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Актуальность изучения воспалительных забо-
леваний кишечника (ВЗК)  – язвенного колита, 
болезни Крона  – объясняется растущей за-
болеваемостью и  распространенностью, ши-
роким спектром внекишечных проявлений. 
Статья посвящена обсуждению вариантов по-
ражения почек при ВЗК. Поражение почек при 
ВЗК относится к редким случаям внекишечных 
проявлений. Оно может быть обусловлено 
единым с  ВЗК иммунологическим механизмом 
и  непосредственно связано с  воспалительной 
активностью в кишечнике, а может не зависеть 
от иммунологической активности заболевания 
кишечника и  быть связано с  метаболическими 
нарушениями, которые развиваются при ВЗК. 
Наконец, поражение почек при ВЗК может воз-
никать вследствие побочных эффектов лекар-
ственной терапии. В  качестве примера описан 
случай развития мезангиопролиферативного 
гломерулонефрита как внекишечного прояв-
ления язвенного колита, обсуждаются слож-
ности терапии и  эффективность генно-инже-
нерной биологической терапии голимумабом. 

Предложен алгоритм дифференциальной диа-
гностики поражения почек у  больных с  язвен-
ным колитом и  болезнью Крона для реальной 
клинической практики. Даны рекомендации по 
наблюдению пациентов с  ВЗК как больных из 
группы риска по развитию хронической болез-
ни почек.
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В последние годы растет интерес как прак-
тикующих врачей, так и  исследователей 
к воспалительным заболеваниям кишеч-
ника (ВЗК), в  том числе к  их внекишеч-

ным проявлениям. Спектр внекишечных прояв-
лений ВЗК довольно широкий [1–2]. К ним могут 
быть отнесены и  поражения почек с  частотой 
развития хронической болезни почек и почечной 
недостаточности, оцениваемой в 2–15% [3].

Один из вариантов поражения почек – хрони-
ческий тубулоинтерстициальный нефрит, возни-
кающий вследствие длительного приема препа-
ратов 5-аминосалициловой кислоты. Признаки 
хронического тубулоинтерстициального нефри-
та наблюдаются у  23%  больных, постоянно при-
нимающих такие препараты [4]. Патологическое 
воздействие на почку реализуется посредством 
вазоспастических реакций, прямого тубулоток-
сического действия, активации коллагенообразо-
вания (усиливается синтез коллагена 1-го  типа), 
цитокиновой активации с сосудистым ремодели-
рованием, стимулированием эпителиально-ме-
зенхимального перехода и  атрофией эпителия 
канальцев [5] и не связано напрямую с воспали-
тельной активностью ВЗК.

Другой вариант – нефролитиаз как неаутоим-
мунное внекишечное проявление. Есть отдель-
ные публикации о  возможной связи заболева-
ний органов пищеварения с  нефролитиазом. По 
данным T.M. Reynolds, у  пациентов с  болезнью 
Крона и  язвенным колитом гиперкальциурия, 
сопровождающаяся нефролитиазом, встречает-
ся на 8,6%  чаще по сравнению с  общей популя-
цией, что, по мнению автора, можно объяснить 
повышением абсорбции кальция в  кишечнике 
[6]. Обсуждается также роль дегидратации и уве-
личения всасывания оксалатов. Оксалатные 
камни почек обычно встречаются у  пациентов 
с  поражением терминального отдела подвздош-
ной кишки или его отсутствием и обусловленной 
этим мальабсорбцией жиров. Жирные кисло-
ты остаются не абсорбированными в  просвете 
кишки и  там, связываясь с  кальцием, образуют 
нерастворимые мыла. Это мешает кальцию свя-
зываться с  поступающими с  пищей оксалата-
ми. Свободные оксалаты всасываются в толстой 
кишке, выделяются с мочой и выпадают в осадок 
с мочевым кальцием, образуя камни. Кроме того, 
имеет значение наследственная предрасположен-
ность к нефролитиазу [7].

Еще один вариант внекишечного проявле-
ния ВЗК, обусловленный длительным воспа-
лением и  метаболическими нарушениями,  – 
AA-амилоидоз почек. В  одном из сообщений 

A.  Guardiola-Arévalo и  соавт. (2011) описаны 
4 клинических наблюдения вторичного амилои-
доза, развившегося у пациентов с болезнью Крона 
и  диагностированного в  отделениях воспали-
тельных заболеваний кишечника в  Испании. 
Частота этого осложнения у пациентов с болез-
нью Крона составила 0,68%. При этом случаев 
развития амилоидоза у  пациентов с  язвенным 
колитом в  испанском регистре больных ВЗК не 
отмечено. Во всех 4 случаях клинической карти-
ной амилоидоза был нефротический синдром. 
Трое пациентов ответили на медикаментозное 
и хирургическое лечение болезни Крона и тера-
пию колхицином, что улучшило функцию почек, 
в  1  случае потребовался гемодиализ и  транс-
плантация почки [8]. Длительное течение актив-
ных форм ВЗК, прежде всего пенетрирующей 
(свищевой) формы болезни Крона, особенно при 
недостаточно эффективной терапии, признано 
фактором, повышающим риск развития амило-
идоза почек.

Гломерулонефрит можно отнести к  редким 
внекишечным проявлениям как язвенного коли-
та, так и  болезни Крона. L. Lakatos и  соавт. при 
описании результатов 25-летнего исследования 
с  динамическим наблюдением больных с  ВЗК 
в  Венгрии приводят всего 3  случая гломеруло-
нефрита (1 при язвенном колите и 2 при болезни 
Крона) [9]. В  этой же публикации упоминается 
более ранняя работа D.S. Pardi и  соавт., посвя-
щенная вопросу урологических и  нефрологиче-
ских осложнений ВЗК, с  указанием, что в  лите-
ратуре встречается лишь описание клинических 
случаев данной сочетанной патологии [10].

В литературе можно найти описание мем-
бранозной нефропатии, ассоциированной с  се-
мейным язвенным колитом, у 12-летней девочки 
[11], а  также случай мембранозной нефропатии 
у 69-летней женщины (язвенный колит был диа-
гностирован спустя 3 года после дебюта нефроти-
ческого синдрома) [12].

В опубликованной в 2014 г. работе O. Warling 
и соавт. указано, что авторы нашли лишь 6 слу-
чаев мембранозного гломерулонефрита при 
язвенном колите. Кроме того, высказано пред-
положение о  возможной роли рецептора фос-
фолипазы  А2 в  патогенезе мембранозного гло-
мерулонефрита, ассоциированного с  язвенным 
колитом [13].

Приводим наше наблюдение.

Клиническое наблюдение
Больной С., 21  год, в  2014  г. впервые отметил уча-
щение стула до 3–4  раз в  сутки с  примесью крови, 
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периодические боли в  животе, лихорадки не было. 
В дебюте заболевания потеря массы тела 5 кг.

Находился в  хирургическом отделении ГБУЗ РК 
«Детская республиканская больница». При фиброко-
лоноскопии  – выраженный отек и  гиперемия слизи-
стой оболочки толстой кишки, сосудистый рисунок 
смазан, распространенные мелкие петехиальные вы-
сыпания и эрозии во всех отделах кишки, язв нет. На 
тот момент анализ мочи без особенностей, креатинин 
120 мкмоль/л. С ноября 2014 до января 2015 г. прини-
мал месалазин (препарат Салофальк) 1,5–2 г/сут, в по-
следующем препарат не принимал в связи с невозмож-
ностью купить.

Ухудшение в феврале 2015 г. – после зимней сессии 
учащение стула до 6  раз в  сутки с  кровью, лихорад-
ка до фебрильных цифр. С-реактивный белок (СРБ) 
58,5 мг/л, анализ кала на скрытую кровь – реакция по-
ложительная. Доза месалазина увеличена до 4 г в сут-
ки, боли в животе купированы, стул 2–3 раза в сутки, 
кашицеобразный, без примесей. 

В июле 2015 г. СРБ 38 мг/л, скорость оседания эри-
троцитов (СОЭ) 28 мм/ч, доза месалазина – 2 г/сут.

С февраля 2016  г. в  анализе мочи констатируется 
стойкая лейкоцитурия, начато дополнительное об-
следование. При посеве мочи микрофлоры не выяв-
лено, посев на кислотоустойчивые бактерии отрица-
тельный. Обследован на заболевания, передающиеся 
половым путем,  – не выявлены. При ультразвуковом 
исследовании органов брюшной полости, почек, орга-
нов малого таза – без патологических изменений, в том 
числе нет данных за нефролитиаз.

Отмечен рост креатинина до 189 мкмоль/л, в связи 
с чем в марте 2016 г. госпитализирован в нефрологиче-
ское отделение ГБУЗ РК «Республиканская больница 
им. В.А. Баранова» для дообследования. При обследова-
нии в повторных анализах мочи выявлена стойкая лей-
коцитурия, суточная потеря белка составила 0,39 г/сут 
при диурезе 1,3  л. Повышение уровня креатинина до 
212  мкмоль/л. СРБ 8  мг/л. При фиброколоноскопии  – 
тотальное поражение кишечника в  программе язвен-
ного колита в стадии обострения. Гистологическое за-
ключение: текущее обострение язвенного колита.

По результатам проведенного обследования паци-
ента сложилось следующее диагностическое представ-
ление: возможно наличие тубулоинтерстициального 
нефрита вследствие приема препаратов месалазина, 
также вероятно наличие хронического гломерулонеф-
рита, учитывая развитие признаков поражения почек 
на фоне обострения язвенного колита. Отменен меса-
лазин. Для уточнения диагностического представле-
ния принято решение о выполнении диагностической 
нефробиопсии, при морфологическом исследова-
нии  – картина мезангиально-пролиферативного гло-
мерулонефрита. Принято решение о  начале терапии 

преднизолоном, с 22.08.2016 начат прием преднизолона 
50 мг/сут перорально, терапия в полной дозе в течение 
3  недель. Достигнута положительная динамика обо-
стрения язвенного колита: стул до 2 раз в день, оформ-
ленный, без примесей крови, болей в  животе, лихо-
радки нет. Отмечено снижение уровня креатинина до 
160 мкмоль/л, стойкое исчезновение лейкоцитурии.

Амбулаторно состояние оставалось стабильным 
до отмены преднизолона. После отмены преднизолона 
вновь учащение стула до 5–6 раз в сутки, эпизодиче-
ски с примесью крови.

В течение недели (находился в Санкт-Петербурге, 
где учился) не посещал занятия по причине ежеднев-
ной лихорадки без катаральных явлений.

При лабораторном контроле СОЭ 90  мм/ч, СРБ 
132  мг/л, в  моче вновь лейкоцитурия, протеинурия 
0,2 г/л, скорость клубочковой фильтрации по CKD-EPI 
48 мл/мин.

Клиническая картина язвенного колита с  тоталь-
ным рецидивирующим течением, стероидзависимого, 
среднетяжелой атаки, с внекишечными проявлениями 
(мезангиопролиферативный гломерулонефрит, хро-
ническая болезнь почек 3а стадии (скорость клубочко-
вой фильтрации 48 мл/мин)).

В апреле 2017 г. возобновлен прием преднизолона 
в дозе 50 мг в сутки, терапия в полной дозе в течение 
2 недель, на этом фоне отмечена быстрая отчетливая 
положительная динамика в виде нормализации темпе-
ратуры тела, нормализации стула.

Учитывая наличие рецидивирующего течения 
тотального язвенного колита с  внекишечным прояв-
лением в виде стероидзависимого гломерулонефрита, 
принято решение об инициации генно-инженерной 
биологической терапии. Решение обсуждено на ко-
миссии по отбору пациентов на генно-инженерную 
биологическую терапию, выбран голимумаб (препарат 
Симпони).

05.04.2017 – выполнено первое введение 200 мг го-
лимумаба подкожно.

19.04.2017  – второе введение 100  мг голимумаба 
подкожно.

В последующем введения 50  мг голимумаба 1  раз 
в 4 недели по настоящее время.

Последняя госпитализация 23–24.05.2018. 
Жалоб нет. СОЭ по Вестергрену 4 мм/ч. СРБ 0,5 мг/л. 
Эритроциты 5,36  Т/л, гемоглобин 152  г/л. Калий 
4,0  ммоль/л, мочевина 4,6  ммоль/л, креатинин 
123,8  мкмоль/л, мочевая кислота 261,7  мкмоль/л, бе-
лок общий 77,0  г/л, железо сыворотки 19,0  мкмоль/л. 
Планируется контрольная фиброколоноскопия.

Обсуждение
Вышеприведенный клинический пример де-
монстрирует особенности течения язвенного 
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колита, дебютировавшего у пациента в возрасте 
17 лет, с развитием редкого внекишечного про-
явления  – мезангиопролиферативного гломе-
рулонефрита, подтвержденного данными мор-
фологического исследования нефробиоптатов. 
Терапия голимумабом (препаратом Симпони) 
оказалась эффективной в  отношении пораже-
ния как кишечника, так и почек, что выразилось, 
в  частности, в  восстановлении функции почек. 
Несомненно, в  ведении этого больного важ-
ное значение сыграл мультидисциплинарный 
подход (нефрологическое отделение ГБУЗ РК 
«Республиканская больница им. В.А. Баранова» 
имеет в  своей структуре гастроэнтерологиче-
ские койки и специализируется на ведении боль-
ных с ВЗК).

Заключение
В качестве заключения предлагаем практику-
ющим врачам алгоритм диагностики и  диффе-
ренциальной диагностики поражения почек 
у больных с язвенным колитом и болезнью Крона 
(рисунок).

В соответствии с  Национальными рекомен-
дациями по хронической болезни почек, боль-
ные ВЗК могут быть отнесены к  группе риска 
развития хронической болезни почек и  мини-
мум один раз в  год должны пройти обследова-
ние в  следующем объеме: общий анализ мочи, 
определение уровня сывороточного креатинина 
с последующим расчетом скорости клубочковой 
фильтрации, ультразвуковое исследование по-
чек [15]. 
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Алгоритм диагностического подхода к поражению почек при воспалительных заболеваниях кишечника (адаптировано по [14])

Мониторинг функции почек  
(общий анализ мочи, суточная протеинурия, скорость клубочковой фильтрации)

Кислый pH мочи
Уменьшение количества мочи

Повышение почечной экскреции оксалатов, 
кальция, цитрата, фосфатов, мочевой кислоты

Снижение скорости клубочковой фильтрации

Отмена проводимой терапии и начало терапии стероидами 
внутривенно и/или перорально

Подтверждение диагноза нефробиопсией

Рецидивирующий 
нефролитиаз

Протеинурия, 
гематурия, 

артериальная 
гипертензия

Гломерулонефрит

Протеинурия

Амилоидоз

Протеинурия, 
канальцевая 
ферментурия

Тубулоинтерстици-
альный нефрит

Нефролитиаз

Ультразвуковое 
исследование почек
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Studies of inflammatory bowel diseases (IBD), such 
as ulcerative colitis and Crohn's disease, is highly 
relevant due to their growing incidence and prev-
alence, and a wide range of extra-intestinal mani-
festations. The paper deals with the discussion of 
renal damage types in IBD. Renal damage in IBD 
refers to rare cases of extra-intestinal manifesta-
tions and could both originate by the immuno-
logical mechanism common with IBD and directly 
related to inflammatory activity in the intestine, as 
well as be unrelated to the immunological activity 
of the bowel disease and be associated with met-
abolic disorders that develop in IBD. Finally, kid-
ney damage in IBD can be caused by side effects 
of treatments. As an example, we present a  case 
of mesangioproliferative glomerulonephritis as 
an extra-intestinal manifestation of ulcerative 
colitis and discuss the challenges of therapy and 
the effectiveness of genetically engineered bio-
logical agent golimumab. An algorithm for the 

differential diagnosis of the renal damage in pa-
tients with ulcerative colitis and Crohn's disease is 
proposed to be used in real clinical practice, with 
recommendations for monitoring of patients with 
IBD as those at risk for the development of chronic 
kidney disease.

Key words: inflammatory bowel disease, ulcer-
ative colitis, kidney damage, tubulointerstitial ne-
phritis, nephrolithiasis, glomerulonephritis, golim-
umab, differential diagnosis, observation
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