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От авторов
В 2013 году в России экспертной комиссией Российской Га

строэнтерологической Ассоциации, Ассоциацией колопрок- 
тологов России и Общества по изучению воспалительных 
заболеваний кишечника при Ассоциации колопроктологов 
России разработаны рекомендации по диагностике и ле
чению язвенного колита и болезни Крона. Рекомендации 
по диагностике и лечению больных воспалительными заболе
ваниями кишечника (ВЗК) являются руководством для практи
ческих врачей, осуществляющих диагностику и лечение таких 
пациентов. Рекомендации составлены на основании данных 
литературы. Европейских доказательных консенсусов по диа
гностике и лечению ВЗК, представленных Европейской орга
низацией по изучению язвенного колита и болезни Крона. 
Рекомендации включают в себя следующие разделы: опреде
ление и классификация ЯКи БК,диагностика, консервативное 
и хирургическое лечение.

Рекомендации были опубликованы в «Российском журнале 
гастроэнтерологии, гепатологии, колопроктологии» и в жур
нале «Колопроктология»1. Полный текст доступен на сайтах 
Российской гастроэнтерологической ассоциации2 и ГНЦ коло
проктологии3.

При подготовке данного пособия мы сфокусировались 
только на одном аспекте: консервативной терапии ВЗК. Мы 
постарались перевести разделы по лечению из текстовой 
формы в схематичные алгоритмы, удобные для повседневно
го использования.

Понятно, что в ряде случаев не удалось полностью вместить 
достаточно объемный текст в небольшую схему, поэтому 
к каждой схеме приложена сокращенная цитата из вышеозна
ченных рекомендаций. Также к каждой схеме мы приложили 
раздел «Комментарии авторов». В них мы попытались сумми
ровать данные научных исследований и нашего собственного 
клинического опыта по вопросам: какой препарат лучше вы
брать в конкретном случае, в каком случае можно увеличить 
или уменьшить предписанную в рекомендациях дозу, а также 
по некоторым другим практическим аспектам терапии.

Безусловно, это пособие не заменяет полного текста ре
комендаций, мы настоятельно рекомендуем прочитать их 
в первоисточнике и использовать в клинической практике. 
Но мы надеемся, что этот мини-справочник будет удобен в ка
честве карманного пособия и своеобразной памятки.

Искренне ваши, 
авторы
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Консервативное лечение язвенного колита 
Проктит
Легкая и среднетяжелая атака

Ректальные ГКС 
свечи преднизолон 10 мг х 1-2

♦
Добавить к терапии: 

Месалазин per os 3-4 г/сут

Преднизолон 0,75 мг/кг per os 
+

А ЗА  2 мг/кг или б-МП 1,5 мг/кг

1ИССИИ ^

1,5 мг/кг

ф  Есть эффект ш  Нет эффекта АЗА  азатиоприн 6-МП б-меркаптопурин

Терапия заключается в назначении суппозиториев 
с месалазином (1-2 г/сут) или ректальной пены месала- 
зина (1-2 г/сут)4. Оценка терапевтического ответа про
изводится в течение 2 недель (УД1 b, СР А )5. При ответе 
терапия в указанных дозах пролонгируется до 6-8 не
дель.

При неэффективности лечения эффективно под
ключение ректальных форм ГКС (суппозиториев с пред- 
низолоном 10 мг х 1-2 раза в сутки) (УД5, CP D)6. При 
достижении ремиссии проводится поддерживающая 
терапия - местное введение месалазина (свечи или 
ректальная пена) 1-2 г х 3 раза в неделю в виде моно
терапии (не менее 2 лет) (УД1 b, СР А)7.

При неэффективности к лечению следует под
ключить пероральные формы месалазина в дозе 
3-4 г/сут (УД1Ь, СР В)8. При отсутствии эффекта показа
но назначение системных кортикостероидов (предни
золон 0,75 мг/кг) в комбинации с азатиоприном (АЗА) 
2 мг/кг или 6-меркаптопурином (6-МП) 1,5 мг/кг (УД4, 
СР С). Местная терапия (свечи с преднизолоном 10 мгх 
1-2 раза в сутки) может быть продолжена.

оценка терапевтического 
ответа через 2 нед. ■4

6-8 нед.

при достижении ремиссии
противорецидивная терапия 

^ 2 лет

МЕСАЛАЗИН 
СВЕЧИ 

или
РЕКТАЛЬНАЯ ПЕНА 
1-2 г 3 раза в нед.

при достижении р
противорецидивна 

у z  2 лет

А ЗА  2 мг/кг или 6-N
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При достижении ремиссии, индуцированной 
при помощи ГКС, поддерживающая терапия про
водится при помощи АЗА 2 мг/кг или 6-МП 1,5 мг/кг 
не менее 2 лет.
Комментарии авторов:
•  В период обострения в случае применения суппози

ториев по 1 гмесалазина (Салофальк, Пентаса) доста
точно однократного суточного введения, суппозито
рии по 500 мг (Салофальк) рекомендуется разбивать 
на 2-3 суточных приема

• В период ремиссии суппозитории по 1 г месалазина 
(Салофальк, Пентаса) используются через день одно
кратно в сутки или ежедневно. Однократный прием 
позволяет пациенту более четко соблюдать компла- 
енс. Также может быть рекомендовано однократное 
ежедневное использование суппозиториев по 500 мг 
(Салофальк).

• Применение ректальной пены месалазина (Сало
фальк) в период обострения может быть как одно
кратным (2 впрыска за 1 раз), так и разнесено 
на 2 приема (по 1 впрыску 1 г утром и вечером). В пе
риод ремиссии достаточно 1 впрыска по 1 г ежеднев
но или через день.
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Консервативное лечение язвенного колита 
Проктит
Тяжелая атака (редко)

+  Есть эффект ш  Нет эффекта АЗА азатиоприн 6-МП 6-меркаптопурин

Лечение атаки заключается в назначении системных 
ГКС в дозе, эквивалентной 1 мг/кг преднизолона в комби
нации с местной терапией месалазином или преднизо- 
лоном (суппозитории, ректальная пена) (УД5, CP D). При 
достижении ремиссии поддерживающая терапия 
проводится местными препаратами месалазина (суппо
зитории, ректальная пена) 1-2 гх 3 раза в неделю в виде 
монотерапии или в комбинации с пероральным месала
зином 1,5-2 г-не менее2 лет(УД1 b, СР А). При рецидиве, 
требующем повторного назначения ГКС дополнительно 
назначается АЗА 2 мг/кг (или 6-МП 1,5 мг/кг) и дальнейшая 
поддерживающая терапия проводится иммуносупрессо
рами (АЗА или 6-МП) не менее 2 лет (УД5, CP D). 
Комментарии авторов:
•  В период ремиссии суппозитории по 1 г месалазина (Са- 

лофальк, Пентаса) используются через день однократ
но в сутки или ежедневно. Однократное использование 
позволяет пациенту более четко соблюдать компла- 
енс?. Также может быть рекомендовано однократное 
использование суппозиториев по 500 мг (Салофальк).

• В период ремиссии достаточно 1 впрыска ректаль
ной пены месалазина (Салофальк) по 1 г ежедневно 
или через день.
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Консервативное лечение язвенного колита
Левосторонний и тотальный колит
Легкая атака

Ректальные формы ГКС 
клизмы с суспензией 

гидрокортизона 125 мг х 1 -2

оценка терапевтического |

М  Ж
МЕСАЛАЗИН 

per os 1,5 г/сут 
+ дополнительно 

клизмы 2 г 2 раза в нед.
Ч Р

НАЗНАЧЕНИЕ 
СИСТЕМ НЫХ ГКС

ф  Есть эффект Ш  Нет эффекта АЗА азатиоприн 6-МП б-меркаптопурин

Первая атака или рецидив требуют назначения- 
месалазина внутрь 3 г/сут (или сульфасалазин 4 г/сут) 
в комбинации с месалазином в клизмах 2-4 г/сут (в за
висимости от эндоскопической активности). (УД1а, 
СР А )10-11,12. Терапевтический ответ оценивается в те
чение 2 недель. При ответе терапия продолжается 
до 6-8 недель. При отсутствии эффекта от местных 
и пероральных препаратов 5-АСК целесообразно 
подключение ректальных форм ГКС (клизмы с суспен
зией гидрокортизона 125 мг х 1-2 раза в сутки) (УД1а, 
СР А). Отсутствие ответа на терапию пероральной 5-АСК 
в сочетании с местным лечением, как правило, является 
показанием к назначению системных ГКС (см. ниже).

При достижении ремиссии поддерживающая те
рапия проводится при помощи перорального месала
зина 1,5 г/сут13. Дополнительное введение месалазина 
в клизмах по 2 г 2 раза в неделю (т.н. «терапия выход
ного дня») увеличивает вероятность долгосрочной ре
миссии (УД1Ь, СР А). Допустимо назначение сульфаса- 
лазина (3 г) вместо месалазина (УД1Ь, СР А). 
Комментарии авторов:
•  В период обострения могут быть использованы раз

ные формы перорального месалазина:
- гранулы Салофалька в дозе 3 г в сутки однократ

но или на три приема,



-  таблетки Салофалька -3  г только на три приема,
- таблетки Пентаса - 3-4 г на два-три приема (реко

мендуется применение максимальной дозы в свя
зи с потерями 30-50 %  месалазина в тонкой кишке),

- таблетки М езаванта однократно (стартовая 
доза может быть уменьш ена до 2,4 г, при неэф
фективности - повышена до 3,6-4,8 г).

При левостороннем колите при использовании гра
нул Салофалька более эффективным является одно
кратный прием, при тотальном колите однократный 
и трехкратный прием равноэффективны.
Хотя все препараты месалазина позволяют достичь 
ремиссии, время до наступления улучшения может су
щественно отличаться. Наиболее быстрый эффект при 
язвенном колите достигается при использовании гра
нул Салофальк-прекращение ректального кровотече
ния достигается уже на 11-12 день (см. Приложение 1). 
Добавление ректальных форм месалазина позволяет 
еще более сократить срок до наступления улучшения. 
Такие отличия в скорости наступления эффекта обу
словлены разным профилем высвобождения месала
зина у  разных препаратов (см. Приложение 2).
В период ремиссии для улучшения комплаенса пациен
тов рекомендовано использовать препараты месала
зина с возможностью однократного приема (гранулы 
Салофалька и Мезаванта). Доза гранул Салофалька 
является минимальной - 1,5 г в сутки. При использова
нии Мезаванта минимально возможная доза согласно 
инструкции и клиническим исследованиям -  2,4 г (по 
использованию более низкой дозы Мезаванта 1,2 г не 
было рандомизированных клинических исследований). 
Вместо назначения клизм с месалазином (Сало
фальк) может быть использована ректальная пена 
(Салофальк), особенно для больных, у  которых воз
никают проблемы с удержанием клизм. В период 
обострения ректальная пена может назначаться одно
кратно (2 впрыска по 1 г) или двукратно (1 впрыск 
по 1 г утром и вечером). В период ремиссии для тера
пии «выходного дня» доза ректальной пены может 
быть сокращена вдвое за счет высоких адгезивных 
свойств (1 впрыск по 1 г однократно в субботу и вос
кресенье, альтернатива - по 1 впрыску через день)



Консервативное лечение язвенного колита
Левосторонний и тотальный колит
Среднетяжелая атака

оценка терапевтического

М ЕСАЛАЗИН 
per os 1,5-2 r/сут 

+
клизмы 2 г 2 раза в нед.

Преднизолон 1 мг/кг per os

А ЗА  2 мг/кг или б-МП 1,5 мг/кг

Инфликсимаб 
Галимумаб 

+ А ЗА  или б-МП

- I
Хирургия

+  Есть эффект М  Нет эффекта АЗА азатиоприн 6-МП 6-меркаптопурин

При первой атаке или рецидиве необходимо на
значение месалазина в таблетках 4-5 г/сут в комбина
ции с месалазином в клизмах 2-4 г/сут (в зависимости 
от эндоскопической активности)15 (УД1а, СР А). Тера
певтический ответ оценивается в течение 2 недель. При 
ответе терапия пролонгируется до 6-8 недель. При до
стижении ремиссии проводится поддерживающая 
терапия месалазином 1,5-2 г/сут внутрь + месалазин 
в клизмах по 2 г 2 раза в неделю (УД1 b, СР А )16. Допусти
мо назначение сульфасалазина 3 г/сут вместо месалази
на (УД1Ь, СР А)17.

При отсутствии эффекта от 5-ACK показано на
значение системных стероидов в дозе, эквивалентной 
1 мг/кг преднизолона в сочетании с АЗА 2 мг/кг или 
6-МП 1,5 мг/кг (УД1Ь, СР С). При достижении ремис
сии дальнейшая поддерживающая терапия про
водится при помощи АЗА 2 мг/кг/сут или 6-МП 1,5 мг/кг 
не менее 2 лет (УД1 а, СР А )18.

При отсутствии эффекта от системных стероидов 
в течение 4 недель показано проведение биологиче
ской терапии (инфликсимаб 5 мг/кг на 0, 2, 6 неделях) 
в сочетании с АЗА 2 мг/кг или 6-МП 1,5 мг/кг (УД1а, 
СР А). Поддерживающая терапия проводится при 
помощи АЗА (или 6-МП) в сочетании с введениями ин-



фликсимаба каждые 8 недель (УД1 Ь, СР А) в течение 
не менее 1 года19. При невозможности пролонгирован
ного использования инфликсимаба, поддерживающая 
терапия проводится только тиопуринами, в случае не
переносимости тиопуринов - инфликсимабом в виде 
монотерапии (УД5, СР D).
Комментарии авторов:
•  В период обострения могут быть использованы раз

ные формы перорального месалазина:
-  гранулы Салофалька в дозе 3 г в сутки однократ

но или на три приема (повыш ение дозы гранул 
выше 3 г не повыш ает эффективности терапии, 
что доказано клиническими исследованиями20),

- таблетки Салофалька  -  4-4,5 в два-три приема,
-  таблетки Пентаса 4 г на два-три приема (реко

мендуется применение максимальной дозы  
в связи с потерями 30-50 %  месалазина в тон
кой кишке),

-  таблетки М еза ванта однократно в дозе 2,4-4,8 г 
в сутки в зависимости от эндоскопической ак
тивности.

• При левостороннем колите при использовании гра
нул Салофалька более эффективным является одно
кратный прием, при тотальном колите однократный 
и трехкратный прием равноэффективны14.

• Хотя все препараты месалазина позволяют достичь 
ремиссии, время до наступления улучшения может су
щественно отличаться. Наиболее быстрый эффект при 
язвенном колите достигается при использовании гра
нул Салофалька - прекращение ректального крово
течения достигается уже на 11-12 день (см. Прило
жение 1). Добавление ректальных форм месалазина 
позволяет еще более сократить срок до наступления 
улучшения. Такие отличия в скорости наступления 
эффекта обусловлены разным профилем высвобож
дения месалазина у  разных препаратов (см. Прило
жение 2).

• В период ремиссии для улучшения комплаентности 
пациентов рекомендовано использовать препараты 
месалазина с возможностью однократного приема 
(гранулы Салофалька и Мезаванта). Доза гранул Са-
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лофалька является минимальной - 1,5 г в сутки. При 
использовании Мезаванта минимально рекоменду
емая доза согласно инструкции и клиническим ис
следованиям - 2,4 г (по использованию более низкой 
дозы Мезаванта 1,2 г не было рандомизированных 
клинических исследований). Рекомендованная доза 
препарата Пентаса для поддержки ремиссии - не ме
нее 2 г в сутки.

• При проктосигмоидите вместо клизм с месалазином 
(Салофальк) может быть использована ректальная 
пена (Салофальк), особенно для больных, у  которых 
возникают проблемы с удержанием клизм. В пери
од обострения ректальная пена может назначаться 
однократно (2 впрыска по 1 г) или двукратно 
(1 впрыск по 1 г утром и вечером). В период ремиссии 
для терапии «выходного дня» доза ректальной пены 
может быть сокращена вдвое за счет высоких адге
зивных свойств (1 впрыск по 1 г однократно в суббо
ту и воскресенье, альтернатива - по 1 впрыску через 
день).
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Консервативное лечение язвенного колита
Левосторонний и тотальный колит
Тяжелая атака

Преднизолон 2 мг/кг в/в 
+

• Клизмы месалазин 2-4 г/сут 
или гидрокортизон 125 мг/сут

• Инфузионная терапия
• Коррекция анемии
• Энтеральное питание
• Антибиотикотерапия

Г ^
Преднизолон 1 мг/кг 
per os с постепенным V 
дозы (-5-10 мг/нед)

При дозе 30-40 мг-добавить 
Месалазин 3 г/сут per os

оценка терапевтического Инфликсимаб или ЦиклоспоринА
 ---------------► 5 мг/кг 2-4 мг/кг в/в

ответа через 7 нед. на 0< 2 и 6 нед. 7 дней

при достижении ремиссии
противорецидивная терапия

1 ГОД

Инфликсимаб инфузии 
каждые 8 нед. +

АЗА 2 мг/кг или б-МП 1,5 мг/кг

^  при достижении ремиссии

МЕСАЛАЗИН 
per os 1,5-2 г/сут

Хирургия

Циклоспорин А 
внутрь + АЗА 2 мг/кг 
на фоне стероидов 

с постепенной 
отменой 
12 недель

при достижении ремиссии 
противорецидивная терапия 

 ̂2 лет

ф  Есть эффект Нет эффекта АЗА азатиоприн 6-МП б-меркаптопурин

При тяжелом обострении заболевания, сопрово
ждающемся диареей более 5 раз в сутки, тахикардией 
свыше 90 ударов в минуту, повышением температуры 
тела свыше 37,8 °С, анемией менее 105 г/л, больной ЯК 
должен быть госпитализирован в многопрофильный 
стационар с последующим обязательным наблюдени
ем специалистом-гастроэнтерологом и специалистом- 
колопроктологом (УД 5, СР D).
При тяжелой атаке ЯК необходимо проведение 
следующих мероприятий:
•  Внутривенное введение ГКС: преднизолон 2 мг/кг/сут;
• Местная терапия клизмами с месалазином 2-4 г 

в сутки или гидрокортизоном 125 мг/сут;
• Инфузионная терапия: коррекция белково-электро- 

литных нарушений, дезинтоксикация (гипокалиемия 
и гипомагниемия повышают риск токсической дила- 
тации ободочной кишки);

• Коррекция анемии (гемотрансфузии при анемии 
ниже 80 г/л, далее -  терапия препаратами железа, 
предпочтительно  -  парентерально);
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•  Эндоскопическое исследование толстой кишки при 
поступлении больного следует выполнять без подго
товки, поскольку ее проведение повышает риск ток
сической дилатации;

• Подключение дополнительного энтерального пита
ния у  истощенных пациентов. Полностью паренте
ральное питание и/или временное ограничение при
ема пищи внутрь нецелесообразно21;

• При наличии лихорадки или подозрении на кишечную 
инфекцию - назначение антибиотиков (УД 5, СР D):
- 1 линия - метронидазол 1,5 г/сутки + фторхи- 

нолоны (ципрофлоксацин, офлоксацин) в/в 
10-14 дней;

- 2 линия - цефалоспорины в/в 7-10 дней22 23. 
Продолжение гормональной терапии более 7 дней

при отсутствии эффекта нецелесообразно.
При клиническом ответе через 7 дней показан 

перевод пациента на прием ГКС внутрь: преднизолон 
1 мг/кг или метилпреднизолон 0,8 мг/кг с последующим 
снижением до полной отмены по 5-10 мг преднизоло- 
на или 4-8 мг метилпреднизолона в неделю (в течение 
первых 5-7 дней комбинировать с дополнительным в/в 
введением преднизолона 50 мг/сут.) (УД2Ь, СР В). Сле
дует помнить, что суммарная продолжительность кур
са ГКС не должна превышать 12 недель. При снижении 
дозы стероидов до 30-40 мг в качестве поддерживаю
щей терапии следует подключить месалазин в дозе 3 г. 
При достижении ремиссии поддерживающая терапия 
проводится при помощи 1,5-2 г перорального месала
зина в течение 2 лет. Допустимо назначение сульфаса- 
лазина 3 г вместо месалазина (УД1Ь, СР А).

При отсутствии эффекта от стероидной терапии 
через 7 дней показана терапия «второй линии», кото
рая включает следующие варианты лечения:
•  Биологическая терапия инфликсимабом 5 мг/кг (вве

дения в рамках индукционного курса на 0, 2 и 6 не
деле) (УД 1а, СР А)2'125 или

• Введение циклоспорина А в/в или внутрь 2-4 мг/кг 
в течение 7 дней с мониторированием показателей 
функции почек и определением концентрации пре
парата в крови (УД1а, СРА)26'27.
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При ответе на индукционный курс инфликси- 
маба дальнейшая поддерживающая терапия прово
дится с инфузиями каждые 8 недель в течение не менее 
чем 1 года (УД1Ь, СР А) в комбинации с АЗА 2 мг/кг (или
6-МП 1,5 мг/кг) (УД2а, СР В)2829.

При эффекте от терапии циклоспорином А че
рез 7 дней необходимо перейти на прием АЗА 2 мг/кг 
в комбинации с пероральным циклоспорином (на фоне 
терапевтической дозы стероидов) с постепенной отме
ной стероидов в течение 12 недель. Поддерживающая 
терапия проводится пероральным циклоспорином 
в течение 3 месяцев до момента достижения терапев
тической концентрации АЗА. Дальнейшую поддержи
вающую терапию проводят при помощи АЗА 2 мг/кг 
в течение не менее чем 2 лет (УД2Ь, СР В)30.

При отсутствии ответа на 2-ю инфузию инфлик- 
симаба или 7-дневную терапию циклоспори
ном А необходимо рассмотреть варианты хирур
гического лечения.
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Консервативное лечение болезни Крона
Илеоцекальная локализация
Легкая атака

оценка терапевтического

ответа через 2-4 нед.
. ЛЕЧЕНИЕ, КА К  ПРИ 

СРЕДНЕТЯЖЕЛОЙ 
А ТАКЕ БК

при достижении ремиссии л ече н и е  
противорецидивная терапия Д °  8 нед.

МЕСАЛАЗИН 
per os 
4 г/сут

ф  Есть эффект Ш  Нет эффекта

Терапия первой линии заключается в назначении бу- 
десонида (9 мг/сут в течение 8 недель, затем - снижение 
по 3 мг в неделю до полной отмены) (УД2а, СР В)3132. Воз
можно назначение месалазина (4 г/сут), однако, хотя 
мета-анализ 3 крупных исследований, посвященных 
эффективности месалазина в дозе 4 г/сут продемон
стрировал статистически значимое превосходство пре
парата над плацебо, эти различия не имеют существен
ного значения для клинической практики, поскольку 
составили всего 18 баллов при оценке по шкале ИАБК33. 
Таким образом, убедительных доказательств примене
ния препаратов 5-АСК в качестве терапии первой ли
нии не получено.

Терапевтический эффект (наличие клинической ре
миссии, ИАБК £ 150) следует оценить через 2-4 недели. 
При наличии ремиссии на фоне монотерапии месала- 
зином лечение пролонгируется до 8 недель. При индук
ции ремиссии при помощи будесонида терапия прово
дится по схеме: прием 9 мг/сут в течение 8 недель, затем 
снижение по 3 мг в неделю. Поддерживающая терапия 
проводится месалазином 4 г/сут (УД 5, СР D)34. При от
сутствии терапевтического ответа лечение проводится 
как при среднетяжелой атаке БК.
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Комментарии авторов:
•  При болезни Крона пвроральный будвсонид (Буде- 

нофальк) в дозе 9 мг в сутки может применяться как 
однократно, так и по 3 мг на 3 приема35;

• Пероральный будесонид (Буденофальк) может быть 
отменен сразу без постепенного снижения дозы, т. к. 
нет подавления выработки собственного кортизо
ла36;

• Единственное клиническое исследование, проведен
ное в 2012 году, показало, что таблетки Салофалька 
в дозе 4,5 г в сутки не уступают по эффективности 
будесониду при болезни Крона легкого течения иле
оцекальной локализации37. Для других препаратов 
месалазина доказательная база отсутствует.
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Консервативное лечение болезни Крона
Илеоцекальная локализация
Среднетяжелая атака

Будесонид: 9 м г- 8  нед., 
затем I на 3 мг/нед.

IПреднизолон ^-на 
5-10 мг/нед.

АЗА 2 мг/кг 
или

6-МП 1,5 мг/кг 
или

Метотрексат
25 мг/нед. п/к или в/м

Снижение дозы ГКС +

оценка терапевтического

ответа через 1-3 нед.

стероидзависимость i

ранний рецидив З-б мес.

при достижении ремиссии 
противорецидивная терапия 

^4  лет

после отмены ГКС

Инфликсимаб 
Адалимумаб 

Цертолизумаб пегол 
Хирургия

+  Есть эффект в  Нет эффекта АЗАазатиоприн 6-МП б-меркаптопурин

Показана терапия ГКС в сочетании с иммуносупрессо
рами: для индукции ремиссии применяются будесонид 
(9 мг/сут) (УД1а, СР А)38 или пероральные ГКС (преднизо
лон 1 мг/кг или метилпреднизолон 0,8 мг/кг) (УД1а, СР А). 
Решение о применении системных ГКС (а не топическо
го ГКС будесонида) принимается с учетом выраженности 
системных проявлений БК. Наличие внекишечных про
явлений и/или инфильтрата брюшной полости диктует 
выбор системных ГКС. Одновременно назначаются им
муносупрессоры: АЗА (2 мг/кг), 6-МП (1,5 мг/кг), а при не
переносимости тиопуринов - метотрексат (25 мг/недп/к 
или в/м). Эффект от терапии ГКС оценивается в течение 
1-3 недель. Терапию полной дозой ГКС не следует про
водить более 1-3 недель. При достижении клинической 
ремиссии (ИАБК<150) на фоне продолжения терапии 
иммуносупрессорами проводится снижение дозы ГКС 
до полной отмены: преднизолон - снижение по 5-10 мг 
в неделю, метилпреднизолон - по 4-8 мг в неделю, бу
десонид - прием 9 мг/сут в течение 8 недель, затем сни
жение по 3 мг в неделю. Суммарная продолжительность 
терапии ГКС не должна превышать 12 недель39. Поддер
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живающая терапия иммуносупрессорами проводится 
не менее 4 лет (УД1 а, СР А)40'41.

При отсутствии эффекта от кортикостероидов или 
обострении БК после отмены/снижения дозы стерои
дов (гормонозависимая форма) или неэффективности 
терапии иммуносупрессорами (рецидив через 3-6 ме
сяцев после отмены кортикостероидов) показана био
логическая терапия4243 или хирургическое лечение 
(УД1Ь, СР А)44.

Поддерживающая терапия после достижения ремис
сии при помощи биологической терапии проводится 
в комбинации с иммуносупрессорами45'46. Тактика про- 
тиворецидивной терапии после хирургического лече
ния описана в разделе «Противорецидивная терапия 
после хирургического лечения БК».
Комментарии авторов:
•  При болезни Крона пероральный будесонид (Буде- 

нофальк) в дозе 9 мг в сутки может применяться как 
однократно, так и по 3 мг на 3 приема35;

• Пероральный будесонид (Буденофальк) может быть 
отменен сразу без постепенного снижения дозы, т. к. 
нет подавления выработки собственного кортизо
ла36]

• Следует иметь в виду, что будесонид (Буденофальк) 
показан при болезни Крона илеоцекальной локали
зации, т.к. это зона высвобождения действующего 
вещества. При других локализациях болезни Крона 
и при язвенном колите будесонид малоэффективен.
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Консервативное лечение болезни Крона
Толстокишечная локализация
Легкая атака

МЕСАЛАЗИН оценка терапевтического
или ответа через 2-4 нед. ш  г

СУЛЬФАСАЛАЗИН 
per os 4 г/сут +

г

. ЛЕЧЕНИЕ, КА К  ПРИ 
СРЕДНЕТЯЖЕЛОЙ 

А ТАКЕ БК

при достижении ремиссии л ече н и е  
противорецидивная терапия Д °  8 нед.

МЕСАПАЗИН
или

СУЛЬФАСАЛАЗИН 
per os 4 г/сут

ф  Есть эффект ш  Нет эффекта

Лечение легкой атаки БК толстой кишки может эф
фективно проводиться при помощи перорального суль- 
фасалазина в дозе 4 г или перорального месалазина 4 г 
(УД1Ь, СР А). Оценка терапевтического эффекта выпол
няется через 2-4 недели. При достижении клинической 
ремиссии (ИАКБ s 150) поддерживающая терапия про
водится также сульфасалазином или месалазином 4 г 
(не менее 4 лет)47. При отсутствии терапевтического от
вета лечение проводится как при среднетяжелой атаке 
БК(УД1а, СРВ).
Комментарии авторов:
•  В данном случав Месалазин также эффективен как 

и сульфасалазин, однако при его применении суще
ственно ниже риск развития побочных эффектов.
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Консервативное лечение болезни Крона
Толстокишечная локализация
Среднетяжелая атака

М Преднизолон \ 
на 5-10 мг/нед.

Метил преднизолон V  
на 4-8 мг/нед.

АЗА 2 мг/кг 
или

6-МП 1,5 мг/кг 
или 

Метотрексат
25 мг/нед. п/к или в/м

Снижение дозы ГКС t

оценка терапевтического

ответа через 1-3 нед.

стероидзависимость i

при достижении ремиссии 
противорецидивная терапия

й; 4 лет

Инфликсимаб 
Адалимумаб

ранний рецидив 3-6 мес. __ Цертолизумаб пегол 
Хирургияпосле отмены ГКС

+  Есть эффект в  Нет эффекта АЗАазатиоприн 6-МП б-меркаптопурин

Показана терапия системными ГКС в сочетании 
с иммуносупрессорами: для индукции ремиссии при
меняются преднизолон 1 мг/кг или метилпреднизолон 
0,8 мг/кг (УД1а, СР А)48. Одновременно назначаются им
муносупрессоры: АЗА (2 мг/кг), 6-МП (1,5 мг/кг), а при не
переносимости тиопуринов - метотрексат (25 мг/недп/к 
или в/м). Эффект от терапии ГКС оценивается в течение 
1-3 недель. Терапию полной дозой ГКС не следует про
водить более 1-3 недель. При достижении клинической 
ремиссии (ИАБК<150) на фоне продолжения терапии 
иммуносупрессорами проводится снижение дозы ГКС 
до полной отмены: преднизолон - снижение по 5-10 мг 
в неделю, метилпреднизолон - по 4-8 мг в неделю. Сум
марная продолжительность терапии ГКС не должна пре
вышать 12 недель49. Поддерживающая терапия иммуно
супрессорами проводится не менее 4 лет (УД1 а, СР А)50.

При отсутствии эффекта от кортикостероидов или 
обострении БК после отмены/снижения дозы стерои
дов (гормонозависимая форма) или неэффективности 
терапии иммуносупрессорами (рецидив через 3-6 ме
сяцев после отмены кортикостероидов) показана био
логическая терапия5152 или хирургическое лечение 
(УД1Ь, СР А)53'54.



Поддерживающая терапия после достижения ремис
сии при помощи биологической терапии проводится 
в комбинации с иммуносупрессорами55'56. Тактика про- 
тиворецидивной терапии после хирургического лече
ния описана в разделе «Противорецидивная терапия 
после хирургического лечения БК».
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Консервативное лечение болезни Крона 
Тонкокишечная локализация 
(кроме терминальных отделов тонкой кишки) 
Легкая атака

Г-
МЕСАЛАЗИН оценка терапевтического
(с оболочкой ответа через 2-4 нед. ш  г

из этилцеллюлозы)
+4 г/сут

г

. ЛЕЧЕНИЕ, КА К  ПРИ 
СРЕДНЕТЯЖЕЛОЙ 

А ТАКЕ БК

при достижении ремиссии лечение
противорецидивная терапия Д ° 8 нед. 

а: 2 лет

МЕСАЛАЗИН 
(с оболочкой 

из этилцеллюлозы) 
4 г/сут

+  Есть эффект ш  Нет эффекта

При легкой атаке показано назначение месалази- 
на 4 г/сут, прием которого в этой же дозе продолжается 
и в качестве поддерживающей терапии не менее 2 лет 
(УД2Ь, СР В). Следует отдавать предпочтение препара
там с оболочкой, обеспечивающей создание достаточ
ной концентрации месалазина в зоне поражения (обо
лочка из этилцеллюлозы).
Комментарии авторов:
•  В данном случав могут использоваться только пре

параты месалазина с «высвобождением по вре
мени» - с оболочкой из этилцеллюлозы (Пентаса, 
Кансалазин), т.к. только у  этих препаратов идет 
высвобождение действующего вещества в тонкой 
кишке.
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Консервативное лечение болезни Крона 
Тонкокишечная локализация 
(кроме терминальных отделов тонкой кишки) 
Среднетяжелая атака

А З А  2 мг/кг 
или

6-МП 1,5 мг/кг 
или 

Метотрексат
25 мг/нед. п/к или в/м

При наличии 
инфильтарата: 

антибиотикотерапия 
(метронидазол + 
фторхинолоны) 

Энтеральное питание

Преднизолон 
на 5-10 мг/нед.

Метилпреднизолон I 
на 4-8 мг/нед.

Снижение дозы ГКС +

оценка
терапевтического 
ответа через 1-3 нед.

стероидзависимость i

ранний рецидив 3-6 мес.

при достижении ремиссии 
противорецидивная терапия

^ 4 лет

после отмены ГКС

Инфликсимаб 
Адалимумаб 

Цертолизумаб пегол 
Хирургия

ф  Есть эффект Ш  Нет эффекта АЗАазатиоприн 6-МП б-меркаптопурин

Среднетяжелая атака требует проведения сис
темной гормональной терапии в сочетании с иммуно
супрессорами: назначаются преднизолон 1 мг/кг или 
метилпреднизолон 0,8 мг/кг (УД1 а, СР А) в комбинации 
с иммуносупрессорами: АЗА (2-2,5 мг/кг), 6-МП (1,5 мг/ 
кг), а при непереносимости тиопуринов - метотрек
сат (25 мг/нед. п/к или в/м). При наличии инфильтрата 
брюшной полости назначаются антибиотики: метрони
дазол в/в + фторхинолоны (преимущественно) парен
терально 10-14 дней (УД1а, СР А )57. При необходимости 
назначают нутритивную поддержку (энтеральное пита
ние).

При достижении ремиссии поддерживающая тера
пия проводится иммуносупрессорами в течение не ме
нее 4 лет58. Неэффективность терапии ГКС или развитие 
гормональной зависимости является показанием к на
значению биологической терапии.
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Консервативное лечение болезни Крона
Любая локализация
Тяжелая атака
Г 1■

Преднизолон 2 мг/кг
в/в с переходом

в течение 7-10 дней на
прием per os 1 мг/кг

■ Г ч
Антибиотикотерапия

Е Я (метронидазол +Е Я фторхинолоны
ЯД или цефалоспорины)кж Инфузионная терапия
Е Я Коррекция анемиин Энтеральное питание 

^  А

А З А  2 мг/кг 
или

6-МП 1,5 мг/кг 
или 

Метотрексат
25 мг/нед. п/к или в/м

+  | оценка терапевтического ответа через 7-10 дней
▼

ЛЕЧЕНИЕ, КА К  ПРИ 
СРЕДНЕТЯЖЕЛОЙ 

АТАКЕ БК
Инфликсимаб 
Адалимумаб 

Цертолизумаб пегол 
Хирургия

ф  Есть эффект ш  Нет эффекта АЗА азатиоприн 6-МП 6-меркаптопурин

Тяжелая атака БК требует проведения интенсивной 
противовоспалительной терапии системными ГКС:
•  Внутривенное введение ГКС: преднизолон 2 мг/кг/ 

сут (например, по 25 мг 4 раза в сутки) в течение
7-10 дней с последующим переходом на перораль
ный прием ГКС (преднизолон 1 мг/кг массы тела 
или метилпреднизолон 8 мг/кг). В первые 5-7 дней 
целесообразно комбинировать пероральные ГКС 
с дополнительным в/в введением преднизолона 
по 50 мг/сут,

• Назначение иммуносупрессоров: АЗА (2-2,5 мг/кг), 
6-МП (1,5 мг/кг), а при непереносимости тиопури- 
нов -  метотрексат (25 мг/нед. п/к или в/м).

• Антибактериальная терапия (УД5, СР D):
- 1 линия - метронидазол 1,5 г/сутки + фторхи- 

нолоны (ципрофлоксацин, офлоксацин) в/в 
10-14 дней;

-  2 линия - цефалоспорины в/в 7-10 дней60'61. 
Данные, полученные при проведении системати

ческих обзоров и мета-анализов, диктуют необхо
димость дальнейших исследований для оценки целе
сообразности применения антибиотиков в лечении 
БК62.
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•  Инфузионная терапия: коррекция белково-электро- 
литных нарушений, дезинтоксикация.

• Коррекция анемии (гемотрансфузии при анемии 
ниже 80 г/л, далее -  терапия препаратами железа, 
предпочтительно  -  парентерально).

• Энтеральное питание у  истощенных пациентов.
При достижении клинической ремиссии дальнейшее

лечение (поддерживающая терапия иммуносупрессо
рами / биологическая терапия, снижение дозы перо- 
ральных ГКС) проводится так же, как и при среднетя
желой атаке. При отсутствии эффекта от 7-10-дневной 
терапии в/в ГКС показано проведение биологической 
терапии или хирургическое лечение.
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Отдельные аспекты терапии
При проведении гормональной терапии постепен

ное снижение дозы стероидов до полной отмены явля
ется строго обязательным. Суммарная продолжитель
ность гормональной терапии не должна превышать 
12 недель. В период терапии ГКС показан сопутствую
щий прием препаратов кальция, витамина Д (профи
лактика остеопороза), ингибиторов протонной помпы, 
контроль уровня глюкозы крови.

При назначении иммуносупрессоров (АЗА, 6-МП, ме
тотрексат) следует помнить, что их действие, обуслов
ленное терапевтической концентрацией препарата 
в организме, развивается в среднем в течение 3 меся
цев для тиопуринов и 1 месяца для метотрексата63. В пе
риод терапии рекомендуется ежемесячный контроль 
уровня лейкоцитов.

Перед проведением биологической (антицитоки- 
новой) терапии обязательной является консультация 
врача-фтизиатра и скрининг на туберкулез (квантифе- 
роновый тест, а при невозможности проведения - про
ба Манту, диаскин-тест). Строгое соблюдение доз и гра
фика введения64 является обязательным. Нерегулярное 
введение биологических препаратов повышает риск 
аллергических реакций и неэффективности лечения.

Биологическую(антицитоки новую) терапию для боль
шей эффективности необходимо сочетать с иммуно- 
супрессивной (азатиоприн) терапией65. Проведение хи
рургического вмешательства на фоне терапии иммуно
супрессорами и биологическими препаратами, как 
правило, не требует изменения противорецидивной 
терапии.
Профилактика оппортунистических инфекций66

К факторам риска развития оппортунистических ин
фекций относятся:
•  Прием лекарственных средств: азатиоприн, внутри

венная гормональная терапия 2 мг/кг или перораль
но более 20 мг в день в течение более 2 недель, био
логическая терапия;

• Возраст старше 50 лет;
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•  Сопутствующие заболевания: хронические заболе
вания легких, алкоголизм, органические заболева
ния головного мозга, сахарный диабет.
В соответствии с Европейским консенсусом по про

филактике, диагностике и лечению оппортунистиче
ских инфекций при ВЗК, такие пациенты подлежат 
обязательной вакцинопрофилактике. Необходимым 
минимумом вакцинопрофилактики является:
•  Рекомбинантная вакцина против HBV;
• Поливалентная инактивированная пневмококковая 

вакцина;
• Трехвалентная инактивированная вакцина против 

вируса гриппа.
Для женщин до 26 лет, при отсутствии вируса на мо

мент скрининга, рекомендуется вакцинация от вируса 
папилломы человека.
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Противорецидивнаятерапия после 
хирургического лечения БК

Даже при полном удалении всех макроскопически 
измененных отделов кишечника, хирургическое вме
шательство не приводит к полному исцелению: в тече
ние 5 лет клинически значимый рецидив отмечается 
у 28-45% пациентов, а в течение 10 лет - у 36-61 % , что 
диктует необходимость продолжения противо- 
рецидивной терапии после операции по поводу 
БК6768. К факторам, достоверно повышающим риск 
послеоперационного рецидива, относятся: курение, 
две и более резекции кишки в анамнезе, протяженные 
резекции тонкой кишки в анамнезе (>50 см), периа- 
нальные поражения, пенетрирующий фенотип69.

В зависимости от сочетания факторов риска, а также 
от эффективности ранее проводившейся противоре- 
цидивной терапии пациенты после операции должны 
быть стратифицированы на группы с различным риском 
послеоперационного рецидива. В группе низкого риска 
рецидива БК целесообразно назначение месалазина 
(4 г) или сульфасалазина (4 г). Пациенты из группы про
межуточного риска являются кандидатами на прове
дение терапии азатиоприном (2,5 мг/кг/сут) или 6-мер- 
каптопурином (1,5 мг/кг/сут)70. Пациентам с высоким 
риском рецидива целесообразно еще до проведения 
контрольного эндоскопического исследования начать 
курс биологической терапии анти-ФНО-препаратами 
(инфликсимаб, адалимумаб, цертолизумаб пегол)71.

Противорецидивную терапию рекомендуется на
чинать через 2 недели после оперативного вмеша
тельства. Спустя 6-12 месяцев всем оперированным 
пациентам с БК показано проведение контрольного 
обследования, в первую очередь эндоскопического. 
При невозможности визуализировать зону анастомо
за следует констатировать наличие или отсутствие ре
цидива, основываясь на сочетании данных рентгено
логического обследования (как правило, МРТ или КТ) 
и неинвазивных маркеров воспаления - С-реактивного 
белка, фекального кальпротектина и др.
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Таблица 1. Шкала эндоскопической активности послеопе
рационного рецидива болезни Крона по Rutgeerts72

Оценка Определение

Ю Нет признаков воспаления

п <,5 афтозных язв

\2

>5 афтозных язв с нормальной слизистой оболочкой 
между ними или протяженные участки здоровой 
слизистой оболочки между более выраженными 
изъязвлениями или поражения, ограниченные 
подвздошно-толстокишечным анастомозом

\3
Диффузный афтозный илеит с диффузно воспаленной 
слизистой оболочкой

/4 Диффузное воспаление с крупными язвами, 
«булыжной мостовой» и/или сужением просвета

При отсутствии признаков воспаления или обнару
жении минимальных (И по шкале Rutgeerts) воспали
тельных изменений проводимая терапия должна быть 
продолжена. Наличие более выраженных воспалитель
ных изменений (i2-i4) указывает на неэффективность 
проводимой терапии и должно служить показанием 
к усилению терапии: подключению иммуносупрессоров 
у пациентов, ранее их не получавших или к проведе
нию биологической терапии адалимумабом73, инфлик- 
симабом74 или цертолизумабом пеголом у пациентов, 
находящихся на поддерживающей терапии азатиопри- 
ном / 6-меркаптопурином. В дальнейшем, вне зависи
мости от характера течения заболевания и клиниче
ской манифестации БК, следует не реже раза в 1-3 года 
выполнять контрольное эндоскопическое исследо
вание, следуя этому же алгоритму выбора противо- 
рецидивного средства (рис. 1)75.
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Рисунок 1. Алгоритм профилактики послеоперационного 
рецидива болезни Крона

Оценка риска послеоперационного рецидива болезни Крона:

• Курение
• Пенетрирующий фенотип
• Перианальные поражения
• Две и более резекции кишки в анамнезе
• Резекция протяженного сегмента тонкой кишки в анамнезе (>50 см)

1 1 1

Низкий риск Средний риск Высокий риск

1 1 1

Месалазин или 
воздержаться 

от терапии

АЗА или 6-МП 
в сочетании 

с метронидазолом

Инфликсимаб / 
Адалимумаб/ 

Цертолизумаб пегол

щ

Контрольное эндоскопическое обследование через 6-12 месяцев

1 1 1

Нет рецидива —> 
—»Колоноскопия 
через 1-3 года

Нет рецидива —> 
—> Колоноскопия 
через 1-3 года

Нет рецидива —> 
—> Колоноскопия 
через 1-3 года

Рецидив —>
-> АЗА/6-МП или 
инфликсимаб/ 
адалимумаб/ 
цертолизумаб пегол

Рецидив —>
-> АЗА/6-МП или 
инфликсимаб/ 
адалимумаб/ 
цертолизумаб пегол

Рецидив —>
—»смена 
биологического 
препарата или 
оптимизация дозы  
инфликсимаба/ 
адалимумаба/ 
цертолизумаба пегол а
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Приложение 1
Среднее время прекращения ректального 
кровотечения при использовании различных 
препаратов месалазина

Новый анализ 
исследования PINCE 
(комбинированная 

терапия)

Lichtensentein eta!., 2007

Пентаса 4 г/сут’ 
per os

Probert 2013 
& Marteau 2005 
(PRINCE)

* 3 раза в день, ** 2 раза в день
days

Приложение 2
Профиль высвобождения месалазина из 
различных препаратов (по Tromm et al.f 1999)

няк
Частота поражения

Болезнь Крона 
Локализация

Лекарственная
форма

Таблетки с высвобождением 5-АСК по времени 
i Таблетки с покрытием Eudragit L (Сапофальк® таблетки)

Таблетки с покрытием Eudragit S 
Таблетки с покрытием Eudragit S 
с матричным ядром (месалазин ММХ) 

i Сульфосалазин
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