
Введение
По современным представлениям микроскопиче-

ский колит (МК) – это воспалительное заболевание
кишечника неизвестной этиологии, характеризую-
щееся хронической водянистой диареей, отсутствием
макроскопических признаков поражения толстой
кишки при наличии специфических патоморфологи-
ческих изменений. Выделяют две основные формы
МК, сходные по клинической картине, однако разные
по гистологическим критериям: коллагенозный колит
(КК) и лимфоцитарный колит (ЛК) [1, 2].

Эпидемиологические данные за последние 10 лет
свидетельствуют о неуклонном повышении распро-

страненности и заболеваемости МК [3, 4]. В настоящее
время распространенность МК составляет 103 случая
(42 – КК; 69 – ЛК) на 100 тыс. населения, что сопоста-
вимо с другими воспалительными заболеваниями ки-
шечника, такими как язвенный колит и болезнь Крона
[5]. МК преобладает у пациентов женского пола, как
правило, в возрасте старше 50 лет [1, 5, 6].

В настоящее время среди факторов риска МК уста-
новлена связь с курением, сопутствующим приемом
лекарственных средств (нестероидные противовоспа-
лительные препараты, ингибиторы протонной помпы,
блокаторы гистаминовых Н

2
-рецепторов, селективные

ингибиторы обратного захвата серотонина, статины,
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Более 15 доклинических исследований препарата и
его компонентов было проведено in vitro, in vivo, ex
vivo в России, Франции, Бельгии. На моделях живот-
ных современными методами было показано дели-
катное действие Колофорта и на иммунное воспале-
ние, и на функциональную активность рецепторов
гистамина, и на серотонинергические рецепторы,
представлена спазмолитическая активность препа-
рата. Также было показано, что препарат обладает
противоотечным и анальгетическим действием.
Нами был проведен небольшой пилотный проект,
включивший 28 пациентов с СРК, продемонстриро-
вавший хорошую эффективность и переносимость
препарата в большей степени у пациентов с СРК с
диареей (рис. 2).

Руководствуясь этими данными, мы рекомендовали
пациентке Колофорт по 2 таблетки 2 раза в день в
течение 1 мес.

Важным аспектом терапии становится питание:
• Ограничение определенных продуктов в случае

установления выявления четкой связи между их
употреблением и усугублением симптомов.

• Ограничение жира улучшает течение СРК.
• Ограничение углеводов (ферментируемые олиго-,

ди- и моносахариды и полиолы – FODMAPs) –
фруктанты, галактаны, лактоза, фруктоза, сорби-
тол, ксилитол, маннитол и т.д. – диета 1-й линии
при СРК.

Следует исключить из рациона: артишоки, свеклу, ка-
пусту, грибы, лук, чеснок, кукурузу, редис, сельдерей,
яблоки, абрикосы, вишню, черешню, нектарины, пер-

сики, груши, виноград, манго, арбуз, сухие фрукты,
соки фруктовые, мед, сорбитол, маннитол, молоко,
сыры, масло по переносимости.

При назначении питания следует учитывать наличие
лактазной недостаточности.

Новые данные появились по применению спазмоли-
тиков у этих больных. По результатам исследования
рекомендовано использование спазмолитиков по тре-
бованию в те дни, когда пациентов беспокоит абдоми-
нальная боль.

Терапия диарейного синдрома заключается в вы-
явлении стрессора, провоцирующего гастроколитиче-
ский рефлекс. Назначают для купирования диареи ло-
перамид, холестирамин и др.

Применение антидепрессантов также показало вы-
сокую эффективность в лечении пациентов с СРК.

Терапия, назначенная пациентке:
1. Разъяснение сути болезни.
2. Физическая активность.
3. Колофорт по 2 таблетки 2 раза в день 1 мес.
4. FODMAPs free-питание.
5. Спазмолитики, смекта при необходимости в ре-

жиме «по требованию».
6. Психотерапевтическая помощь.
Через месяц у больной была отмечена положитель-

ная динамика: пациентка спокойна, большая часть
симптомов была купирована.

В настоящее время в мире разрабатывается большое
количество новых молекул, предназначенных для те-
рапии СРК, что позволяет и врачам и пациентам смот-
реть в будущее с оптимизмом.

Таким образом, в ходе симпозиума «Новое лекарственное средство. Синдром раздраженного кишечника: новые ответы
на старые вопросы» были представлены современные концепции этиологии, патогенеза и терапии заболевания. Все
докладчики были единодушны во мнении, что на сегодняшний день доказано наличие иммуновоспалительных
изменений при СРК, это ставит под сомнение функциональную природу заболевания. Кроме того, активную роль в
формировании патогенеза СРК играют психологические и стрессовые факторы. Многоуровневый механизм
формирования симптомов у пациентов с СРК предполагает комплексный патогенетический подход к его терапии.
Колофорт – единственный комбинированный лекарственный препарат для лечения СРК, который воздействует на
ключевые звенья патогенеза СРК, что клинически проявляется снижением интенсивности абдоминальной боли,
коррекцией моторно-эвакуаторной дисфункции, анксиолитическим и антидепрессивным действием, а также снижением
висцеральной гиперчувствительности. Колофорт рекомендован для лечения пациентов с разными вариантами СРК, что
позволяет эффективно контролировать заболевание вне зависимости от его клинических проявлений.



тиклопидин, карбамазепин) и аутоиммунной патоло-
гией (ревматоидный артрит, глютеновая энтеропатия,
заболевания щитовидной железы, псориаз, синдром
Шегрена, синдром Рейно) [2, 7, 8].

У всех пациентов, страдающих МК, доминирующим
патогномоничным симптомом становится водянистая
диарея. Несколько реже болезнь проявляется болью в
животе и потерей массы тела [1, 9]. Важно отметить,
что большинство пациентов могут испытывать симп-
томы заболевания на протяжении 2–3 лет до установ-
ления диагноза [2, 6].

На первичном приеме заподозрить диагноз МК воз-
можно при наличии у пациента из группы риска ин-
термиттирующей или персистирующей, а также ноч-
ной водянистой диареи в течение нескольких недель
(частота дефекации ≥3 раз в день) [1]. С целью подтвер-
ждения или исключения диагноза МК необходима
дальнейшая диагностика с использованием колоно-
скопии и биопсии толстой кишки для гистопатологи-
ческого исследования [9]. При этом большинством
специалистов подчеркивается крайняя целесообраз-
ность сдачи материала биопсии на анализ осведомлен-
ным патоморфологам, способным дать наиболее ква-
лифицированную гистологическую оценку биоптата
[6, 10].

Коллагенозный колит
Впервые КК был описан в 1976 г. шведским патомор-

фологом C.Lindström [11]. У 48-летней женщины, на
протяжении 2,5 лет страдавшей хронической водяни-
стой диареей, бактериологические, серологические,
рентгенологические и лабораторные методы диагно-
стики не позволяли выявить патологических измене-
ний. При этом, несмотря на то что при колоноскопии
признаков органической патологии также не было вы-
явлено, пациентке выполнили биопсию. При проведе-
нии гистологического обследования C.Lindström не об-
наружил ожидаемой картины естественной слизистой
оболочки толстой кишки, так как под базальной мем-
браной эпителиальной выстилки находилось значи-
тельное количество коллагеновых волокон (рис. 1, 2),
ввиду чего C.Lindström ввел новый диагноз – КК.

Изначально предполагалось, что лентовидные отло-
жения коллагеновых волокон являются результатом
усиленной продукции коллагена миофибробластами
[12, 13], однако согласно современным представле-
ниям это не соответствует действительности. Скорее
всего, в цикле естественного фиброгенеза и фибрино-
лиза происходит замедление этапа расщепления вновь
образованных коллагеновых волокон из-за снижения
активности матриксных металлопротеиназ 1-го типа,
содержащихся в макрофагах собственной пластинки
слизистой оболочки кишечника [14]. Тем не менее до
сих пор неясно, почему происходит синтез специфи-
ческих лентовидных субэпителиальных коллагеновых
волокон, а не диффузное отложение коллагеновых во-
локон в собственной пластинке слизистой оболочки
кишечника.

Первые иммуногистохимические исследования про-
демонстрировали, что откладываемые при КК волокна
представлены 1 и 3-м типами коллагена [15, 16]. Тем не
менее впоследствии было показано, что количествен-
ное содержание этих двух типов коллагена в слизи-
стой оболочке пациентов не отличается от варианта
нормы, однако происходит усиленное отложение кол-
лагена 4-го типа и белка тенасцина [13].

Именно поэтому основной критерий диагностики
КК – лентовидное отложение коллагена под базальной
мембраной поверхностного эпителия [17, 18]. Кроме
того, в собственной пластинке слизистой оболочки
кишечника происходит незначительное увеличение
содержания лимфоцитов и плазмоцитов с единич-
ными нейтрофилами и эозинофилами [19, 20]. Ме-
стами наблюдается отщепление поверхностного эпи-
телия (рис. 3).

Тем не менее это – не «истинная» эрозия, а артефакт
гистологического среза, вызванный различием в плот-

ности между эпителиальной выстилкой и относи-
тельно грубым подлежащим слоем коллагена.

Гистологические признаки КК обычно обнаружи-
вают на всем протяжении толстой и прямой кишки,
однако сигмовидная и прямая кишка могут оставаться
интактными. Ввиду чего для верификации диагноза
необходимо проводить биопсию всех анатомических
отделов толстой и прямой кишки [21–23].

На сегодняшний день предметом дискуссий является
обоснованность установленной критической тол-
щины отложений коллагена как критерия диагностики
КК [24, 25]. В большинстве случаев в качестве основ-
ного критерия диагностики КК используется толщина
слоя коллагена, превышающая 10 мкм. Тем не менее в
двух исследованиях было однозначно показано, что
диагноз КК может также быть поставлен у пациентов с
водянистой диареей на основании лишь относительно
тонких отложений коллагена и гликопротеина тенас-
цина (рис. 4) [13, 26].

При КК вовлечение других отделов желудочно-ки-
шечного тракта в патологический процесс происхо-
дит крайне редко. Отмечены единичные случаи колла-
генозного гастрита, коллагенозного дуоденита и кол-
лагенозного илеита [27–31].

В целом стоит отметить, что гистологические при-
знаки КК настолько однозначны, что достаточно
сложно обозначить круг дифференциальной диагно-
стики этой формы МК. Тем не менее стоит отметить,
что для верификации КК необходимо применение
специальных методов окраски препарата. Это позво-

Рис. 1. КК при окраске гематоксин-эозином: лентовидное отло-
жение коллагена (окрашено красным) под базальной мембра-
ной плоского поверхностного эпителия с повышенным количе-
ством интраэпителиальных лимфоцитов.

Рис. 2. КК при окраске по Ван Гизону: лентовидное отложение
коллагена (окрашено красным).
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лит доказать, что видимые отложения образованы
именно коллагеном, так как при стандартном окраши-
вании гематоксин-эозином отложения амилоида или
легких цепей иммуноглобулина нередко могут имити-
ровать картину КК.

Лимфоцитарный колит
ЛК был впервые описан в 1980 г. N.Read и соавт. и по-

лучил название МК [32]. Сам термин ЛК как наименова-
ние формы МК был предложен в 1989 г. в исследовании,
проведенном A.Lazenby и соавт. [33]. Авторы провели
исследование, ставшее в своем роде фундаментальным
для становления современной дефиниции и классифи-
кации МК. A.Lazenby и соавт., выполнив комплексную
сравнительную гистологическую оценку биоптатов
толстой кишки пациентов, как с КК, так и с МК, устано-
вили, что определяющим гистологическим критерием
диагностики МК является повышенное содержание ин-
траэпителиальных лимфоцитов (табл. 1), представив
более точное описание данной патологии – ЛК.

В свою очередь, термин МК было предложено ис-
пользовать как обобщающий для описания пациентов
с хронической водянистой диареей и гистологиче-
скими признаками КК и ЛК.

«Старший брат» ЛК – КК похож на ЛК по ряду гисто-
логических признаков: при обеих формах колита про-
исходит дегенеративное истончение поверхностного
эпителия, и при КК также возникает повышение содер-
жания интраэпителиальных лимфоцитов. При обоих
типах МК в сравнении со здоровыми субъектами уве-
личено содержание лимфоцитов и плазмоцитов, а
также отдельных нейтрофилов и/или эозинофилов в
собственной пластинке слизистой оболочки кишеч-
ника. Единственным дифференциальным признаком
КК являются лентовидные отложения коллагена под ба-
зальной мембраной поверхностного эпителия (табл. 2).

В 1989 г. эта же группа исследователей опубликовала
результаты сравнительного исследования клиниче-
ских и гистологических признаков КК и ЛК. У одного
пациента с ЛК через 2 года развился КК [34], что кос-
венно подтверждалось результатами других исследова-
ний [35]. Согласно современным данным, полученным
при длительном проспективном наблюдении 207 па-
циентов, в 13,3% случаев происходит трансформация
ЛК в КК [36].

Иммуногистохимически интраэпителиальные лим-
фоциты при ЛК представлены CD3+ и CD8+T-лимфо-
цитами [37, 38]. T-клеточные рецепторы этих клеток
обычно представлены гете – gd-цепей) [39]. Поверх-
ностные рецепторы к интерлейкину-2 не идентифи-
цированы [39]. В целом результаты большинства имму-
ногистохимических исследований представляют
определенный научный интерес, однако при рутин-
ном обследовании в рамках верификации диагноза ЛК
их проведение не требуется.

Таким образом, гистологические критерии ЛК таковы:
• нормальное строение слизистой оболочки;
• повышенное содержание интраэпителиальных

лимфоцитов (более 20 интраэпителиальных лим-
фоцитов на 100 эпителиоцитов);

• дегенерация поверхностного эпителия;

• повышение содержания лимфоцитов и плазмоци-
тов в собственной пластинке слизистой оболочки
кишки.

Помимо этого интраэпителиально и в собственной
пластинке слизистой оболочки кишечника могут вы-
являться нейтрофилы и/или эозинофилы.

Диагностические признаки ЛК (рис. 5) должны быть
диффузно представлены практически во всех образ-
цах биопсии из разных отделов толстой кишки. Диаг-
ноз ставится только при наличии водянистой диареи.

Атипичные формы
В период с конца прошлого – начала этого века в ли-

тературе стали появляться упоминания об атипичных
гистологических формах МК [40–44]. По нашему мне-
нию, а также мнению иностранных экспертов, эти
формы не являются «новыми», а представляются ред-
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Рис. 3. Артефактное отщепление поверхностного эпителия над
лентовидным отложением коллагена (окраска по Ван Гизону).

Рис. 4. Иммуногистохимическое окрашивание белка – тенасцина
при КК.

Таблица 1. Морфологические критерии дифференциальной диагностики острого инфекционного колита, язвенного колита, болезни
Крона, КК и ЛК (по A.Lazenby и соавт.) [33]

Норма Острый 
инфекционный колит

Язвенный колит 
и болезнь Крона КК ЛК

Истончение эпителия, % 7,3 17,8 8,2 35,4 35,2

Интраэпителиальные лимфоциты (на 100 эпителиоцитов) 4,6 5,2 4,4 21,1 24,6

Лимфоциты криптального эпителия (1–3) 1,1 1,0 1,0 1,6 2,0

Отложения коллагена, % – – – 100 –

Мононуклеары (от 1–3) 0,1 0,8 0,6 0,1 0,2

Нейтрофилы (0–3) 0,1 0,8 0,6 0,1 0,2

Деформация крипт (0–3) 0,3 0,8 1,9 0,5 0,8



| приложение consilium medicum | гастроэнтерология | 2 | 2014 | 33

З а б о л е в а н и я к и ш е ч н и к а

кими морфологическими изменениями, возникаю-
щими на фоне КК и ЛК [1, 6].

К сегодняшнему дню были описаны 4 случая разви-
тия гигантоклеточного МК [40]. У 3 пациентов при-
знаки заболевания соответствовали критериям КК, а у
4-го – критериям ЛК. Кроме того, у всех 4 больных в
собственной пластинке слизистой оболочки кишеч-
ника были обнаружены многоядерные гигантские
клетки. Это явление может быть обусловлено слиянием
макрофагов, разрушающих отложения коллагена.

Случаи криптального ЛК были описаны у двух паци-
ентов [41]. У обоих больных было повышено количе-
ство интраэпителиальных лимфоцитов не только в по-
верхностном эпителии, но и в эпителии крипт. Скорее
всего, повышение количества интраэпителиальных
лимфоцитов в эпителии крипт связано с увеличением
количества интраэпителиальных лимфоцитов в по-
верхностном эпителии.

МК без дополнительных уточнений [42] описан как
«хроническое воспаление» (инфильтрация собствен-
ной пластинки иммунокомпетентными клетками) без
увеличения содержания интраэпителиальных лимфо-
цитов и без отложения коллагена. Стоит отметить, что
повышение количества лимфоцитов и плазмоцитов в
собственной пластинке слизистой оболочки кишеч-
ника, возможно, связано с естественными функциями
толстой кишки как органа иммунной системы.

Существование олигоклеточного ЛК [43] должно
быть подтверждено в дополнительных исследованиях.
У 19 пациентов с хронической водянистой диареей
было обнаружено содержание интраэпителиальных
лимфоцитов от 11,1 до 24 на 100 эпителиоцитов, в то
время как при классическом ЛК в группе сравнения
(n=38) их содержание составило 29,3 интраэпители-
альных лимфоцитов на 100 эпителиоцитов. Тем не ме-
нее в данном исследовании не исключалась глютеновая
энтеропатия, которая могла объяснять данные находки.

В настоящее время псевдомембранозный КК [44]
также не может считаться отдельной формой МК. Ско-
рее всего, псевдомембранозный колит является пред-
шественником МК. Так, при длительном, в течение 
10 лет, наблюдении за 47 пациентами с КК инфекцион-
ный колит предшествовал МК в 11 случаях, включая 
4 случая псевдомембранозного колита.

Тактика терапии
Основными целями лечения МК являются индукция

клинической ремиссии и улучшение или нормализа-
ция качества жизни пациента [1, 2, 6, 7, 45]. В целом
стоит отметить, что у части пациентов с МК возможна
спонтанная ремиссия заболевания, особенно харак-
терная для ЛК, однако существенная часть пациентов
нуждаются в назначении терапии [46].

В настоящее время топический глюкокортикоид бу-
десонид является единственным препаратом с суще-
ственной доказательной базой эффективности как с
целью индукции, так и для поддержания ремиссии МК.
Согласно имеющимся метаанализам (2009, 2011 г.)
индукция ремиссии при лечении МК будесонидом в
дозе 9 мг/сут в течение 6–8 нед составляет около 80%
с показателем NNT=2 (число больных, которых требу-
ется пролечить определенным препаратом, чтобы по-
лучить клинический эффект у 1-го пациента) для КК и
NNT=3 для ЛК [47, 48]. С учетом высокой частоты ре-
цидивов после завершения индукционной терапии,
которая составляет 60–80%, целесообразно рассмат-
ривать тактику назначения длительной поддерживаю-
щей терапии. В двух рандомизированных плацебо-
контролируемых исследованиях было показано, что
клиническая ремиссия в сочетании с гистологиче-
ским ответом может поддерживаться у большинства
пациентов с КК при терапии будесонидом в дозе 
6 мг/сут в течение 6 мес [49, 50]. Аналогичных иссле-
дований в рамках поддерживающей терапии ЛК нет,
однако существенная разница в результатах не пред-
полагается [7, 45].

Исходя из доказательной базы применение будесо-
нида как препарата выбора для индукции и поддержа-
ния ремиссии при лечении МК предложено рекомен-
дациями Европейской группы по изучению микроско-
пического колита (European Microscopic Colitis Group –
EMCG) [51].

Заключение
Таким образом, заподозрить диагноз МК возможно

при наличии у пациента интермиттирующей или пер-
систирующей, а также ночной водянистой диареи в
течение нескольких недель (частота дефекации ≥3 раз
в день). С целью верификации диагноза необходимо
проведение колоноскопии и биопсии толстой кишки
для гистопатологического исследования, которое поз-
воляет дифференцировать две основные формы МК.
Основным гистологическим критерием КК является
утолщение субэпителиальной коллагеновой выстилки
(более 10 мкм), а для ЛК – повышенное количество ин-
траэпителиальных лимфоцитов (более 20 интраэпите-
лиальных лимфоцитов на 100 эпителиоцитов).
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