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Актуальность. В течение последнего десятилетия частота инфекции, вызванной Clostridium difficile, увеличилась во всем 
мире – как в популяции, так и в замкнутых коллективах. До последнего времени основной причиной этой инфекции 
считалось применение антибиотиков. Повышение заболеваемости и смертности от внебольничной и внутрибольничной 
клостридиальной инфекции обусловлено новыми высоковирулентными штаммами и сопряжено с тяжелым течением 
заболевания и увеличением государственных расходов на госпитализацию и лечение.
Цель – изучить частоту инфекции Clostridium difficile у больных в гастроэнтерологическом стационаре. 
Материал и методы. В отделение гастроэнтерологии МОНИКИ было обследовано 238 больных язвенным колитом, бо-
лезнью Крона, хроническим панкреатитом с экскреторной недостаточностью и другими заболеваниями с патогенетиче-
ски обусловленным синдромом диареи, не получавших антибактериальную терапию в течение последних 6 месяцев. 
Инфекцию Clostridium difficile выявляли с помощью иммунохроматографического теста с определением в кале больных 
токсинов А и В Clostridium difficile. 
Результаты. Частота выявления инфекции Clostridium difficile в исследуемой группе составила 39,1%. При этом частота 
обнаружения токсинов при разных заболеваниях достоверно не отличалась друг от друга и варьировала в интервале 
31,6-37,2%. После проведенного этиотропного лечения у большинства больных диарея была купирована, токсины А и В 
не были выявлены ни в одном случае.
Заключение. Учитывая высокую частоту инфекции Clostridium difficilе в гастроэнтерологическом отделении среди боль-
ных с диареей, авторы предлагают в обязательном порядке включать в алгоритм обследования стационарных больных 
с диарейным синдромом исследование кала на токсины Clostridium difficilе. 
Ключевые слова: Clostridium difficile, инфекция, токсины, диарея, гастроэнтерологический стационар.

PREVALENCE OF CLOSTRIDIUM DIFFICILE INFECTION  
IN HOSPITALIZED PATIENTS 

Volchkova E.V., Belousova E.A., Makarchuk P.A., Rusanova E.V., Velikanov E.V.

Moscow Regional Research and Clinical Institute (MONIKI); 61/2 Shchepkina ul., Moscow, 129110, Russian Federation

Background: Over the past decade, the epidemiology of Clostridium difficile infection has shown a remarkable increase in inci-
dence in both hospital and community settings. Up to the last time, inappropriate antibiotic usage was considered as the main 
cause of the infection. The growth of morbidity and mortality rate of C. difficile infection is partly due to the worldwide dissemina-
tion of new and more virulent C. difficile strains, and is associated with increase in severity and related health care costs.
Aim: To study the prevalence of C. difficile infection in the department of gastroenterology.
Materials and methods: The prevalence of C. difficile infection in patients with gastrointestinal diseases with diarrheal syndrome 
who has not received antibiotics within the previous 6 months was investigated. The studied group included 238 diarrheal pa-
tients with an inflammatory bowel disease, chronic pancreatitis with excretory pancreas insufficiency, and several other diseases. 
To identify C. difficile infection, A and B toxins in patients’ stool were determined using immunochromatography method.
Results: The prevalence of C. difficile infection in the group studied was found to be 39.1% and didn’t significantly differ from that 
of patients with different diseases (ulcerative colitis – 37.2%, Crohn’s disease – 31.6%, chronic pancreatitis – 36.2%). After etiotro-
pic therapy, complete resolution of diarrhea was obtained in majority of patients, none of them tested positive for A and B toxins.
Conclusion: Taking into account high frequency of C. difficile infection in diarrheal patients in department of gastroenterology 
authors recommend mandatory detection of C. difficile toxins in all hospitalized patients with diarrhea in gastroenterology, thera-
peutic, surgical departments. 
Key words: Clostridium difficile, infection, toxins, diarrhea, department of gastroenterology.
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ВВЕДЕНИЕ
В течение последнего десятилетия частота инфек-
ции, вызванной Clostridium difficile (CD), увеличи-
лась во всем мире – как в популяции, так и в зам-
кнутых коллективах. Ранее эту инфекцию связывали 
только с приемом антибактериальной терапии 
и развитием антибиотикассоциированных пораже-
ний кишечника. Так, развитие антибиотикассоции-
рованной диареи в 10-30% случаев вызвано CD. 
Псевдомембранозный колит всегда обусловлен 
инфекцией CD (CD-И) [1]. Сейчас выявлены новые 
высоковирулентные штаммы CD: риботипы NAP1/
BI/027 и ПЦР078. Именно они стали причиной по-
вышения заболеваемости и смертности от кло-
стридиальной инфекции. Эти штаммы выявлялись 
у больных, как правило, не получавших антибакте-
риальной терапии в течение последних 6 месяцев. 
Выявление новых штаммов CD и увеличение забо-
леваемости CD-И, не связанное с приемом анти-
биотиков, позволили ввести новое понятие 
community-associated CD-infection, то есть инфек-
ция CD, распространенная в обществе. ПЦР-
риботип 078 штамма CD-И стал причиной вспышки 
внебольничной клостридиальной инфекции в Ев-
ропе. Гипервирулентный штамм NAP1/BI/027 ассо-
циирован с тяжелым течением заболевания 
и увеличением государственных расходов на гос-
пи та лизацию и лечение [2].

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ CD-ИНФЕКЦИИ
Клостридиальная инфекция – одна из самых рас-
пространенных в развитых странах, заболевае-
мость ею значительно выросла с 1993 по 2005 г. [3, 
4]. В США заболеваемость CD-И составляет от 6,9 
до 46 на 100 тыс. жителей в год [5, 6]. В Великобри-
тании на 100 тыс. жителей приходится 20-30 случа-
ев [7]. В Нидерландах CD-И выявляется у 1,5% боль-
ных с диареей [8]. Особое внимание следует 
обратить на рост CD-И, не связанной с антибактери-
альной терапией: сейчас она составляет 40-60% от 
всех случаев CD-И [5, 6, 7].

C. difficilе – наиболее распространенная причи-
на инфекционной диареи в медицинских учрежде-
ниях любого профиля [9, 10, 11, 12]. Например, 
в США регистрируется в год около 500 тыс. случаев 
CD-И в больницах и домах престарелых [13]. В Ка-
наде частота CD-И составляет около 4,6 случая на 
10 тыс. пациентов [14, 15]. По результатам недавно 
завершившегося европейского исследования, ча-
стота CD-И составляет 4,1 на 10 тыс. пациенто-дней 
в год [16]. В Великобритании за период с 2007 
по 2010 г. частота CD-И сократилась на 54% (с 8,8 
до  3,8 случая на 10 тыс. койко-дней), что в значи-
тельной степени связано с профилактикой этого за-
болевания. Истинную частоту CD-И оценить трудно. 
Отчасти это связано с низкой частотой тестирова-
ния пациентов на CD и различиями в методах диаг-
ностики. Установленными факторами риска для 
развития CD-И считаются:

− применение антибиотиков; 
− детский возраст (в США ежегодно регистри-

руется увеличение числа госпитализаций детей 
с CD-И: в 1997 г. их было 7,24 на 10 тыс. госпитали-
заций, в 2006 – 12,8 [17]); 

− пожилой возраст;
− воспалительные заболевания кишечника 

(ВЗК). Пациенты с тотальным и левосторонним по-
ражением при язвенном колите подвержены боль-
шему риску развития CD-И, чем пациенты с прокти-
том [18, 19, 20]. При этом клиническая 
и эндоскопическая картина у пациентов с рециди-
вом ВЗК с CD-И и без нее практически не различа-
ется;

− тяжесть основного заболевания, на фоне ко-
торого развилась CD-И;

− сопутствующие заболевания;
− длительность госпитализации, контакты 

с другими пациентами и медицинским персона-
лом.

Путь заражения CD – алиментарный, фекально-
оральный. Источниками возбудителя являются ин-
фицированные люди и животные. Около 70% детей 
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инфицируются в постнатальном периоде. У взрос-
лых эта цифра ниже вследствие приобретенного 
иммунитета. Субстраты передачи возбудителя при 
внутрибольничной инфекции включают: фекалии, 
гастроэнтероскопическую аппаратуру, системы 
кормления новорожденных, контаминированные 
объекты внешней среды, особенно в медицинских 
стационарах (одежда и руки медперсонала).

ДИАГНОСТИКА CD-ИНФЕКЦИИ
Среди методов диагностики CD-И наиболее широко 
применяются иммуноферментный анализ (ИФА), 
иммунохроматографический тест (ИХТ), реакция 
латексной агглютинации (РЛА). Эти методы высоко-
специфичны, позволяют выявить токсины А и В, 
глютаматдегидрогеназу CD (основной антиген ми-
кроба), достаточно просты в проведении и дают 
быстрый ответ. Однако чувствительность ИФА и РЛА 
составляет всего 60-65%, чувствительность ИХТ – 
87% [21, 22]. К сожалению, невысокая чувствитель-
ность указанных методов не позволяет исключить 
CD-И в отсутствие токсинов в кале.

Наиболее перспективным методом, имеющим 
самую высокую чувствительность и специфичность, 
является ПЦР-диагностика, позволяющая опреде-
лять в кале антигены CD. Однако в России этот ме-
тод пока малодоступен. «Золотым стандартом» 
остается бактериологическое исследование с выде-
лением токсигенной культуры CD, но в мире этот 
метод практически не используется из-за высокой 
стоимости и длительности проведения [23]. Эндо-
скопическое исследование целесообразно и ин-
формативно только в случаях заболевания псевдо-
мембранозным колитом. Исследование на CD 
в настоящее время показано всем пациентам с диа-
реей, не прекращающейся в течение 2 дней, при 
отрицательных результатах анализов на другие ос-
новные энтеропатогены и всем госпитализирован-
ным пациентам, у которых диарея не прекращается 
72 часа независимо от их общего клинического со-
стояния.

Учитывая данные зарубежных исследователей, 
свидетельствующие о высоком уровне внутриболь-
ничной CD-И, и отсутствие статистических данных, 
касающихся CD-И в России, в отделении гастроэнте-
рологии ГБУЗ МО «МОНИКИ им. М.Ф. Владимир-
ского» совместно с отделением микробиологии 
было проведено исследование, целью которого яв-
лялось установление частоты CD-И у больных в га-
строэнтерологическом стационаре. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
За 2 года в отделение гастроэнтерологии ГБУЗ МО 
«МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского» было госпита-
лизировано 2468 пациентов в возрасте от 18 

до 72 лет. Из них у 238 выявлен диарейный син-
дром различной степени выраженности. Мужчин 
было 109, женщин – 129. Это были пациенты с га-
строэнтерологическими заболеваниями, сопрово-
ждающимися патогенетически обусловленным ди-
арейным синдромом. У них были диагностированы 
язвенный колит, болезнь Крона, хронический пан-
креатит с экскреторной недостаточностью и ряд 
других заболеваний, объединенных термином 
«прочие», включая синдром раздраженного ки-
шечника, рак толстой кишки, ишемический колит, 
целиакию и др.

Всем 238 больным, включенным в исследова-
ние, проводилась идентификация токсинов А и В CD 
в кале методом ИХТ, выполнялась колоноскопия или 
сигмоскопия. При обследовании учитывались все 
факторы, способствующие развитию диареи, в том 
числе исключались ее вирусная природа и острые 
кишечные инфекции, вызванные другими микроор-
ганизмами. Кроме того, были учтены все факторы 
повышенного риска развития CD-И (наличие анти-
бактериальной терапии в течение последних 6 меся-
цев, возраст больных, диагноз ВЗК, длительность го-
спитализации и др.). При положительном результате 
ИХТ все больные получали этиотропное лечение: 
ванкомицин 1 г 2 раза в день перорально, метрони-
дазол 500 мг 3 раза в день 10-14 дней или рифакси-
мин 400 мг 2 раза в день 10-14 дней.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Среди 238 пациентов с диареей токсины CD были 
выявлены у 93 (39,2%), что составило по отноше-
нию к общему числу госпитализированных в отде-
ление больных 3,8%. При этом токсин А был обна-
ружен у 20% больных, токсин В – также у 20%, а их 
сочетание – у 60%. Ниже представлено соотноше-
ние частоты различных заболеваний среди пациен-
тов с установленной CD-И в гастроэнтерологиче-
ском стационаре. 

Язвенный колит . . . . . . . . . .43 больных (46,2%)
Болезнь Крона . . . . . . . . . . . . . . . . 12 “-“ (12,9%)
Хронический панкреатит . . . . . . . 21 “-“ (22,6%)
Прочие заболевания . . . . . . . . . . . 17 “-“ (18,3%)
Распределение больных по нозологиям в ис-

следуемой группе пациентов с диареей и частота 
выявления у них CD-И отражены в таблице. Следует 
подчеркнуть, что при всех приведенных заболева-
ниях диарея патогенетически обусловлена и с кли-
нической точки зрения закономерна. В группах 
больных язвенным колитом, болезнью Крона и хро-
ническим панкреатитом частота выявления токси-
нов CD составляла от 31,6 до 37,2% и не отличалась 
от таковой среди всех пациентов с диареей (39,1%). 
Однако в группе больных с «прочими заболевания-
ми», сопровождавшимися диареей, CD-И была вы-

О
Р

И
Г

И
Н

А
Л

Ь
Н

Ы
Е

 И
С

С
Л

Е
Д

О
В

А
Н

И
Я



Альманах клинической медицины

74

№ 33’2014

явлена в 65% случаев, что в 2 раза выше, чем в дру-
гих группах (см. рисунок).

Антибактериальную терапию по поводу основ-
ного заболевания (хотя бы один курс) получали 
в течение последних 6 месяцев только больные 
ВЗК, но не пациенты с хроническим панкреатитом 
и другими заболеваниями. Характерные для основ-
ного заболевания изменения эндоскопической кар-
тины были обнаружены только у больных ВЗК, 
у других пациентов изменений слизистой оболочки 
толстой кишки отмечено не было, в том числе ни 
в одном случае не выявлено признаков псевдомем-
бранозного колита. У большинства больных после 
проведения курса этиотропных для CD антибиоти-
ков диарея исчезла или ее интенсивность значи-
тельно уменьшилась. Исключение составили не-
сколько пациентов с тяжелыми формами ВЗК, 
имеющие смешанный механизм диарейного син-
дрома. Токсины CD в кале после лечения не были 
выявлены ни в одном случае.

Таким образом, исследование показало высо-
кую частоту выявления (почти 40%) CD-И у больных 
с синдромом диареи в гастроэнтерологическом 
стационаре. Инфекция присутствовала у пациен-
тов с заболеваниями, патогенетически сопрово-
ждающимися диареей, поэтому не была ранее за-
подозрена. При этом частота выявления инфекции 
не различалась достоверно у больных язвенным 
колитом, болезнью Крона и хроническим панкре-
атитом.

ОБСУЖДЕНИЕ
C. difficilе – анаэробная грамположительная палоч-
ка, продуцирующая четыре вида токсинов. В разви-
тии CD-И главную роль играют токсины А и В. Ток-

син А является энтеротоксином, он оказывает 
прямое токсическое и повреждающее действие на 
кишечный эпителий и обычно продуцируется 
в 3-4 раза больше, чем токсин В [24]. Токсин В зна-
чительно более токсичен по сравнению с токсином 
А, он обладает не энтеротоксичностью, а преиму-
щественно цитотоксичностью [25].

Независимыми факторами риска для развития 
CD-И являются применение антибиотиков, детский 
и пожилой возраст, ВЗК с использованием стерои-
дов и иммуносупрессоров, а также тяжесть основ-
ного заболевания, на фоне которого развивается 
инфекция, сопутствующие заболевания, длитель-
ность госпитализации и контакт с другими пациен-
тами-носителями CD. 

Применение современных диагностических 
методов и выявление новых штаммов CD позволи-

Сравнительная частота CD-И  
при разных гастроэнтерологических заболеваниях, 

сопровождающихся диареей, n

Заболевание Число больных 
с диареей

Число больных
с положительными 

токсинами CD

Язвенный колит 116 43

Болезнь Крона 38 12

Хронический 
панкреатит 58 21

Прочие 
заболевания 26 17

Всего 238 93

Сравнительная частота CD-И при разных гастроэнтерологических заболеваниях, сопровождающихся диареей, %;  
* разница достоверна по сравнению с другими группами
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ли пересмотреть эпидемическую ситуацию с CD-И. 
Оказалось, что ее распространенность гораздо 
выше, чем предполагалось. Намного чаще CD-И 
встречается у детей и у больных ВЗК. Среди причин, 
вызывающих диарею путешественников, на долю 
CD приходится 14% случаев. Отсутствие в кале ток-
синов А и В, факторов риска и диарейного синдро-
ма не означает, что CD-И нет, поскольку ни один 
метод не обладает 100%-й чувствительностью [21, 
22]. 

Мы посвятили свое исследование изучению ча-
стоты CD-И в гастроэнтерологическом стационаре. 
Выбор темы был обусловлен отсутствием статисти-
ческих данных о распространенности этой инфек-
ции в России, в то время как за рубежом опублико-
вано большое число статей, содержащих сведения 
о частоте CD-И как в популяции, так и в замкнутых 
коллективах, в том числе в виде внутрибольничной 
инфекции.

Отметим, что в настоящее время наиболее при-
емлемым методом диагностики CD-И для гастроэн-
терологического стационара в России является ИХТ. 
Этот выбор объясняется достаточной чувствитель-
ностью метода, относительной дешевизной и бы-
стротой получения результатов.

Результаты нашего исследования продемон-
стрировали высокую частоту выявления CD-И 
у больных с разными патологиями, сопровождаю-
щимися диарейным синдромом (30-40%). Этот 
факт, в частности, у больных язвенным колитом 
и болезнью Крона, можно объяснить тем, что у этих 
пациентов имеются как минимум два, а часто и три 
фактора риска развития CD-И:

– иммунодефицит при основном заболевании; 
– усугубление иммунодефицита базисной те-

рапией иммуносупрессорами и стероидами; 
– антибактериальная терапия (у применявших 

ее пациентов CD-И является оппортунистической 
инфекцией).

После лечения CD-И этиотропными средствами 
у большинства больных диарея если и не исчезала 
полностью, то интенсивность ее значительно 
уменьшалась. Это подтверждает наличие инфекци-
онного компонента в ее патогенезе у наблюдав-
шихся больных ВЗК.

Хронический панкреатит является одной из ос-
новных нозологий в гастроэнтерологических стаци-
онарах. В нашем отделении эти больные составля-
ют более трети всех пациентов. Именно поэтому 
в исследовании это заболевание было выделено 
в отдельную группу, при этом обследовались толь-
ко те пациенты с диареей, у которых этот симптом, 
как мы полагали, развивался вследствие выражен-
ной экскреторной недостаточности поджелудочной 
железы. Однако диарейный синдром у этих паци-

ентов не купировался адекватной дозой фермент-
ных препаратов. В этой связи следовало предполо-
жить дополнительную причину диареи. Таковой 
оказалась CD-И. 

Больных с «прочими заболеваниями» было не-
много, поэтому их объединили в одну группу. Очень 
высокая частота выявления в этой группе токсинов 
CD (65%) пока не нашла своего объяснения, следо-
вательно, ситуация требует детального анализа. 
В контексте данного сообщения важен сам факт на-
личия CD-И у этих пациентов, а не причины ее раз-
вития. Объяснить наличие CD-И как при хрониче-
ском панкреатите, так и при других заболеваниях 
в отсутствие антибактериальной терапии достаточ-
но сложно, тем не менее следует иметь в виду тя-
желый характер их течения, развитие синдромов 
избыточного бактериального роста или мальаб-
сорбции. У больных раком толстой кишки, которые 
вошли в группу «прочие заболевания», в качестве 
факторов риска следует учитывать пожилой воз-
раст, возрастную несостоятельность иммунной си-
стемы и наличие сопутствующих патологий.

Все приведенные факторы считаются независи-
мыми для развития CD-И [20]. Не исключено, что 
пациенты были носителями латентной CD-И вслед-
ствие проводимых ранее курсов антибактериаль-
ной терапии, и инфекция активизировалась в не-
благоприятных условиях при обострении основного 
заболевания. Так, бессимптомное носительство CD 
в разных странах определялось у 1-3% здоровых 
людей, в Японии – у 15% жителей, однако неизвест-
но, как это связано с предыдущим приемом анти-
биотиков.

В нашем исследовании применялся только 
один метод диагностики CD-И, хотя сегодня реко-
мендуется использовать два метода, подтверждаю-
щих друг друга, и сопоставлять их результаты с дан-
ными истории болезни пациента. Кроме того, ни 
один из методов не обладает 100%-й чувствитель-
ностью и специфичностью [20]. Поэтому истинная 
частота CD-И в исследуемой группе могла быть 
выше.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, проведенное исследование позво-
лило сделать следующие выводы. Диарейный син-
дром у гастроэнтерологических больных не всегда 
можно расценивать только как проявление основ-
ного заболевания или следствия антибактериаль-
ной терапии. У больных с диареей в гастроэнтеро-
логическом стационаре отмечена высокая частота 
CD-И (до 40%), что, как правило, не учитывается при 
обследовании и лечении пациентов, имеющих па-
тогенетические механизмы диареи при основном 
заболевании.
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В этой связи авторами рекомендовано включе-
ние в алгоритм обследования стационарных боль-
ных с диарейным синдромом исследования кала 
на токсины CD, независимо от основного диагноза. 
Это особенно важно для больных, которым плани-
руется назначение стероидов, иммуносупрессоров 

или антибактериальной терапии. Следует иметь 
в виду: вовремя не диагностированная CD-И может 
стать причиной внутрибольничной эпидемии. Име-
ются данные о том, что в лечебных учреждениях 
число случаев псевдомембранозного колита увели-
чивается по экспоненте.
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