

ятностью  возникновения ПИСРК. Чувствительность модели достигла 92,9% 

(13 верных прогнозов из 14 пациентов с СРК), специфичность составила 94,4% 

(34 верных прогноза из 36 пациентов без развития СРК). Диагностическая 

эффективность модели получилась равной 94%. 

Данные параметры легли в основу разработанной программы для ПЭВМ 

(дата регистрации 24.05.2023г, номер регистрации 2023660813), доступная по 

ссылке: https://srk.crie.ru  для прогнозирования вероятности развития СРК. 

Невзирая на значимо высокую диагностическую эффективность данной 

модели, она может быть применена только в ЛПУ, где имеется возможность 

выполнять расширенную липидограмму с определением спектра общих 

https://srk.crie.ru/
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липидов и фосфолипидов, что по большей части недоступно в клинической 

практике и достаточно затратно. 

Существенные изменения в обмене липидов и фосфолипидов показаны 

при экспериментальной сальмонеллезной инфекции [170]. Макаров В.К. с со-

авт. в клиническом исследовании у пациентов с сальмонеллезом  выявили 

значительные изменения в обмене липидов, проявляющиеся в увеличении 

концетрации общих липидов, повышении относительного количества общих 

фосфолипидов, свободных жирных кислот, свободного холестерина и 

фосфатидилхолина, наряду с этим, уменьшения значения суммарных лизофос-

фолипидов и эфиров холестерина [43]. Этими же авторами подтверждается 

связь выраженности изменений соотношения липидных фракций и степени тя-

жести заболевания, развитием осложнений и последствий заболевания [45, 

46]. Тем не менее на сегодняшний день нет данных об ассоциации отклонений 

липидного спектра в остром периоде ОКИБЭ с последующим развитием 

ПИСРК. 

Полученные результаты проведенного нами исследования показывают 

корреляцию высокого риска развития ПИСРК с повышением значений ОХ, ТГ 

выше порогового уровня. Повышение уровня ЛПНП и аполипоротеина, явля-

ющегося единственным носителем холестерина низкой плотности - Аpo В вы-

явлено у 42,9% пациентов группы с высоким риском возникновения ПИСРК. 

Вероятно, это свидетельствует о повышенном риске сосудистой альте-

рации атерогенного характера. 

Предиктивные модели на основании ROC-анализа позволили опреде-

лить пороговые значения для ОХ, ТГ, Аpo В, фосфатидилхолина равно кото-

рым и выше, а также уровня фосфатидилэтаноламина, равно которому и ниже  

прогнозируется высокий риск развития ПИСРК. Однако, для практического 

здравоохранения достаточно сложным и малодоступным представляется 

использование нескольких моделей одновременно для оценки риска возник-

новения СРК либо прогностической модели, основывающейся на параметрах 
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расширенной липидограммы, включающей определение как спектра общих 

липидов, так и фосфолипидов. 

Для того, чтобы упростить определение риска развития ПИСРК, с помо-

щью дискриминантного анализа была проведена оценка как биохимических 

показателей, так и показателей липидного и фосфолипидного спектра, с целью 

определения независимых предикторов и включения их в одну прогностиче-

скую модель. 

При пошаговом отборе факторов и оценке взаимного влияния этих 

факторов для построения прогностической модели 3 фактора (уровень ТГ, ОХ 

и мочевины) оказались независимыми предикторами (Табл. 6.1). 

На основании независимых предикторов была составлена прогностиче-

ская модель: 

YСРК = -6,441 +1,065*ХТГ + 0,753*XОХ+ 0,197*Хмочев, 

где YСРК- дискриминантная функция, характеризующая риск развития СРК; 

XТГ- показатель ТГ (ммоль/л); 

Хмочев- значение мочевины (ммоль/л); 

XОХ- показатель ОХ (ммоль/л); -6,441, 0,753, 1,065, 0,197 – коэффициенты. 

Разделение пациентов на две группы осуществлялось при помощи кон-

станты дискриминации, которая вычислялась как значение функции, 

равноудаленное от центроидов, и составило -0,684 при отсутствии СРК и -

1,759 при его развитии. 

Таким образом, константа дискриминации равна 0,5375. 

При сопоставлении средних значений дискриминантной функции в     

обеих группах с применением коэффициента Уилкса были обнаружены 

статистически значимые различия (р < 0,001 ). 

На основании расчетных значений прогностической модели пациенты 

были разделены на группы с высокой  или низкой степенью вероятности раз-

вития СРК. Когда значение функции YСРК было равным или больше 0,5375, 

больного относили к группе с высоким риском развития СРК, при показателе 

функции менее 0,5375 – к группе с низким  риском его развития. 
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Чувствительность модели оказалась равной 78,6% (11 верных прогнозов из 14 

пациентов с СРК), а специфичность – 100% (36 верных прогноза из 36 паци-

ентов без СРК). Диагностическая эффективность полученной модели достигла 

94%. 

Исходя из этого, данная прогностическая модель позволяет с высокой 

вероятностью прогнозировать риск развития СРК и рациональна для 

применения в стационарах с целью совершенствования оказания медицинской 

помощи больным, а также профилактики. 

Формула прогностической модели включена в патент «Способ 

прогнозирования риска развития синдрома раздраженного кишечника после 

перенесенной острой кишечной инфекции бактериальной этиологии и выбора 

тактики лечения» (№280300 с приоритетом от 03.05.2023, дата регистрации  в 

ГРИ 05.09.2023). На основе формулы прогностической модели создан онлайн-

калькулятор для расчета риска развития ПИСРК на основании показателей 

ОХ, ТГ и мочевины, доступный по ссылке https://apps.cmd.su/srkp/.  

Метод позволяет прогнозировать риск развития СРК на основании 

общедоступных лабораторных параметров у больных c ОКИБЭ в разгаре бо-

лезни, базируясь на данных липидного спектра и биохимического исследова-

ния сыворотки крови пациента. 

Из литературных источников известно несколько способов прогнозиро-

вания риска развития СРК. Тем не менее, для взрослых пациентов эти способы 

ориентированы на больных с уже развившейся симптоматикой, то есть не  

предназначены для использования в целях профилактики самого синдрома, а 

ориентированы на  прогнозирование прогрессирования СРК. Большинство из 

них являются инвазивными, подразумевающими определение рН в 

дистальных и проксимальных отделах тонкого и толстого кишечника [77], 

взятие биоптатов слизистой оболочки тонкого и толстого кишечника [76], 

либо предполагают проведение сложных лабораторных методик [72]. 

Известен способ прогнозирования СРК, не подразумевающий сложных 

https://apps.cmd.su/srkp/
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инструментальных или лабораторных методик, но он предназначен только для 

применения в педиатрической практике [139]. 

Таким образом, предлагаемый способ с высокой вероятностью позво-

ляет прогнозировать развитие СРК. Данный метод прогнозирования является 

простым, незатратным, не требует каких - либо специфических навыков и мо-

жет применяться практически в любой медицинской организации. Результаты

, полученные на основании этого метода, позволяют персонифицированно 

подходить к лечению пациентов с ОКИБЭ в случае наличия у них высокого 

риска развития ПИСРК, улучшить качество жизни этих пациентов и снизить 

временную утрату трудоспособности. 

С учетом выявленных нами нарушений обмена липидов и фосфолипи-

дов в остром периоде ОКИБЭ считаем целесообразным проведение 

медикаментозной профилактики ПИСРК у пациентов с ОКИБЭ с высоким 

риском его развития, определенным с помощью нашей прогностической мо-

дели. 

Оценке эффективности медикаментозной профилактики ПИСРК у лиц с 

высоким риском его развития с применением препарата на основе КЦЖК, 

выполняющей ключевые функции в обмене липидов в организме человека  

(масляной кислоты),  посвящена последняя глава диссертационного исследо-

вания. 
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ГЛАВА VII. ОПТИМИЗАЦИЯ ТЕРАПИИ ОСТРЫХ КИШЕЧНЫХ ИН-

ФЕКЦИЙ БАКТЕРИАЛЬНОЙ ЭТИОЛОГИИ С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ 

ИНУЛИНА И МАСЛЯНОЙ КИСЛОТЫ: КЛИНИКО-

ПАТОГЕНЕТИЧЕСКАЯ И ПРОГНОСТИЧЕСКАЯ ОЦЕНКА  

ЭФФЕКТИВНОСТИ 

 

Многие ученые объясняют возникновение ПИСРК после перенесенной 

ОКБЭ изменением состава экзометаболитов кишечной микрофллоры, а 

именно уменьшением их количества в кишечнике, нарушением миробиоце-

ноза и связанными с ним отклонениями в липидном обмене [113]. 

Применение препаратов, содержащих КЦЖК, а именно, масляной кис-

лоты в виде бутирата кальция, в том числе Закофалька, содержащего бутират 

калия 250 мг и инулин 250 мг (БК+И), продемонстрировало положительный 

эффект при терапии СРК. Нормализующее влияние препарата на обмен 

липидов приводило к снижению выраженности клинических проявлений СРК 

[69, 41, 17]. 

В связи с этим представлялось целесообразным использование этого 

препарата у пациентов в остром периоде ОКИБЭ у пациентов с высоким 

риском развития ПИСРК. 

У 60-ти пациентов с ОКИБЭ в разгаре болезни (1-2 день госпитализации, 

не более 48 часов от начала болезни) определяли риск развития ПИСРК по 

предложенному нами методу на основании показателей ОХ, ТГ и мочевины 

(см. глава VI). Больные с высоким риском его развития рандомизированы в 2 

группы по 30 пациентов каждая. В первой группе была назначена 

общепринятая патогенетическая терапия до выписки больного, а также в 

последующие 30 дней прием препаратов с пробиотическими свойствами на 

основе Bacillus subtilis или Bifidobacterium bifidum, во 2-й группе добавляли к 

основному лечению (см. III главу, п.3.2.) БК+И, начиная с 3-4 дня заболевания 

в течение месяца. 
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Исходные характеристики изучаемых пациентов (демографические, со-

циальные, клинические, лабораторные) были сопоставимы и в равной степени 

распространены между изучаемыми подгруппами (Табл. 3.2, 7.1-7.3). 

Таблица 7.1.  

Длительность основных клинических проявлений, демографические показа-

тели, лабораторные данные у пациентов с высокой вероятностью возникно-

вения СРК в остром периоде болезни в исследуемых группах 

Признак 

Группа 
сравнения 
(n=30) (1) 

 

Группа 
пациентов, по-
лучавших БК
+И (n=30) (2) 

p 1-2 

Демографические параметры 0,605 
Возраст, Me (Q1-Q3), лет 34 (28-55) 39 (29-57) 0,605 
Мужской пол, n (%) 15 (50) 21 (70) 0,114 
Продолжительность основных клинических симптомов и госпитализации  
Количество койко-дней, дни, Me (Q1-Q3),   8 (7-9) 8 (7-9) 0,571 
Длительность лихорадки,  дни Me (Q1-Q3) 2 (2-3) 2 (2-3) 0,480 
Длительность диареи, n (%) 3 (3-4) 3 (3-4) 0,465 

Лабораторные показатели в разгаре болезни  
ОХ, Me (Q1-Q3), ммоль/л 
норма: 3,0-6,0 ммоль/л 

3,9 (3,8-4,6) 3,9 (3,6-4,3) 0,204 

Гиперхолестеринемия, n (%) 0 (0) 0 (0) - 
ТГ, ммоль/л, М±SD, (95% ДИ) 
норма: 0,5-1,7 ммоль/л 

3,9 (3,4-
4,4) 

3,7 (2,6-4,2) 0,658 

Гипертриглицеридемия, n (%) 29 (96,7)  28 (93,3) 1,000 
Мочевина, ммоль/л, Me (Q1-Q3) 
норма: 2,8-7,2 ммоль/л, 

9,7 (7-11,5) 
 

7,9 (5,9-12,3) 0,534 

Увеличение уровня мочевины, n (%) 21 (70%) 19 (63,3%) 0,785 
Лейкоциты, Me (Q1-Q3) 
норма: 4-9*109 

10,3(7,4-
11,8) 

8,9 (7,2-12,6) 0,501 

Лейкоцитоз, n (%) 19 (63,3%) 15 (50%) 0,297 
% палочкоядерных лейкоцитов, Me (Q1-Q3) 11 (6-17%) 13 (6-20%) 0,477 
СОЭ, мм/ч, Me (Q1-Q3) 
норма: М: 0-15; Ж: 0-20 мм/ч 

17,5 (13-23) 
 

18,5 (14-23) 0,662 

Ускоренное СОЭ, n (%) 27 (90%) 26 (86,7) 1,000 
СРБ, мг/л Me (Q1-Q3) 
норма: <0,5 мг/л 

19,5 (16-30) 
 

24,5 (14-36) 0,601 

Увеличение СРБ, n (%) 28 (93,3%) 28 (93,3%) 1,000 
 

Не было существенной разницы в продолжительности ведущих клини-

ческих симптомов в обеих группах пациентов, таких, как повышение 
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температуры тела, жидкий стул, боли в животе, а также следующих 

лабораторных параметров в остром периоде болезни – уровня ОХ, ТГ, моче-

вины – параметров, используемых для отбора больных в изучаемые группы. 

Нарушения воспалительного характера в гемограмме характера регистрирова-

лись в группах с равнозначной частотой и выраженностью. Аналогичные 

закономерности прослеживались и в отношении уровня креатинина и СРБ 

(Табл. 7.1). Спектр возбудителей ОКИБЭ и параметры копрограммы в разгаре 

болезни также оказались сопоставимыми (Табл. 7.2 и 7.3). 

В динамике заболевания у пациентов выполнялось 3-х кратно 

исследование ФК – (в период разгара, реконвалесценции и спустя месяц после 

выписки из стационара) 2-х кратно - I-FABP (в разгаре и в период 

реконвалесценции) и ТГ ( в разгаре и спустя месяц после выписки) (Табл. 7.4). 

Согласно результатам, уровни ФК, I-FABP, ТГ в разгар заболевания не 

отличались между группами пациентов, получавших БК+И (2-я) и без 

такового (1-я)  (p=0,825, p=0,209). В свою очередь, уровень ФК через месяц  

после выписки из стационара был статистически значимо выше в 1-й группе 

пациентов, по сравнению со 2-й (<0,001). ФК, маркер кишечного воспаления, 

снижался значимо быстрее в группе БК+И, по сравнению с группой, 

получавшей общепринятую терапию. В периоде ранней реконвалесценции 

этот показатель достиг нормы только у 40,0% 1-й группы у 76,6% пациентов 

2-й группы (p<0,05). Cпустя месяц после выписки из стационара у всех 

больных 2-й группы его показатели были в пределах нормы, тогда как в группе 

сравнения (1-я) - только 66,7% больных (p<0,01) (Табл. 7.4, Рис. 7.1). 

В сыворотке крови уровень I-FABP в остром периоде и  периоде выздо-

ровления на фоне лечения БК+И была статистически значимо ниже, чем в 

группе больных, которые его не принимали (p=0,012). Следует отметить, что 

у пациентов, не получавших БК+И (1-я) к моменту выписки из стационара I-

FABP достиг нормы только у 36,6% пациентов, а в группе, его получавшей, в 

70,0% случаев (p<0,05) (Табл. 7.4, Рис. 7.2). 
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Аналогичная закономерность прослеживалась и при анализе уровня ТГ 

в динамике заболевания: при равнозначных параметрах в разгаре болезни че-

рез 1 месяц после выписки у пациентов в группе, получавших БК+И, этот па-

раметр был значимо ниже, чем в группе сравнения (p=0,045). У больных, 

получавших БК+И (2-я) в периоде реконвалесценции, он был в пределах 

нормы у 83,3% пациентов и только у 56,7% - в группе сравнения (2-я)  (p<0,05) 

(Табл. 7.4, Рис. 7.2). 

Более быстрая положительная динамика нормализации маркеров 

воспаления отразилась и на частоте возникновения ПИСРК. У пациентов 1-й 

группы (сравнения) этот синдром развился в 73,3% случаев, а во 2-й (группа 

БК+И) – только в 6,7% случаев,– (p<0,001) (Рис.7.3). 

 

Таблица 7.2.   

Возбудители ОКИБЭ в исследуемых группах больных с высоким риском 

развития СРК в разгаре болезни 

 

Возбудитель ОКИБЭ 

Группа 

сравнения 

(n=30) (2) 

Группа пациен-

тов, получавших  

БК+И (n=30) (1) 

p 1-2 

S.enteritidis , n (%) 13 (50) 14 (46,7) 0,796 

Sh. Sonne , n (%) 0 (0) 2 (6,7) 0,869 

S.typhimurium, n (%) 10 (36,7) 8 (30) 0,785 

Campylobacter spp., n (%) 6 (23,3) 4 (16,7) 0,785 

E.coli,  n (%) 1 (3,3) 2 (6,7) 0,796 
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Таблица 7.3. 

Показатели копрограммы  в разгаре болезни в исследуемых группах больных  
с высоким риском развития СРК  
 

 
Таблица 7.4.  

Уровни ФК и I-FABP в различные периоды заболевания в анализируемых 
группах больных с высоким риском СРК.  
Признак Группа сравнения 

(n=30) (1) 
 

Группа 
пациентов, полу-
чавших БК+И (n
=30) (2) 

p 1-2 

ФК разгар, мкг/г 764,9 (498,3-800) 
 

776,1 (434,1-800) 0,825 

ФК реконвалесценция, 
мкг/г  

106 (62,7-150,1) 96,2 (30-127) 0,391 

ФК спустя месяц, мкг/г 43,5 (26,2-69,2) 
 

17,3 (10,3-23,6) <0,001* 

I-FABP разгар, пг/мл  142,1 (109,3-172,3) 118,6 (48-159,3) 0,209 
I-FABP 
реконвалесценция, пг/мл 

50,7 (19,2-94,3) 
 

12,9 (0-60) 0,012* 

Уровень ТГ разгар 3,9 (3,4-4,4) 3,9 (2,6-4,4) 0,858 
ТГ через 1 месяц 1,8 (1,7-2,3) 1,6 (1,2-2,0) 0,045* 
Примечение:  референсные значения нормы I-FABP сыворотки крови у 50  условно здо-
ровых лиц 47,2 - 82,5 пг/мл; 
референсные значения ФК - до 47мг/кг, ТГ - 0,2–1,7 ммоль/л 

Копрограмма в разгаре 
болезни 

Группа сравнения 
(n=30) (1)  
 

Группа 
пациентов, 
получавших 
БК+И (n=30) (2) 

p 1-2 

Лейкоциты 4-6, n (%) 17 (56,7) 20 (66,7) 0,426 
Лейкоциты 8-15, n (%) 13 (43,3) 10 (33,3) 0,426 
Эритроциты 4-8, n (%) 17(56,7) 15 (50,0) 1,000 
Эритроциты 10-20, n 
(%) 

2  (6,7) 
 

4 (13,3) 1,000 

Копрограмма через месяц 
Нейтральный жир, n (%) 7 (23,3) 3 (10) 0,299 
Крахмал, n (%) 4 (13,3) 1 (3,3) 0,353 
Кристаллы жирных 
кислот, n (%) 

8 (26,7) 3 (10) 0,181 

Непереваренные 
мышечные волокна, n 
(%) 

11 (36,7) 
 

5 (16,7) 0,143 
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Рисунок 7.1. Динамика изменений ФК в сравниваемых группах в разные 
периоды наблюдения 

 

 
 

Рисунок 7.2. Динамика I-FABP и ТГ в сравниваемых группах в разные пери-

оды наблюдения 
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Рисунок 7.3. Частота возникновения ПИСРК в группах пациентов с вы-

соким риском его развития на фоне терапии БК+И и в группе сравнения 

 

При оценке взаимосвязи частоты развития ПИСРК после ОКБЭ от при-

ема БК+И получены значимые статистически различия (p<0,001). Шансы 

возникновения ПИСРК на фоне приема этого препарата уменьшались в 38,5 

раз (95% ДИ: 0,005-0,14) (Табл. 7.5). 

Таблица 7.5 

Шансы развития СРК в исследуемых группах пациентов . 

Признак 

Группы пациентов 

p ОШ (95% 
ДИ) 

Группа 
сравнения 
(n=30) 

Группа 
пациентов, по-
лучавших БК
+И (n=30) 

Развитие ПИСРК после 
ОКИБЭ, n (%) 

22 (73,3) 
 2 (6,7) <0,001 0,026 (0,005-

0,14) 
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Эффективность использования БК+И демонстрируется приведенными 

ниже клинически примерами пациентов с ОКИБЭ высокой степени вероятно-

сти СРК. 

 

 

Клинический пример 1  

Пациентка К., 31 года, обратилась в приемный покой инфекционного 

стационара 18.04.2022, на первый день болезни, с жалобами на расстройство 

пищеварения: тошноту, повышенное газообразование, чувство дискомфорта и 

боли в области эпигастрия и около пупка при рвоте 3 раза, разжиженный стул 

до 5 раз в течение дня.  Больная лихорадила на приеме до 37,8 °C. В первичном 

осмотре выставлен диагноз: острый гастроэнтерит инфекционной этиологии

(ОКИ).  

Забор крови для оценки липидного спектра был проведен на 2-й день 

заболевания. 

ОАК и ОАМ в пределах нормы. 

Триглицериды (ТГ) 2,65 миллимоль/л, мочевина 7,4 ммоль/л, общий 

холестерин (ОХ)  3,7 ммоль/л. 

Значения показателей  использованы в уравнении: 

YСРК = -6,441+1,065*2,65+0,197*7,4+0,753*3,7 

YСРК = 0,625   

Пациент оказался в группе высокого риска развития СРК с учетом 

значения дискриминантной функции. 

В бактериологическом анализе кала, забранного на исследование на  2-й 

день болезни получена: Campylobacter jejuni. 

Назначена стандартная терапия: диета №4, инфузия раствора Хартмана 

с дезинтоксикационной и регидратационной целью 1200 мл однократно в 

первый день; внутрь: регидрон  по 800-1000 мл в течение 2-4-го дня болезни; 

антидиарейные лекарства: смектит диоктаэдрический  по  3 пакетика в сутки 

пять дней, Споробактерин по 1 мл внутрь 2-х кратно в день с 3-го дня болезни 
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на 30 дней.   На 4-й день болезни (3-й день стационарного лечения) пациентке 

назначен прием лекарственного средства БК+И в дозе 3 таблетки в день 4 не-

дели. Состояние стабилизировалось в результате лечения. Пациентка К. через 

шесть дней была выписана с выздоровлением. 

По результатам наблюдения на протяжении полугода у больной не 

возникли симптомы СРК. 

 

Клинический пример 2 

Пациент Ж., 35 лет, поступил  в инфекционный стационар 24.04.2022 г. 

через 48 часов от начала болезни, с жалобами на симптомы диспепсии: боли 

по ходу кишечника, рвоту 2 раза, учащение стула до девяти раз с примесью 

слизи. На приеме температура тела 38,0 °C. 

Больному был выставлен диагноз: ОКИ с синдромом гастроэнтероколит

.  

Исследование сыворотки крови на параметры липидов  проведен на 3 

день. 

ОАК и ОАМ в пределах нормы. 

ТГ 3,24 ммоль/л, мочевина 7,6 ммоль/л, ОХ 3,9 ммоль/л. 3,4506 1,4972 

2,9367. 

Данные были подставлены в уравнение: 

YСРК = -6,441+1,065*3,24 +0,197*7,6 +0,753*3,9 

YСРК = 1,4435, что выше порогового значения и был отнесен к группе 

риска по развитию СРК. 

В бактериологическом анализе кала, забранного на исследование на  2-й 

день болезни получена: Sh. Sonne. 

 

В лечении: соблюдение приема механически и химически щадящей еды

, внутривенное капельное введение раствора Ацесоль 1000 мл однократно в 

день обращения, а также введение  Рингера  по 800 мл  один раз в сутки еже-

дневно  со следующего по 4-й день пребывания в стационаре; переход на 
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оральную регидртацию Оралитом  400-600 мл с 5-го по 7-й день стационар-

ного лечения. Энтеросгель по 1 столовой ложке 3 раза в сутки за 2 часа до или 

после еды в течение 7 дней; производные нитрофуранов 800 мг с 1-го по 5-й 

день. Со 2-го дня заболевания (с 1-го дня стационарного лечения) 

длительностью 1 месяц назначен эубиотик Bacillus subtilis  (1 млрд.КОЕ/1мл)  

по 1 мл внутрь двукратно в течение дня. Клиническая картина была 

купирована за 5 дней. Пациент Ж. на 8-й день в удовлетворительном 

состоянии выписан. Препарат БК+И с 4-го дня болезни. В выписном эпикризе 

рекомендовано продолжить прием препарата общей продолжительностью в 

течение 30 дней, но больной  посчитал это излишним и принимал только Спо-

робактерин в течение месяца. Через 5 недель после выписки из стационара у 

пациента начали развиваться симптомы ПИСРК: практически каждую неделю 

1-2 раза в неделю стали беспокоить схваткообразные боли в животе, сопро-

вождающиеся учащенной дефекацией до 3-4 раз в сутки и разжиженным 

стулом, которым он не придавал значения в течение 3 месяцев, а далее был 

вынужден обратиться к гастроэнтерологу. Спустя 6 месяцев у пациента был 

диагностирован ПИСРК после исключения другой патологии со сходной кли-

нической симптоматикой. 

 

Клинический пример 3 

Пациентка У., 50 лет, доставлена в инфекционный стационар 27.04.2021 

с жалобами на: однократную рвоту, тошноту, 4-х кратный жидкий стул без 

патологических примесей. На момент поступления она болела 12 часов. Тем-

пература тела при поступлении составила 37,90С. В медицинской карте по-

ставлен диагноз: ОКИ с гастроэнтеритом, среднетяжелая форма.  

На 2-день болезни (2-й день пребывания в стационаре): 

ОАК и ОАМ в пределах нормы.Бак. посев кала: E. Coli O25:К11. 

ТГ 2,59 ммоль/л, мочевина 4,1 ммоль/л, ОХ 3,2 ммоль/л,      

2,75835. 0,8077. 2,4096. 

Данные были подставлены в уравнение: 
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YСРК = -6,441+1,065*2,59 +0,197*4,1 +0,753*3,2 

YСРК = -0,465. Полученный результат был меньше уровня 0,5375, следо-

вательно отнесена к когорте лиц  низкого риска развития СРК. 

В бактериологическом анализе кала, забранного на исследование на  2-й 

день болезни получена: E. Coli O25:К11. 

 

В лечение, согласно внутренним протоколам в медицинской 

организации включали диету № 4, раствор Рингера 1500 мл внутривенно 

капельно однократно  в начале заболевания, орально: Адиарин по 600-800 мл 

в сутки до третьего дня болезни. Энтеросорбенты: полисорб 3 г с 

приготовлением суспензии в 150 мл воды  и приемом три раза в день в первые 

три дня нахождения в стационаре. 

Пациентка У. поправилась, выписана через четыре дня. Даны рекомен-

дации о приеме Бифидумбактерина форте по 2 капсулы трижды в день – 2 не-

дели. Больной не был назначен БК+И. В течение последующих 6 месяцев 

наблюдения ПИСРК у пациентки не проявился. 

 

Клинические примеры наглядно демонстрируют, прогностическую зна-

чимость и обоснованность применения способа прогнозирования риска 

развития синдрома раздраженного кишечника у больных после перенесенной 

ОКИБЭ для своевременного выявления пациентов с высоким риском развития 

ПИСРК и целесообразность назначения БК+И при значении  функции более 

0,5375. 

Снижение шансов развития СРК у пациентов, принимавших БК+И, 

имело под собой патогенетическое обоснование. В этой группе пациентов в 

периоде ранней реконвалесценции отмечались более низкие показатели I-

FABP, а в периоде отдаленной реконвалесценции – более низкие показатели 

ФК и ТГ. Это косвенно свидетельствовало о нивелировании кишечного воспа-

ления, восстановлении мембран эпителиальных клеток кишечника и 

нормализации его микробиоты, что и проявилось в малой частоте 
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возникновения СРК у больных с ОКИБЭ с высокой вероятностью его возник-

новения. Следовательно, применение лекарственных средств, содержащих 

масляную кислоту, обоснованно не только при терапии больных с СРК, но и 

для применения у пациентов с ОКИБЭ с высоким риском  развития ПИСРК в 

целях предотвращения этого синдрома. 
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ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ 

 

Известно, что ОКИ считаются одной из основных причин нарушения 

физиологических    в ЖКТ, в том числе развития постинфекционного синдрома 

раздраженного кишечника при нарушенном микробиоценозе и 

ассоциированного с ним «синдрома X» [84]. Нередко бесконтрольное приме-

нение антибактериальных препаратов, что особенно участилось в период пан-

демии COVID-19, только усугубило широкое распространение в популяции 

нарушений микробиоциноза и привело к смене превалирующих ранее этиоло-

гических агентов ОКИ и вовлечению в инфекционный процесс собственной 

микрофлоры кишечника [130].  

ОКИ приводят к повышенному риску развития постинфекционного 

СРК и других воспалительных заболеваний ЖКТ (ВЗК), выявляемых, как 

правило, спустя нескольких месяцев после перенесенной инфекции [154].  

Согласно  Римскими критериями IV пересмотра (2016 г.), диагноз 

ПИСРК после перенесенной ОКИБЭ  может быть поставлен при появлении у 

больных повторяющихся болей в животе, не менее 1 суток в течение недели за 

последние 3 месяца, ассоциированных с двумя и более критериями:  дефека-

цией, изменением частоты и формы стула при отсутствии органических 

причин для их возникновения и отсутствии «симптомов тревоги» и общей 

длительности симптомов не менее полугода [85]. Постановка диагноза осно-

вывалось на четырех составляющих: жалобах, анамнезе болезни, физикальном 

обследовании, включающем осмотр перианальной области и трансректальное 

пальцевое исследование  хирургом, минимальных лабораторных исследова-

ниях:  ОАК, ОАМ, СРБ, биохимического исследования крови (общий билиру-

бин, АлАт, АсАт, альфа-амилаза, общий белок, мочевина, сахар крови), 

уровня ТТГ, повторного бактериологического исследования кала на 

патогенные микроорганизмы, результатах копрограммы и обследование на 

скрытую кровь, консультации гастроэнтеролога, УЗИ ОБП и  при наличии 
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клинических показаний - результатах эндоскопических методов исследования 

[85]. 

Было установлено, что вероятность развития ПИСРК после перенесен-

ной ОКИБЭ выше в два раза, чем в общей популяции и может прогрессировать 

при наличии сопутствующей патологии ЖКТ и психических отклонениях 

[156]. Например, установлено, что у лиц, перенесших сальмонеллез или кам-

пилобактериоз, СРК выявляется в 10% случаев [151], а при тяжелом течении 

ОКИБЭ риск развития ПИСРК возрастает [169]. Ряд исследователей вообще 

считают, что после ОКИБЭ частота развития этого синдрома доходит до 25-

30% [69, 116, 147]. Считается, что одной из причин возникновения СРК после 

ОКИБЭ является изменение спектра КЦЖК или снижение их содержания в 

кишечнике [113] на фоне возникших дисбиотических изменений в кишечнике 

во время или после ОКИ [150]. 

На текущий момент научные сведения об обмене ОЛ и ФЛ у пациентов 

с ОКИБЭ, а также о влиянии нарушений этого обмена на   риск возникновения 

ПИСРК крайне малочисленны. Оценка изменения соотношения отдельных  

фракций  ОЛ и ФЛ может иметь немаловажное прогностическое значение и в 

оценке степени тяжести,  и в отношении вероятности развития осложнений  и 

отдаленных последствий перенесенного инфекционного заболевания [47]. 

Имеются данные о позитивных результатах применения препаратов, со-

держащих КЦЖК, а именно: масляную кислоту, для лечения СРК [118]. На 

сегодняшний день в ряде исследований продемонстрирована эффективность 

соли масляной кислоты – бутирата кальция – в сочетании с пребиотиком ину-

лином в снижении выраженности клинических проявлений СРК [69, 41]. Тем 

не менее оценка эффективности этих препаратов для профилактики развития 

ПИСРК не проводилась. 

Своевременное прогнозирование риска развития ПИСРК у больных с 

ОКИБЭ на основе изменений в липидном спектре позволит обосновать 

профилактическое применение препаратов на основе КЦЖК для снижения 

риска его возникновения в будущем. 
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В связи с этим целью исследования явилась оптимизация терапии 

больных с острыми кишечными инфекциями бактериальной этиологии на 

основе патогенетической оценки нарушений липидного обмена и их влияния 

на исход заболевания. 

Для реализации поставленной цели на I этапе была изучена эпидемиоло-

гическая ситуация по ОКИ в республике Адыгея, в том числе, касающаяся 

ОКИБЭ. На II этапе исследования в 1-й части были оценены биохимические 

параметры, изменения липидного и фосфолипидного спектра сыворотки 

крови и КЦЖК в фекалиях в группе, состоящей из 50 пациентов с ОКИБЭ в 

разгаре заболевания. На основании продольного когортного наблюдения за пе-

реболевшими этими инфекциями выявлены в группе реконвалесценты, с раз-

витием функционального расстройства кишечника в течение 180 дней. Был 

выполнен сравнительный анализ биохимических параметров, показателей ОЛ 

и ФЛ сыворотки крови в разгаре болезни  у пациентов, у которых в 

последующем развился СРК, и тех, у кого  этот синдром не проявился. На 

основании полученных данных определены факторы риска по развитию 

ПИСРК и разработаны прогностические модели, позволяющие определить 

лиц с высоким риском его развития как на основе параметров липидного и 

фосфолипидного спектра профиля, так и на основе общедоступных в 

клинической практике показателей обмена липидов – ОХ и ТГ в сочетании с 

мочевиной. Во 2-й части II этапа исследования были сформированы 2 группы 

пациентов  с ОКИБЭ  по 30  человек каждая с высоким риском его развития, 

одна из которых получала дополнительно к стандартной терапии препарат на 

основе масляной кислоты  в виде бутирата кальция и инулина  Закофальк (БК

+И). В динамике заболевания и через месяц оценивались биохимические 

параметры, I-FABP, ТГ, ФК. В течение полугода за пациентами проводилось 

наблюдение для оценки вероятности развития ПИСРК и, соответственно, эф-

фективность БК+И. Была установлена эффективность препарата в отношении 

профилактики развития ПИСРК. 
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Как указывалось в обзоре литературы, в последнее время в странах с 

развитой экономикой отмечается снижение частоты встречаемости ОКИБЭ и 

превалирование ОКИ, вирусной этиологии, тогда как в странах с менее 

развитой промышленной базой продолжают лидировать бактериальные 

кишечные инфекции. По-прежнему в 70% случаев причина, вызвавшая ОКИ, 

остается нерасшифрованной, достоверность объективной оценки спектра этих 

возбудителей при таких обстоятельствах ставится под большое сомнение [33]. 

Кроме этого, среди этиологических агентов бактериальных диарей могут 

выступать как патогенные, так и условно-патогенные микроорганизмы, что 

нередко  требует индивидуального подхода к терапии [100, 68]. 

Республика Адыгея отличается особенностями ландшафта (сочетание 

равнин и гор), близостью Черного моря, что способствует формированию уме-

ренно теплого и мягкого климата, национальным укладом жизни, обусловлен-

ным многонациональным составом, среди которого преобладают русские 

(57,9%), а также адыги (адыгейцы, черкесы и кабардинцы) (23,0%). В связи с 

этим структура заболеваемости ОКИ в республике также может иметь свои 

особенности и требует уточнения перед началом клинической части 

исследования [93]. 

Заболеваемость в различные годы варьировала от 76,8 до 309,8 на 

100 000 населения и была на 29-56% меньше в сравнении с интенсивным 

показателем заболеваемости ОКИ по РФ. Следует отметить, что по сравнению 

с общероссийскими показателями частота ОКИ установленной этиологии от-

личалась более низким удельным весом, составляя от 7,0% до 38,1% всех ОКИ 

(в РФ 26,2-37,2%) в изучаемый период. 

В допандемический период, с 2017 по 2020 гг., в Адыгее заболеваемость 

ОКИ отмечалась относительной стабильностью, составляя от 295,6 до 309,8 на 

100 тысяч населения (от 1368 до 1405 случаев в год). В составе лабораторно 

подтвержденных кишечных инфекций за этот период   большую долю соста-

вили ОКИ, вызванные вирусными агентами (54,9-66,3%).  В годы пандемии 

значительно снизилось количество регистрируемых пациентов с ОКИ (в 3,2-
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3,6 раз), что можно объяснить ограничительными мероприятиями, неспецифи-

ческими мерами профилактики, а также снижением количества граждан, об-

ратившихся за медицинской помощью. 

Удельный вес детского населения в структуре заболевших в Адыгее 

варьировал от 58,5% до 75,1%, что было сопоставимо с показателями в целом 

в РФ (66,6-74,0%). 

Следует отметить, что в период наблюдения в 2020-2022 гг. отмечалось 

также снижение числа ОКИ, в том числе с установленным возбудителем, что 

было связано с переориентацией диагностической мощности лабораторий рес-

публики на диагностику SARS-CoV2. В 2020-2022 г на фоне существенного 

сокращения случаев ОКИ процентное соотношение кишечных инфекций 

бактериальной и вирусной этиологии изменилось. Среди верифицированных 

ОКИ начали преобладать инфекции бактериальной этиологии, составив 

56,9%-84,6%. В 2023 г. на фоне увеличения случаев ОКИ (150,8 на 100 000 

населения), но не достигших уровня допандемического периода, стали вновь 

доминировать  ОКИВЭ, составив 70,3% всех ОКИ установленной этиологии. 

В связи с низким уровнем верификации ОКИ в республике представ-

лялся актуальным анализ структуры госпитализированной заболеваемости 

ОКИЭБ для последующего повышения качества ведения этих больных, а 

также комплексного подхода к лечению больных с ОКИ неустановленной 

этиологии. 

В ходе нашего исследования изучены 360 медицинских карт взрослых 

пациентов,  проанализированы клинико-анамнестические и лабораторные 

данные больных  с ОКИ бактериальной этиологии, получивших стационарное 

лечение в 2017-2023 гг. и 1-кв. 2024 г. в ГБУЗ РА «АРКИБ», по информации 

кабинета статистики МО. Медианный возраст пациентов составил 36,4 лет, 

преобладали среди них пациенты женского пола – 57,8%. 

При изучении этиологической состава больных с ОКБЭ, пролеченных 

стационарно, установлено, что наибольшая доля бактериальных острых ки-

шечных инфекций приходится на сальмонеллез, вызванный S. entеritidis, 
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который отмечался в 69,2% случаев, шигеллез, вызванный Sh. sonnei — 15,8% 

случаев. Значительно меньший удельный вес составили ОКИ, вызванные Cam-

pylobacter spp – 5,3% случаев и эшерихиоз, вызванный энтеротоксигенными 

штаммами E coli O25:К11 и энтероинвазивными штаммами E coli O144:К – 

5,0% случаев. 

ОКИ со среднетяжелой формой отмечены в 89,2% (321 случая), а тяже-

лая  форма зарегистрирована у 10,8% больных (39 человек). Повышенная тем-

пература тела наблюдалась в 93,1 % случаев (335 человек). Интоксикационный 

синдром был непродолжительным, составляя от 3,1 до 5,1 дней и коррелиро-

вал по длительности с болевым синдромом в животе (Ме=4,0). При анализе 

синдрома диспепсии выявлено, что боли в животе и диарея имели место во 

всех случаях, а рвота зарегистрирована у 223 (61,9%). 

При интерпретации показателей копрологического исследования откло-

нения  в виде повышения лейкоцитов от 8 до 15 выявлены в 51,7% (186 слу-

чая), а эритроциты от 4 и выше в препарате  зафиксированы у 97 больных 

(27,0%). Следовательно, у большинства больных с ОКИБЭ выявлены энтеро-

колитические формы болезни с более выраженным экссудативным и менее вы-

раженным секреторным компонентом диареи [80]. Из них в 27,0 % случаев 

присутствовали также микроскопические признаки гемоколита. 

В этиологии ОКИБЭ превалировал сальмонеллез, верифицированный в 

69,2% случаев [102, 89, 82]. У всех госпитализированных пациентов с сальмо-

неллезом была зарегистрирована S. enteritidis.  Преобладание S. enteritidis, как 

основного этиологического фактора при сальмонеллезе, также подтвержда-

ется в исследованиях Горелова А.В., Малеева В.В. и др. [2, 19, 63]. К первона-

чальным симптомам при ОКИБЭ при среднетяжелой и тяжелой формах   ин-

фекции относится повышение температуры тела [72]. В проведенном нами ис-

следовании получены аналогичные результаты: лихорадка наблюдалась в 

93,1% случаев. 

Энтероколитический вариант преобладал по клиническому течению. Ве-

роятно всего, что большую часть ОКИ неустановленной этиологии с 
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симптомами энтероколита и лихорадкой в Республике Адыгея составляют 

больные с ОКИБЭ. 

Таким образом, ОКИБЭ представляют существенную проблему для рес-

публики Адыгея. Демографическая структура ОКИБЭ была представлена в 

большей степени женщинами трудоспособного возраста. В структуре ОКИБЭ 

преобладает сальмонеллез, вызванный S. Enteritidis. Чаще встречалась сред-

нетяжелая энтероколитическая форма с преимущественно экссудативным 

компонентом диареи. Помимо временной утраты трудоспособности, ОКИБЭ, 

согласно научным публикациям, также чреваты долговременными послед-

ствиями, связанными с нарушением липидного обмена в ЖКТ в острый период 

болезни и ведущими нередко к развитию ПИСРК. 

По данным различных авторов, частота его возникновения варьирует от 

7 до 32 % (в среднем 10-15%) [84, 154, 58]. Ранее было установлено, что на 

возникновение ПИСРК влияют не только нарушения равновесия микробиоты 

кишечника вследствие перенесенной ОКИ, но и отклонения в обмене ОЛ и 

ФЛ. В свою очередь, данные нарушения коррелируют с изменениями в каче-

ственном и количественном уровне КЦЖК, принимающих участие в выполне-

нии всех функций толстого кишечника   и сохранении гомеостаза организма 

[65]. 

Тем не менее, до настоящего времени нет подтвержденных данных, ка-

сающихся нарушений в обмене ОЛ и ФЛ при ОКИБЭ и связи этих нарушений 

в острый период болезни с формированием ПИСРК. С учетом недостаточной 

доступности этих методов исследования в рутинной практике также имеется 

необходимость экстраполяции выявленных нарушений на доступные в клини-

ческой практике лабораторные показатели. Это поможет своевременно внести 

коррективы в проводимую пациентам терапию на основе принципов персони-

фицированной медицины.  Вышеуказанное и послужило основой для проведе-

ния клинической части исследования. 

На 1-м этапе клинического исследования под наблюдение были взяты 50 

больных с клиническими симптомами ОКИБЭ, прошедшими стационарное 
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лечение в медицинской организации ГБУЗ РА «АРКИБ» в 2017-2020 гг. В 

группе доминировали лица женского пола (мужской пол – 44%, женский пол 

– 56%), но значимой разницы между частотой встречаемости выявлено не 

было. Чаще встречались лица в возрасте от 18 до 35 лет и от 51 до 65 (38%), 

р>0,05. Значимо меньше был удельный вес пациентов средней возрастной 

группы от 36 до 50 лет (12,0%), p<0,05. По социальной принадлежности чаще 

встречались рабочие (32 %) и неработающие (24%), удельный вес служащих 

(16%), учащихся (14%), пенсионеров (14%) был меньше. Тем не менее досто-

верных различий между отдельными социальными группами не было. 

В задачи исследования в соответствии с дизайном на этом этапе входила 

этиологическая расшифровка кишечных инфекций с оценкой изменений спек-

тра ОЛ и ФЛ, определение маркеров воспаления (ПКТ, СРБ, ФАН). Данная 

сортировка пациентов отражает типичную структуру спорадической госпита-

лизации по острым кишечным инфекциям, наблюдаемую среди взрослого 

населения. Среди этой выборки, на основании анализируемых лабораторных 

параметров в разгаре болезни и долгосрочного полугодичного наблюдения с 

помощью дискриминантного анализа, определялся риск развития ПИСРК. 

Главные для ОКИ симптомы, такие как диарея и повышение темпера-

туры тела, встречались у всех пациентов в группе. Длительность диареи от 2-

х до 4-х дней наблюдались у 72% (34) пациентов, от 5-ти до 8-ми у 36% (16), 

p<0,01. У больных, с их слов, отсутствовали сопутствующие заболевания, не 

выявлялись они и при проведении объективного осмотра и лабораторного 

скрининга, что соответствовало критериям включения. 

Доминирующими симптомокомплексами со стороны ЖКТ были энтеро-

колитический (48%) и гастроэнтероколитический (34%) варианты. Значимо 

чаще лихорадка имела продолжительность 1-2 дня (64%), реже 3-4 дня (26%), 

более 4-х дней лихорадка регистрировалась в 10% (Табл. 5.1). 

В этиологической структуре превалировал сальмонеллез (S. Enteritidis) 

– 70,0% случаев, шигеллез (Sh. Sonne) зарегистрирован в 14,0%, в 6% выяв-

лены ОКИБЭ, вызванные энтеротоксигенными E.coli O25:К11 и 
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энтеропатогенными E coli O86:К61, (6%), 10% случаев пришлось на кампило-

бактериоз (С. jejuni). Все пациенты имели среднетяжелую форму заболевания, 

в исследуемой группе не было пациентов, согласно критериям исключения 

(см. главу III), с хронической сердечной недостаточностью выше IIА, деком-

пенсированными заболеваниями почек, циррозом печени, сахарным диабетом 

в стадии декомпенсации. Антибактериальная терапия пациентам не проводи-

лась. 

У большинства больных (54%) отмечался лейкоцитоз, сдвиг лейкоци-

тарной формулы влево (80%), ускоренная СОЭ (76%). У всех пациентов отме-

чалось повышение уровня СРБ и ПКТ. У 82% больных отмечались воспали-

тельные изменения в копрограмме в виде повышенного количества лейкоци-

тов, в 20% случаев отмечалось повышенное содержание эритроцитов (20%). В 

целом лабораторные изменения соответствовали типичным отклонениям ла-

бораторных параметров при ОКИБЭ. 

Оценка спектра общих липидов у пациентов в разгаре заболевания про-

демонстрировала наличие гипертриглицеридемии у подавляющего числа 

больных (62%). У значительно меньшего числа пациентов наблюдалось сни-

жение уровня липопротеинов высокой плотности (ЛПВП) и увеличение 

уровня липопротеинов низкой плотности (ЛПНП); каждый из этих случаев за-

фиксирован у 16% больных. Уровни Apo A-I и Apo B, с превышением нормы, 

были выявлены соответственно у 4% и 26% пациентов. Снижение уровней Apo 

A-I и Apo B было выявлено у 10% и 4% больных. 

Более значительные изменения были выявлены у пациентов с острыми 

кишечными инфекциями, связанными с бактериальной этиологией, при ана-

лизе фосфолипидного спектра сыворотки крови. Повышение концентрации 

фосфатидилхолина в сыворотке крови наблюдалось у 90% пациентов, тогда 

как уровень лизофосфатидилхолина повысился у 56% больных. Снижение со-

держания фосфатидилэтаноламина было зарегистрировано у 72% пациентов, 

а сфингомиелина – у 24%. Коэффициент проницаемости мембран (СМ/ФХ) у 

больных с острыми кишечными инфекциями бактериальной этиологии 



 114 

оказался в 1,47 раза ниже нормы. Данный коэффициент отражает степень про-

ницаемости мембран. Его снижение при ОКБЭ означает более выраженную 

проницаемость мембран эпителиоцитов кишечника вследствие повышения 

липидной жидкостности и увеличения гидрофобного слоя мембраны. 

Также у 50 исследуемых пациентов в разгаре заболевания   было выпол-

нено исследование содержания КЦЖК в кале. В этот период болезни в кале 

концентрация уксусной и масляной кислот, а также суммарное содержание 

всех КЦЖК и их изомеров, выраженное в абсолютных величинах (мг/л), ока-

залось значимо ниже нормы. Также наблюдалось снижение относительного 

содержания масляной кислоты и повышение – изомеров КЦЖК. 

Существенное снижение уксусной кислоты может свидетельствовать о 

снижении метаболической активности аэробных бифидо- и лактобактерий.  

Увеличение относительного количества изомеров КЦЖК отражает активиза-

цию кишечных палочек, фекальных стрептококков, некоторых других бакте-

рий, считающихся сильнейшими протеолитиками [7]. 

Следует отметить, что значимое снижение абсолютного и относитель-

ного количества масляной кислоты косвенно отражает угнетение активности 

бактерии Faecalibacterium Prausnitzii, проявляющей свои противовоспали-

тельные свойства посредством  продукции масляной кислоты, поддерживаю-

щей  равновесие между  иммунорегуляторными (Treg) и противовоспалитель-

ными (Th17) Т-клетками [124, 23], а также барьерную функцию кишечного 

эпителия с помощью регуляции экспрессии белка плотных контактов кла-

удина 2 [145]. 

Дисбиоз кишечника, возникающий при ОКИБЭ, ведет к снижению эн-

догенного синтеза масляной кислоты, что способствует развитию воспали-

тельного процесса в кишечнике. И от динамики восстановления микробиоце-

ноза кишечника, нивелирования воспалительных изменений в кишечнике и 

восстановления баланса липидного спектра кишечника и крови зависит риск 

возникновения долговременных последствий ОКИБЭ, в том числе риска ПИ-

СРК. 
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В дальнейшем, в течение шести месяцев после выздоровления, у 14 па-

циентов (28%) возник синдром раздраженного кишечника после перенесенной 

инфекции (ПИСРК), согласно Римским критериям IV пересмотра (2016 г) [85]. 

Для оценки особенностей липидного спектра у пациентов с развившимся ПИ-

СРК были проанализированы две группы: одна с последующим развитием 

ПИСРК, а другая без него в течение полугода после перенесенной ОКИБЭ. 

Пациенты с ПИСРК отличались от группы без развития данного синдрома пре-

обладанием лиц мужского пола, более высокой частотой выявления 

Campylobacter spp., более длительным болевым синдромом в животе, а также 

повышенным уровнем мочевины и более высокими показателями общего хо-

лестерина (ОХ). 

Кроме того, группа больных с ПИСРК демонстрировала более высокий 

уровень общего холестерина, триглицеридов и Apo B, а также чаще в этой 

группе регистрировалось повышение концентрации липопротеинов низкой 

плотности.  

Сравнительный анализ фосфолипидного спектра сыворотки крови пока-

зал, что у пациентов с последующим развитием ПИСРК наблюдались досто-

верно более высокие уровни фосфатидилхолина (ФХ) и более низкие уровни 

фосфатидилэтаноламина (ФЭА). 

ФХ играет важную роль в создании плотных контактов между эпителио-

цитами и формировании защитного слоя кишечного муцина [53]. Следова-

тельно, значительное повышение его уровня у пациентов с ОКИБЭ, у которых 

впоследствии развился синдром раздраженного кишечника, может свидетель-

ствовать об уменьшении жидкостности липидных мембран энтероцитов и, со-

ответственно, об увеличении их проницаемости, вызванной бактериальными 

патогенами [46]. В отличие от ФХ, ФЭА отвечает за текучесть и вязкость мем-

бран [167]. 

Cнижение фракции этого фосфолипида может способствовать как уве-

личению проницаемости мембран, так и уменьшению  их вязкости, а следова-

тельно, повышенной их хрупкости и текучести, что в итоге может 
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провоцировать ПИСРК, а также способствовать в дальнейшем развитию хро-

нического воспаления в кишечнике [45, 167, 171]. Снижение фракции ФЭА, 

изменяющее значение соотношения ФХ/ФЭА, ассоциировано с выраженно-

стью хронической кишечной патологии [125]. 

Более существенная дислипидемия, демонстрирующая значительную 

альтерацию обмена липидов, наблюдалась у пациентов ОКИБЭ с высокой сте-

пенью риска развития ПИСРК, что может косвенно свидетельствовать   о нару-

шениях всех видов обмена и повышенном риске изменения сосудистой стенки 

атерогенного генеза [45]. Оценка соотношения липидных фракций ОЛ и ФЛ 

может играть существенную роль как в определении тяжести болезни, так и в 

прогнозе развития осложнений и последствий ОКИБЭ [47]. 

При оценке спектра КЦЖК, которые имели отклонения от референсных 

значений нормы в общей группе пациентов с ОКИБЭ в разгаре болезни в за-

висимости от того, развился ли у них в последующем ПИСРК или нет, оказа-

лось, что у пациентов с последующим развитием ПИСРК отмечались более 

низкие значения абсолютного и относительного количества масляной кис-

лоты. Эти сведения подтверждают нашу гипотезу о том, что у больных с ки-

шечными инфекциями бактериальной этиологии, особенно у тех, у которых в 

последующем возник данный синдром, уменьшается не только уровень аэроб-

ных бифидо- и лактобактерий, но и Faecalibacterium Prausnitzii – главного про-

дуцента бутирата, обладающего противовоспалительными, иммунорегулиру-

ющими и барьерными свойствами [107, 108, 145]. 

Для анализа степени риска развития ПИСРК в остром периоде у пациен-

тов с ОКИБЭ был выполнен ROC-анализ с включением показателей, имеющих 

значение, превышающее норму у большинства пациентов с ПИСРК (ОХ, ТГ, 

ФХ, ФЭА). 

При определении зависимости риска развития ПИСРК от концетрации 

ОХ в сыворотке крови была получена ROC-кривая с AUC = 0,716±0,086 (95% 

ДИ: 0,548-0,885). Зависимость оказалась прямой и статистически значимой 

(p=0,019). Пороговый уровень ОХ, разделяющий пациентов на группы низкого 
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и высокого риска развития ПИСРК, составил 3,75 ммоль/л. Уровень ОХ 3,75 

ммоль/л и выше предсказывал высокий риск, в то время как уровень ниже 

этого показателя указывал на низкий риск развития ПИСРК. Чувствительность 

и специфичность метода составили 71,4% и 77,8% соответственно. 

ROC-кривая, показывающая зависимость риска развития ПИСРК от 

уровня ТГ, имела AUC = 0,889±0,051 (95% ДИ: 0,788-0,989). Эта зависимость 

также оказалась статистически значимой (p<0,001). Пороговое значение ТГ в 

точке cut-off составило 2,115 ммоль/л: при уровне ТГ 2,115 ммоль/л и выше 

риск развития ПИСРК был повышен, а при значениях ниже – низким. Чувстви-

тельность и специфичность данной модели составили 85,7% и 83,3% соответ-

ственно. 

Площадь под ROC-кривой, отражающая связь между риском развития 

ПИСРК и процентным содержанием ФХ, была равна 0,827±0,058 (95% ДИ: 

0,713-0,942). Эта модель также продемонстрировала статистическую значи-

мость (p<0,001). Пороговое значение ФХ в точке cut-off составило 63,82%: при 

содержании фосфатидилхолина, равном или выше этого значения, риск разви-

тия ПИСРК был высоким, а ниже – низким. Чувствительность и специфич-

ность этой модели составили 78,6% и 83,3%. 

ROC-кривая, показывающая зависимость риска ПИСРК от уровня ФЭА, 

показала AUC = 0,853±0,055 (95% ДИ: 0,746-0,960). Связь между уровнем 

ФЭА и риском развития ПИСРК оказалась статистически значимой и обратной 

(p<0,001). Пороговый уровень ФЭА составил 14,25%: при значениях равных 

или ниже данного порога прогнозировался высокий риск, а при значениях 

выше – низкий риск развития ПИСК. 

Чувствительность и специфичность модели составили 100% и 77,8% со-

ответственно. 

Также была оценена зависимость риска развития ПИСРК от уровня Apo 

B. ROC-кривая показала AUC 0,772±0,068 (95% ДИ: 0,638-0,905). Зависимость 

оказалась прямой и статистически значимой (p=0,003). Пороговое значение 

Apo B, разделяющее пациентов на группы риска, составило 122,2 мг/дл: 
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уровни Apo B равные или превышающие этот показатель, предсказывали вы-

сокий риск, тогда как значения ниже указывали на низкий риск возникновения 

ПИСРК. Чувствительность и специфичность данной модели оказались 

наименьшими среди всех оцененных и составили 71,4% и 63,9% соответ-

ственно. 

На основании повышения параметров ОХ, ТГ, ФХ выше, пороговых зна-

чений и снижении уровня   ФЭА  ниже (точки cut-off, полученной при выпол-

нении ROC-анализа) у больных ОКИБЭ можно прогнозировать высокий риск 

развития ПИСРК и проводить своевременную упреждающую терапию этой 

патологии. На основе этих параметров была разработана программа для 

ПЭВМ (дата регистрации 24.05.2023, номер регистрации 2023660813), доступ-

ная по ссылке: https://srk.crie.ru/ для прогнозирования риска развития СРК. 

Повышение Аpo В до 122,2 мг/дл и более может также служить допол-

нительным прогностическим признаком развития ПИСРК. 

Существенные изменения в обмене липидов и фосфолипидов были за-

фиксированы при экспериментальной сальмонеллезной инфекции [168]. В 

клиническом исследовании, проведенном Макаровым В.К. и его соавторами, 

также отмечены значительные изменения в обмене липидов и фосфолипидов 

у больных сальмонеллезом [45]. Эти изменения проявляются в повышении 

уровня общих липидов, увеличении относительного содержания общих фос-

фолипидов, свободного холестерина, свободных жирных кислот и ФХ, а также 

в снижении уровня эфиров холестерина и суммарных лизофосфолипидов. 

Этими же авторами подтверждается связь выраженности изменений соотно-

шения липидных фракций и тяжести заболевания, частотой развития осложне-

ний и отдаленных последствий заболевания [45, 46]. Тем не менее до настоя-

щего времени не было данных о связи нарушений липидного и фосфолипид-

ного спектра в остром периоде ОКИБЭ и их взаимосвязи с последующим раз-

витием ПИСРК. 

Результаты собственных исследований показывают, что выраженные из-

менения в липидном и, в особенности, фосфолипидном, спектрах сыворотки 

https://srk.crie.ru/
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крови, наблюдаемые при кишечных инфекциях бактериальной этиологии, мо-

гут выступить в роли предикторов развития ПИСРК. Наши результаты не про-

тиворечат очень малочисленным данным в этой области и расширяют патоге-

нетические представления о связи нарушений липидного и фосфолипидного 

спектра с формированием предпосылок для развития ПИСРК у больных с 

ОКИБЭ. 

Своевременная диагностика и корректировка отклонений в липидном 

спектре, возникающих на фоне острых кишечных инфекций, могут предотвра-

тить дальнейшее развитие ПИСРК. Как было указано в предыдущей главе, из 

50 пациентов с острыми кишечными инфекциями, находившихся в остром пе-

риоде и в периоде реконвалесценции под нашим наблюдением, у 28% больных 

развились проявления ПИСРК. Среди этих пациентов преобладали лица муж-

ского пола, наблюдалась более частая встречаемость ОКИ, вызванная 

Campilobacter spp. и более длительные абдоминальные боли. 

Также указанные пациенты отличались наличием более высокого 

уровня ОХ, ТГ сыворотки и Аpo В, мочевины крови, чаще повышенной кон-

центрации ЛПНП, более высокими показателями фосфатидилхолина и более 

низким уровнем фосфатидилэтаноламина. Предиктивные модели на основа-

нии ROC-анализа позволили определить пороговые значения для ОХ, ТГ, Аpo 

В, фосфатидилхолина равно которым и выше, а также уровня фосфатидилэта-

ноламина, равно которому и ниже прогнозируется высокий риск развития ПИ-

СРК. 

Тем не менее для практического здравоохранения достаточно сложным 

и малодоступным представляется использование нескольких моделей одно-

временно для оценки риска возникновения СРК либо прогностической мо-

дели, основывающейся на параметрах расширенной липидограммы, включа-

ющей определение как спектра общих липидов, так и фосфолипидов.  

Для того, чтобы сделать доступным определение риска развития ПИСРК 

в практическом здравоохранении, с помощью дискриминантного анализа была 

выполнена оценка как показателей липидного и фосфолипидного спектра,  так 
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биохимических показателей, с целью определения независимых предикторов 

и включения их в одну прогностическую модель. 

При тщательном выборе факторов и оценке их взаимовлияния для по-

строения прогностической модели были выделены 3 фактора (величина ТГ, 

ОХ и мочевины сыворотки), которые стали независимыми предикторами, а не-

которые факторы (пол, выявление Campylobacter spp.) исключены из модели 

как зависимые предикторы. 

Независимые предикторы легли в основу построения прогностической 

модели с использованием дискриминантного анализа: 

YСРК = -6,441 + 1,065*XТГ + 0,197*Xмочев + 0,753*XОХ 

Где YСРК- дискриминантная функция, значение которой определяет 

наличие или отсутствие риска развития СРК; 

-6,441, 0,197, 1,065, 0,753 – коэффициенты; 

XТГ- значение триглицеридов (ммоль/л); Xмочев- уровень мочевины 

(ммоль/л); XОХ- значение общего холестерина (ммоль/л). 

Пациенты были разделены на две группы константой дискриминации. 

Когда ее значение, равноудаленное от центроидов, было равно- 0,684, прогно-

зировалось отсутствие риска развития СРК, а при значении 1,759 наличие 

риска развития СРК. 

Следовательно, константа дискриминации была равна 0,5375. 

В обеих группах с применением коэффициента Уилкса сопоставляли 

средние значения дискриминантной функции, при этом различия были стати-

стически значимыми (р < 0,001). 

Используя расчетные значения дискриминантной функции, больные 

были распределены в группы с высоким или низким риском развития син-

дрома раздраженного кишечника. При значении функции 0,5375 и более паци-

ент был в группе с высоким риском развития СРК, напротив, при величине 

меньше 0,5375 -   в группе с низкой степенью вероятности развития ПИСРК. 
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Чувствительность модели составила 78,6% (11 верных прогнозов из 14 

пациентов с СРК), специфичность составила 100% (36 верных прогноза из 36 

пациентов без СРК). 

Диагностическая эффективность модели оказалась равной 94%. 

Следовательно, предложенная прогностическая модель позволяет с вы-

сокой вероятностью прогнозировать развитие СРК и обоснована к примене-

нию в стационарах для улучшения оказания медицинской помощи больным, а 

также для профилактики. 

Формула прогностической модели вошла в патент «Способ прогнозиро-

вания риска развития синдрома раздраженного кишечника после перенесен-

ной острой кишечной инфекции бактериальной этиологии и выбора тактики 

лечения» (№280300 с приоритетом от 03.05.2023, дата регистрации в ГРИ 

05.09.2023).  

Метод позволяет прогнозировать риск развития СРК, базируясь на об-

щедоступных лабораторных показателях у пациентов c ОКИБЭ в период раз-

гара, основываясь на показателях липидного профиля и биохимического ис-

следования сыворотки крови больного. Прогностическая модель представлена 

в виде онлайн-калькулятора и доступна по ссылке https://apps.cmd.su/srkp/. 

Из литературы известно несколько способов прогнозирования риска раз-

вития СРК. Тем не менее для взрослых пациентов эти способы ориентированы 

на больных уже с развившейся симптоматикой, то есть не предназначены для 

использования в целях профилактики самого синдрома, а ориентированы на 

прогнозирование прогрессирования СРК. Большинство из них являются инва-

зивными, подразумевающими определение рН в дистальных и проксимальных 

отделах тонкого и толстого кишечника [77], взятие биоптатов слизистой обо-

лочки тонкого и толстого кишечника [76], либо предполагают проведение 

сложных лабораторных методик [72], либо его применение возможно только 

в педиатрической практике [139]. 

Разработанный нами способ, с одной стороны, с высокой вероятностью 

позволяет прогнозировать развитие СРК, с другой, является простым, не- 

https://apps.cmd.su/srkp/
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затратным, не требует каких- либо специфических навыков, и может приме-

няться практически в любой медицинской организации. Результаты, получен-

ные на основании этого  метода позволяют персонифицированно подходить к 

лечению пациентов с ОКИБЭ в случае наличия у них высокого риска развития 

ПИСРК, улучшить качество жизни этих пациентов и снизить временную 

утрату трудоспособности. 

С учетом выявленных нами нарушений обмена липидов и фосфолипи-

дов в остром периоде ОКИБЭ целесообразным является проведение медика-

ментозной профилактики ПИСРК у пациентов с ОКИБЭ с высоким риском его 

развития, определенным с помощью нашей прогностической модели.  

На основании уровня ОХ, ТГ и мочевины с помощью разработанного 

нами метода прогнозирования риска развития СРК у больных ОКИБЭ на за-

вершающем этапе исследования была выполнена оценка эффективности про-

филактики СРК у пациентов с высоким риском его развития.  

Многие исследователи связывают развитие ПИСРК после ОКИБЭ с из-

менением удельного веса отдельных КЦЖК или снижением их содержания в 

кишечнике [113], приводящим к нарушению равновесия микробиоты кишеч-

ника и ассоциированными с ним патологическими изменениями обмена липи-

дов. 

Использование препаратов, содержащих КЦЖК, а именно, масляной 

кислоты в виде бутирата кальция, в том числе Закофалька, содержащего бути-

рат калия 250 мг и инулин 250 мг (БК+И) продемонстрировало положитель-

ный эффект при терапии СРК. Нормализующее влияние препарата на обмен 

липидов приводило к снижению выраженности клинических проявлений СРК 

[69, 41, 17]. 

В связи с этим представлялось целесообразным использование этого ме-

дикамента у пациентов в остром периоде ОКИБЭ с высоким риском развития 

СРК, определенным с помощью предложенного нами метода его прогнозиро-

вания, с профилактической (упреждающей) целью. 
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У 60-ти пациентов с ОКИБЭ в разгаре болезни (1-2 день госпитализации, 

не более 48 часов от начала болезни) определяли риск развития ПИСРК по 

предложенному нами методу, на основании показателей ОХ, ТГ и мочевины 

(см. глава VI). Больные с высоким риском его развития рандомизированы в 2 

группы по 30 пациентов в каждой. 1-я (группа сравнения) получала общепри-

нятую терапию, в том числе пробиотики на основе Bacillus subtilis или 

Bifidobacterium bifidum со 2-3 дня пребывания в стационаре и на протяжении 

месяца, согласно стандартам лечения, во 2-й группе больным в назначенное 

стандартное патогенетическое и симптоматическое лечение (см. III главу, п. 

3.2.) дополнительно включали БК+И, начиная с 3-4 дня заболевания в течение 

30 дней. 

Исходные характеристики изучаемых пациентов (демографические, со-

циальные, клинические, лабораторные) были сопоставимы и в равной степени 

распространены между изучаемыми подгруппами. 

В исследуемых группах по продолжительности основных клинических 

симптомов, таких как повышение температуры тела, абдоминальные боли 

непостоянного характера, диарея, а также по значению общего холестерина, 

триглицеридов, мочевины - параметров отбора в сравниваемых группах - зна-

чимых различий не выявили. 

Изменения в гемограмме воспалительного характера также встречались 

в группах с сопоставимой частотой и выраженностью. Аналогичные законо-

мерности прослеживались и в отношении уровня СРБ. В обеих группах, не ме-

нее чем в 70%, возбудителями заболевания были сальмонеллы (S.enteritidis и 

S.typhimurium), 8-10% случаев приходилось на Sh. Sonne, у остальных выде-

лили C. jejuni. или энтеропатогенные E.coli O86:К61, O128:К67, O114:К90. 

Микроскопические признаки колита, по данным копрограммы, наблюдались у 

всех анализируемых пациентов. 

В динамике заболевания у пациентов выполнялось 3-х кратно исследо-

вание ФК – (в период разгара, реконвалесценции и спустя месяц после 
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выписки из стационара) 2-х кратно – I-FABP (в разгаре и в период реконвалес-

ценции) и ТГ (в разгаре и спустя месяц после выписки). 

Согласно результатам, уровни ФК, I-FABP, ТГ в разгар заболевания не 

отличались между группами пациентов, получавших БК+И (2-я) и без тако-

вого (1-я) (p=0,825, p=0,209). В свою очередь, уровень ФК через месяц после 

выписки из стационара был статистически значимо выше в 1-й группе паци-

ентов, по сравнению со 2-й (<0,001). ФК, маркер кишечного воспаления, сни-

жался значимо быстрее в группе БК+И, по сравнению с группой, получавшей 

общепринятую терапию. В периоде ранней реконвалесценции этот показатель 

достиг нормы только у 40,0% 1-й группы, у 76,6% пациентов 2-й группы 

(p<0,05). Cпустя месяц после выписки из стационара у всех больных 2-й 

группы его показатели были в пределах нормы, тогда как в группе сравнения 

(1-я) - только 66,7% больных (p <0,01) (Табл. 7.4, Рис. 7.1). 

Концентрация I-FABP в сыворотке крови также в динамике в период ре-

конвалесценции на фоне терапии БК+И была статистически значимо ниже, 

чем в группе больных, которые его не принимали (p=0,012). Следует отметить, 

что у пациентов, не получавших БК+И (1-я) к моменту выписки из стационара, 

I-FABP достиг нормы только у 36,6% пациентов, а в группе, его получавшей, 

в 70,0% случаев (p <0,05) (Табл. 7.4, Рис. 7.2). 

Аналогичная закономерность прослеживалась и при анализе уровня ТГ 

в динамике заболевания: при равнозначных параметрах в разгаре болезни че-

рез 1 месяц после выписки у пациентов в группе, получавших БК+И, этот па-

раметр был значимо ниже, чем в группе сравнения (p=0,045). У больных, по-

лучавших БК+И (2-я) в периоде реконвалесценции, он был в пределах нормы 

у 83,3% пациентов и только у 56,7% - в группе сравнения (2-я) (p <0,05) (Табл. 

7.4, Рис. 7.2). 

Более быстрая положительная динамика нормализации маркеров воспа-

ления отразилась и на частоте возникновения ПИСРК. У пациентов 1-й группы 

(сравнения) этот синдром развился в 73,3% случаев, а во 2-й (группа БК+И) – 

только в 6,7% случаев (p <0,001). 
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При сравнении в группах удельного весе развития ПИСРК после ОКИБЭ 

при приеме БК+И и без такового получены статистически значимые различия 

(p <0,001). Шансы развития ПИСРК на фоне приема этого препарата умень-

шались в 38,5 раз (95% ДИ: 0,005-0,14). 

Снижение шансов развития СРК у пациентов, принимавших БК+И, 

имело под собой патогенетическое обоснование. В этой группе пациентов в 

периоде ранней реконвалесценции отмечались более низкие показатели I-

FABP, а в период отдаленной реконвалесценции - более низкие показатели ФК 

и ТГ. Это косвенно свидетельствовало о нивелировании кишечного воспале-

ния, восстановлении мембран эпителиальных клеток кишечника и нормализа-

ции его микробиома, что и проявилось в малой частоте возникновения СРК у 

больных с ОКИБЭ с высокой вероятностью развития. Следовательно, исполь-

зование препаратов на основе масляной кислоты является патогенетически 

обоснованным не только для лечения СРК, но и для профилактики ПИСРК у 

пациентов с ОКИБЭ с высоким риском его развития. 

 

*** 

 

Таким образом, ОКИБЭ продолжают иметь немаловажное значение в 

структуре общей заболеваемости кишечными инфекциями в Республике Ады-

гея, составляя 30-45% от всех ОКИ установленной этиологии. В 10-30% 

ОКИБЭ являются причиной развития ПИСРК. В различной степени выражен-

ные нарушения микробиоценоза кишечника, возникающие в период острого 

инфекционного процесса, приводят к нарушению обмена общих липидов и 

фосфолипидов, изменению спектра КЦЖК, повышая риск развития СРК (Рис. 

7.4). 

На основании биохимических маркеров, доступных в рутинной клини-

ческой практике (показатели ОХ, мочевины, ТГ), косвенно отражающих нару-

шения обмена липидов и фосфолипидов, можно определять пациентов с высо-

ким риском развития ПИСРК и назначать упреждающую терапию 
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препаратами на основе масляной кислоты. Применение для этих целей бути-

рата калия в сочетании с инулином продемонстрировало терапевтическую эф-

фективность, позволив снизить вероятность развития ПИСРК в группе паци-

ентов с ОКИБЭ с высоким риском его развития в 38,5 раза, что позволяет его 

рекомендовать в составе комплексной терапии пациентам с этой патологией. 

 

 

 

 

Рисунок 7.4. Факторы, влияющие на развитие ПИСРК, и пути снижения 

риска его развития. 
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Тем не менее исследование не охватывает широкий спектр ОКИВЭ, ко-

торые также могут нести в себе риски развития СРК, хотя и менее существен-

ные в силу не столь выраженного воспалительного компонента при этой 

группе инфекций, но приводить к дисбиотическим изменениям в кишечнике. 

Научные изыскания необходимо продолжить теперь в этом направлении. 
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ВЫВОДЫ 

1. Заболеваемость ОКИ в Республике Адыгея в период с 2017 по 2023 
гг. находилась в пределах от 76,8 до 309,8 на 100 тысяч населения, частота ре-
гистрации ОКИ установленной этиологии - от 7,0% до 38,1%. Удельный вес 
ОКИБЭ в допандемический и постпандемический период (2017-2019 и 2023 г) 
составил от 29,7 до 45,1%. В период пандемии (2020-2022) верификация ОКИ 
была минимальной (7,0-16,3% всех случаев), из них от 56,9 до 84,6% пришлось 
на ОКИБЭ. Среди бактериальных возбудителей ОКИ у взрослого населения 
преобладала S. еnteritidis (69,2%). 

2. У большинства больных в разгаре ОКИБЭ наблюдалось увеличе-
ние уровня ТГ (в 62%), фосфатидилхолина (в 90%), лизофосфатидилхолина (в 
56%) и снижение фосфатидилэтаноламина (в 72%), а также низкие уровни мас-
ляной и уксусной кислот в кале. У 28% реконвалесцентов в течение 6 месяцев 
развился ПИСРК. Эти больные отличались преобладанием лиц мужского пола 
(71,3%), более длительным болевым синдромом и более выраженным повы-
шением мочевины. Их липидный профиль характеризовался значимо более 
высокими показателями ОХ, ТГ, Apо В, ЛПНП, фосфатидилхолина и более 
низким уровнем фосфатидилэтаноламина. 

3. Предикторами развития ПИСРК в исходе ОКИБЭ является уро-
вень ОХ 3,75 ммоль/л и выше, уровень ТГ - 2,115 ммоль/л и выше, относитель-
ное содержание фосфатидилхолина 63,82% и выше, фосфатидилэтаноламина 
14,25% и ниже. Прогностическая модель на их основе позволяет с диагности-
ческой эффективностью (94%) определять вероятность высокого риска его 
развития у пациентов с ОКИБЭ. Способ прогноза ПИСРК у больных с ОКИБЭ 
на основе доступных в практике лабораторных показателей (мочевины, ТГ и 
ОХ) в сыворотке крови в разгаре болезни позволяет с такой же вероятностью 
прогнозировать риск его развития. 

4. Применение препарата на основе масляной кислоты и инулина в 
составе комплексной терапии пациентов с ОКИБЭ, имеющих высокий риск 
ПИСРК, способствует более быстрой нормализации маркеров воспаления ки-
шечника в крови (I-FABP) и копрофильтрате (ФК) и снижению шансов его 
развития в 38,5 раз (95% ДИ: 0,005-0,14). 
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ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 
 

1. Пациентам с ОКИБЭ рекомендуется в разгаре болезни определять 

риск развития ПИСРК на основе показателей ТГ, ОХ и мочевины, используя 

предложенную прогностическую модель: YСРК = -6,441 + 1,065*XТГ + 

0,197*Xмочев + 0,753*XОХ, где YСРК- дискриминантная функция, характеризую-

щая вероятность наличия СРК; XТГ- уровень ТГ (ммоль/л); Xмочев- уровень мо-

чевины (ммоль/л); XОХ- уровень ОХ (ммоль/л); -6,441, 1,065, 0,197, 0,753 – ко-

эффициенты. При YСРК равно и более 0,5375 следует относить пациента к 

группе высокого риска развития СРК. 

2. Пациентам с ОКИБЭ, имеющим высокий риск развития ПИСРК,  

рекомендовано назначение в составе комплексной терапии ОКИ препарата, 

состоящего из  бутирата кальция 250 мг и пребиотика инулина - 250 мг по 1 

таблетке 3 раза в день в течение 30 дней, начиная со 2-3 дня болезни, что сни-

жает вероятность ПИСРК у  этих больных с 73,3% до 6,7 % в течение 6 месяцев 

после перенесенного заболевания. 

 

ПЕРСПЕКТИВЫ ДАЛЬНЕЙШЕЙ РАЗРАБОТКИ ТЕМЫ 
 

1. Изучение факторов риска развития СРК после перенесенной ОКИ 

вирусной этиологии как у взрослых, так и у детей и разработка на их основе 

прогностических моделей, которые могут быть использованы в практике для 

быстрого принятия решения о выборе тактики лечения пациента. 

2. Оценка эффективности метаболитов пробиотических бактерий для 

снижения риска развития ПИСРК в острый период ОКИ различной этиологии, 

а также лечебного питания, обогащенного КЦЖК в период реконвалесценции 

у пациентов различных возрастных групп. 
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