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Цель настоящего обзора - систематизация данных о патогенезе заболеваний кишечника и лабораторных биомаркеров для 
клинического применения. Поиск литературы за период 2012-2024 годов был проведен по ключевым словам «воспаление, 
воспалительные заболевания кишечника, микробиота, фекальный кальпротектин, фекальный трансферрин, фекальный 
гемоглобин, зонулин» с использованием баз данных еLIBRARY, Scopus,  Web  of  Science  Core  Collection и поисковой систе-
мы Google Scholar. Было выявлено более 3000 ссылок, проанализировано 186 статей, из которых для написания настоящего 
обзора отобрано 48 источников, позволивших рассмотреть вопросы патогенеза воспаления кишечника с учетом накоплен-
ных научных данных и лабораторного потенциала. Важной составляющей диагностического процесса служит выявление 
предикторов воспалительных заболеваний кишечника. К ведущим патогенетическим факторам можно отнести изменение 
состава и функции микробиоты кишечника, ослабленный местный (секреторный) иммунитет, индукцию воспаления, по-
вреждение и нарушение проницаемости слизистой оболочки желудочно-кишечного тракта (ЖКТ). Использование биомар-
керов (кальпротектина, фекального трансферрина, фекального гемоглобина и зонулина) для скрининга, дифференциальной 
диагностики, оценки степени и тяжести повреждения кишечника позволит сократить частоту инвазивных процедур и 
снизить риск развития осложненных и тяжелых форм.
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The aim of this review was to systematise data on the pathogenesis of gut diseases and laboratory biomarkers for clinical application. A 
literature search for the period 2012-2024 was conducted using the keywords ‘inflammation, inflammatory bowel disease, microbiota, 
faecal calprotectin, faecal transferrin, faecal haemoglobin, zonulin’ using eLIBRARY, Scopus, Web of Science Core Collection 
databases and Google Scholar search engine. More than 3000 references were identified, 186 articles were analysed, of which 48 
sources were selected for writing this review, which allowed to consider the pathogenesis of intestinal inflammation taking into account 
the accumulated scientific data and laboratory capacity. Identification of predictors of inflammatory bowel disease is an important 
part of the diagnostic process. The leading pathogenetic factors include changes in the composition and function of the intestinal 
microbiota, weakened local (secretory) immunity, induction of inflammation, damage and permeability disorder of the gastrointestinal 
(GI) mucosa. The use of biomarkers (calprotectin, faecal transferrin, faecal haemoglobin and zonulin) for screening, differential 
diagnosis, assessment of the degree and severity of intestinal damage will reduce the frequency of invasive procedures and reduce the 
risk of complications and severe forms.
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Введение. Современная концепция дифференциаль-
ной диагностики заболеваний кишечника претерпела 
изменения в силу возросшего влияния биологического 
фактора [1], что особенно проявилось в период эпиде-
мии COVID-19, и постковидный период [2]. Литератур-
ные данные последних лет свидетельствуют о широком 
распространении воспалительных заболеваний кишеч-
ника, включая внекишечные проявления как у взрослых, 
так и у детей [3-5]. В последние годы уточнена роль ге-
нетических и биологических факторов в патогенезе вос-
палительных процессов в кишечнике, появились новые 
лекарственные препараты, позволяющие воздействовать 
на многие звенья воспалительного процесса. 

Однако фундаментальные аспекты воспалитель-
ных заболеваний кишечника, касающиеся снижения 
риска хирургических вмешательств и восстановления 
качества жизни пациентов до популяционного уровня, 
ещё далеки от своего разрешения [1]. Установление 
этиологии специфических колитов, связанных с зара-
жением вирусами, бактериями и паразитами, которые 
вызывают воспаление стенки кишечника и диарею, и 
проведение дифференциальной диагностики с имму-
новоспалительными заболеваниями (язвенный колит, 
болезнь Крона, недифференцированный колит), луче-
вым колитом и другими ятрогенными поражениями ки-
шечника в ранние сроки являются принципиальными 
для проведения адекватных лечебно–диагностических 
мероприятий [1, 2, 4, 6, 7]. Анализ особенностей тече-
ния заболеваний в отдаленном постковидном периоде 
показал значительное снижение качества жизни паци-
ентов при рецидиве симптоматики [2, 6]. 

Об увеличении числа больных с воспалительными 
заболеваниями кишечника с 79,5 до 84,3 на 100 тыс. на-
селения свидетельствуют опубликованные ещё в 2020 
году результаты мультицентрового метаанализа дан-
ных 195 стран (1990–2017 гг.) [8]. В российской попу-
ляции пациентов средний возраст дебюта заболевания 
составляет 35,3 года для язвенного колита и 31,2 года 
– для болезни Крона [9]. Установлена распространен-
ность язвенного колита 16,6 случаев на 100 тыс. насе-
ления с регистрируемым ежегодным приростом 11,3%,
а болезни Крона – 5,6 случаев на 100 тыс. населения с
приростом 13,7% [10]. Пик воспалительных заболева-
ний кишечника детского возраста приходится на под-
ростковый период: у 20% детей - в возрасте до 10 лет, а
у 5% – в возрасте до 5 лет [3, 5, 9, 10].

Установлено, что верификация воспалительных за-
болеваний кишечника сложна и занимает достаточно 

длительный период времени (в среднем 2,6 лет – для 
болезни Крона и 1,1 года - для язвенного колита), в 
течение которого патологический процесс продолжа-
ет нарастать из-за затянувшейся дифференциальной 
диагностики и неадекватной терапии. Только у 36,9% 
пациентов с болезнью Крона диагноз устанавливался в 
течение первого года (у пациентов с язвенным колитом 
- в 72% случаев) [9, 10, 12-14]. В связи с этим целесо-
образно рассмотреть вопросы патогенеза воспаления
кишечника с современных позиций с учетом накоплен-
ных научных данных и лабораторного потенциала.

Методология поиска источников литературы. 
Целью настоящего обзора стала систематизация дан-
ных о патогенезе заболеваний кишечника и лабора-
торных биомаркеров для клинического применения. 
Поиск литературы за период 2012-2024 годы был 
проведен, по ключевым словам, «воспаление, воспа-
лительные заболевания кишечника, микробиота, фе-
кальный кальпротектин, фекальный трансферрин, фе-
кальный гемоглобин, зонулин» с использованием баз 
данных еLIBRARY, Scopus, Web of Science Core Col-
lection и поисковой системы Google Scholar. Было выяв-
лено более 3000 ссылок, проанализировано 186 статей, 
из которых для написания настоящего обзора отобрано 
48 источников, позволивших рассмотреть вопросы па-
тогенеза воспаления кишечника с учетом накопленных 
научных данных и лабораторного потенциала. 

Стратегия диагностики заболеваний кишечника. 
Современная стратегия диагностики и лечения паци-
ентов с заболеваниями кишечника основана на транс-
формации представлений о патогенезе воспалитель-
ных заболеваний кишечника [11, 12]. Она направлена 
на уточнение биомаркеров, используемых для раннего 
выявления и дифференциальной диагностики функци-
ональных и органических нарушений кишечника вос-
палительного, аутоиммунного характера, новообразо-
ваний [2, 5, 7], учитывая, что дебют воспалительных 
заболеваний кишечника может возникнуть в любом 
возрасте [3, 5, 10, 13, 14]. Литературные данные сви-
детельствуют о важном вкладе SARS-CoV-2 в развитие 
воспаления [2, 15-18]. У больных с COVID-19 частота 
нарушений со стороны желудочно-кишечного тракта 
составляла 17,6% (в серии наблюдений, включавшей 
60 исследований и 4243 пациента) [15], и отдаленные 
последствия наблюдаются в настоящее время [2].

Основными факторами риска при воспалитель-
ных заболеваниях кишечника являются тотальное по-
ражение кишки, высокая интенсивность воспаления, 
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стриктурирующий фенотип болезни Крона и наличие 
первичного склерозирующего холангита [5, 7, 13, 14]. 
Примерно у 25% пациентов с язвенным колитом и у 
45% – с болезнью Крона развиваются внекишечные 
проявления, отмечается поражение нескольких систем 
организма [3-5], а одним из главных осложнений этих 
заболеваний является развитие новообразований тол-
стой кишки [7, 12-14]. 

Большая часть внекишечных проявлений отмечает-
ся при болезни Крона по сравнению с язвенным коли-
том (за исключением первичного склерозирующего хо-
лангита, предпочтительно встречающегося при язвен-
ном колите) [4, 7]. Наиболее часто поражаются у детей 
и взрослых суставы, кожа и слизистые оболочки глаза 
и гепатобилиарная система [3, 4, 18]. 

Установлено, что внекишечные проявления могут 
предшествовать кишечным симптомам, возникать син-
хронно с ними или на протяжении болезни, нарастая по 
мере развития патологического процесса [19]. Пораже-
ния других органов при воспалительных заболеваниях 
кишечника не всегда патогенетически связано с  тече-
нием или осложнением основного заболевания, может 
быть нежелательным явлением применяемой терапии, 
а также просто сопутствовать ему, являясь частью «ко- 
и полиморбидности» [4, 16, 17, 19]. 

В последние годы отмечается трансформация вос-
палительных заболеваний кишечника в сторону боль-
шей вариабельности симптоматики, несоответствия 
клинических симптомов с реальной тяжестью воспале-
ния, роста доли пациентов с внекишечными проявле-
ниями и резистентностью к препаратам индукционной 
и базисной терапии воспалительных заболеваний ки-
шечника [11, 12]. 

Воспаление слизистой оболочки кишечника 
как типовой патологический процесс. Воспаление 
(inflammatio, phlogosis) – типовой патологический 
процесс, возникающий в ответ на повреждение тка-
ни и направленный на отграничение, нейтрализацию 
и элиминацию флогогенного агента и восстановление 
поврежденных тканей. Он характеризуется развитием 
как патогенных, так и адаптивных реакций организма 
[16, 17]. Этиологические факторы воспаления подраз-
деляются на экзогенные (механические, физические, 
химические, биологические) и эндогенные (продукты 
распада тканей, нарушенного обмена веществ, обыч-
ные продукты, накапливающиеся в больших концен-
трациях, эффекторные иммунные клетки, иммунные 
комплексы) [16]. 

Патогенез воспаления включает альтерацию с вы-
делением медиаторов (местных химических веществ, 
образующихся, освобождаемых либо активируемых в 
очаге воспаления, действующих и разрушающихся в 
пределах очага воспаления), сосудистую реакцию с экс-
судацией, эмиграцией и пролиферацию [16-18, 20, 21].

Альтерация подразделяется на первичную (измене-
ния вызываются непосредственным действием флого-
генного фактора: некроз, некробиоз, дистрофия, апоп-
тоз) и вторичную (возникает под влиянием патогенного 
действия продуктов первичной альтерации, спазма со-
судов, ацидоза, повышения осмотического давления в 
тканях). К факторам вторичной альтерации относятся 
кислородные радикалы, оксид азота, мембраноатакую-
щий комплекс (С5-С9) системы комплемента, гидроли-

тические ферменты лизосом, фактор некроза опухоли, 
катионные белки, эозинофильные цитотоксические 
белки, лактоферрин [16, 17, 20, 21], кальпротектин, фе-
кальный трансферрин и фекальный гемоглобин [7, 15].

К ведущим патогенетическим факторам можно 
отнести изменение состава и функции микробио-
ты кишечника, ослабленный местный (секреторный) 
иммунитет, индукцию воспаления, повреждение и 
нарушение проницаемости слизистой оболочки желу-
дочно-кишечного тракта [2, 7, 16, 17, 20, 21, 23]. Уста-
новлено, что индуцировать повреждения кишечника 
может прямое цитотоксическое действие SARS-CoV-2 
на энтероциты, а дополнительные повреждения могут 
быть обусловлены гипоксией, вызванной пневмонией 
и неблагоприятными лекарственными воздействиями 
[15, 16, 17, 18, 20-22]. Изменение микробиоты в сочета-
нии с нарушением функции слизисто-эпителиального 
барьера приводит к формированию воспалительных 
изменений в кишечной стенке [11, 20-23].

Воспаления проявляется изменениями тонуса сте-
нок и просвета сосудов крово- и лимфообращения, про-
ницаемости стенок сосудов. Исход воспаления зависит 
от причины, реактивности организма и структуры ор-
гана с тремя вариантами: а) гибель жизненно важных 
тканей с тяжелыми последствиями для организма; б) 
постепенное отграничение очага воспаления от здоро-
вой ткани; в) постепенное замещение очага воспаления 
соединительной тканью [16]. Биологическое значение 
воспаления заключается в постепенном замещении 
очага воспаления соединительной тканью, отграниче-
нии очага повреждения от всего организма и ликвида-
ции вредоносных начал, пролиферации лимфоцитов и 
плазматических клеток с выработкой антител и повы-
шением местного и общего иммунитета [7, 16, 17].

По современным представлениям внекишечные 
проявления воспалительных заболеваний кишечника 
считаются результатом антиген-специфического им-
мунного ответа кишечника на клетки вне кишки, либо 
независимого воспалительного события, которое ини-
циируется в результате генетических факторов риска и/
или факторов риска окружающей среды [4, 9, 10, 19]. 
Повышение проницаемости кишечного барьера для ан-
тигенов окружающей среды (прежде всего нарушение 
распознавания бактериальных молекулярных маркеров 
дендритными клетками в  условиях измененного про-
филя микробиоты кишечника) приводит к хронизации 
воспаления в стенке кишки за счет дефектов врожден-
ного и приобретенного иммунитета. Транслоцирован-
ные в условиях повышенной проницаемости кишечно-
го барьера бактерии могут вызвать адаптивные иммун-
ные реакции на общие для микроорганизмов и органов 
человека эпитопы, что приводит к развитию внекишеч-
ных проявлений [19, 21-23].

Кишечный барьер. Синдром повышенной прони-
цаемости. Кишечный барьер — это гистион со слож-
ной многоуровневой морфофункциональной, физи-
ко-химической и иммунобиологической структурой, 
обеспечивающий протективную функцию организма, 
регулирующий поступление веществ из внешней сре-
ды [20]. В 2020 году утверждено определение «синдром 
повышенной проницаемости слизистых оболочек» 
[20]. Целостность кишечного барьера имеет большое 
значение для ограничения контакта патогенных антиге-
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нов с иммунными клетками собственной соединитель-
но-тканной пластинки слизистой оболочки. 

Кроме того, эпителиальные клетки кишки способ-
ны поглощать бактерии, изолировать и нейтрализовать 
токсины и обнаруживать патоген-ассоциированные 
молекулярные паттерны, секретировать факторы, спо-
собствующие восстановлению эпителия [7, 20]. Ре-
гулируемый кишечный барьер необходим также для 
контролируемого транспорта антигена к резидентным 
иммунным клеткам в ассоциированной с кишечником 
лимфоидной ткани и для поддержания обучения им-
мунной системы [20-22].  

Механические свойства эпителиальной ткани обе-
спечиваются зоной адгезии и десмосомами, а не-
посредственное соединение клеток происходит по-
средством взаимодействия трансмембранных белков. 
Многокомпонентность межэпителиальных контактов 
определяет селективность и степень проницаемости 
слизистой оболочки кишки и обеспечивает обмен низ-
комолекулярными веществами непосредственно между 
эпителиоцитами [20-22]. Иммунные клетки контакти-
руют с представленными на поверхности бактериаль-
ных клеток углеводными структурами - гликоформами 
на основе различных моносахаридов, распознающихся 
посредством толл-подобных рецепторов (TLR) [13, 14, 
24]. Рецепторы TLR2, TLR1, TLR6 и TLR4 распознают 
компоненты клеточной стенки бактерий; TLR5 распоз-
нает флагеллин: TLR2 и TLR4 в основном находятся в 
тонкой кишке, а TLR5 - в толстой кишке человека [24]. 

В щеточной каемке кишечника присутствуют так на-
зываемые М-клетки, которые участвуют в захватывании 
антигена из просвета кишечника и доставке их анти-
генпрезентирующим клеткам [20, 21]. Установлено, что 
активная репликация вируса SARS-CoV-2 приводит к 
разрушению М-клеток и способствует воспалению сли-
зистой оболочки и диарее, при этом SARS-CoV-2 избе-
гает иммунного обнаружения посредством презентации 
антигена в лимфоидных фолликулах [25, 26].

Кишечный барьер может быть нарушен на любом 
уровне гистиона. Кроме того, тесные взаимодействия 
элементов барьера приводят к формированию замкну-
той цепи, взаимно потенцируя и усугубляя увеличение 
проницаемости. Количество, структура и состав плот-
ных контактов при повреждении, либо воспалении мо-
дулируются, неизбежно влияя на микробиом и каскад 
иммунных реакций в подслизистом слое [20, 21].

При разрушении эпителиального барьера немедлен-
но в кровоток из эпителиальных клеток кишечника по-
ступают цитозольные белки: белок, связывающий жир-
ные кислоты в кишечнике (intestinal fatty acid-binding 
protein, I-FABP), и диаминоксидаза [25]. I-FABP в боль-
шей степени выступает в качестве биомаркеров гибели 
энтероцитов и атрофии слизистой оболочки кишечни-
ка [25]. Диаминоксидаза экспрессируется преимуще-
ственно на кончиках ворсинок эпителиоцитов слизи-
стой кишки, в меньшем количестве - в почках и тиму-
се [20]. Повышение уровня этих белков выявлялось у 
пациентов с ишемией кишки, синдромом системного 
воспалительного ответа, некротизирующим энтероко-
литом, а также у пациентов с воспалительными забо-
леваниями кишечника, ожирением и целиакией [22, 25 
-27]. Предлагается использовать уровень I-FABP для 
оценки степени повреждения стенки кишечника и про-

гнозирования летальности пациентов при поступлении 
в отделение интенсивной терапии [25]. 

Особый интерес исследователей вызывают моле-
кулярные основы кишечной проницаемости и  пато-
логические изменения, которые происходят при воз-
действии SARS-CoV-2 на энтероциты [25, 26]. Один 
из механизмов развития диарейного синдрома при 
COVID-19 включает участие виропоринов, представ-
ляющих собой небольшие порообразующие вирусные 
белки SARS-CoV-2 (белок E и Orf3a) [28]. Эти белки 
образуют отверстия в мембране, вызывают нарушение 
обмена ионов в энтероцитах и, в конечном итоге, при-
водят к возникновению диареи. 

Ионный дисбаланс приводит к активации инфлам-
масомы NRP3 (NOD-, LRR- и содержащей пириновый 
домен 3), что сопровождается секрецией провоспали-
тельного цитокина IL-1β, при этом индуцируется вос-
палительный ответ [28, 29]. В исследовании Hernán-
dez-Solis A. и соавт. [29] показано, что тяжелая форма 
COVID-19 связана с повышенной проницаемостью 
межклеточных контактов и дальнейшей транслокацией 
микробных продуктов в кровь и в качестве ранних ин-
дикаторов фатального исхода были предложены IL-6, 
IL-10, sFas, granulysin. Кроме того, для лечения боль-
ных тяжелой формой COVID-19 предлагается исполь-
зование антагонистов зонулина.

Зонулин является одним из маркеров проницаемо-
сти кишечника и представляет собой белок, регули-
рующий плотные контакты, в состав которых входят 
трансмембранные белки: окклюдины, клаудины, со-
единительные молекулы адгезии и др. Он способен об-
ратимо открывать внутриклеточные плотные соедине-
ния [28, 30]. 

Высказывается предположение о том, что функцио-
нальную состоятельность кишечного барьера отражает 
уровень зонулина в сыворотке или плазме крови [20, 
30, 31]. В исследованиях последних лет [27] показана 
возможность использования зонулина в качестве фе-
кального биомаркера для дифференциальной диагно-
стики функциональных и органических заболеваний. 
Пациенты с  синдромом раздраженного кишечника 
характеризовались более высоким уровнем кишечной 
проницаемости, чем лица без данного синдрома, при 
этом больные избыточной массой тела и  ожирением 
имели значительно большую концентрацию зонулина 
в кале, чем пациенты с нормальным весом. 

В качестве потенциального биомаркера синдрома 
повышенной эпителиальной проницаемости рассма-
тривается липокалин-2, преимущественно экспресси-
рующийся нейтрофилами и эпителиальными клетками 
пищеварительной трубки. Усиление экспрессии проис-
ходит при активации TLR в процессе иммунного вос-
палительного ответа [20, 31]. Показано, что сывороточ-
ный уровень липокалина-2 в комплексе с металлопро-
теазой-9 коррелирует с активностью заболевания при 
воспалительных заболеваниях кишечника, что может 
быть использовано в качестве маркеров заживления 
слизистой оболочки [31].

Важной частью защитных механизмов является ау-
тофагия, имеющая большое значение для поддержания 
клеточного гомеостаза кишечника, удаления дефект-
ных белков, вирусных частиц [33]. Включение вирус-
ных генов в гены клетки-хозяина может изменять свя-
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занную с аутофагией экспрессию [33, 34]. Кроме того, 
снижение синтеза некоторых белков киназного типа 
(mTOR), непосредственно участвующих в индукции 
аутофагии, приводит к уменьшению секреции антими-
кробных пептидов, что также способствует активной 
репликации вируса в кишечнике [33]. 

В механизмах аутофагии принимает участие белок 
беклин (BECN1), положительно регулирующий ауто-
фагию [33-35]. В исследовании H.M. Okuyan  и соав-
торов [34] показано, что этот протеин может служить 
прогностическим биомаркером при оценке тяжести за-
болевания COVID-19 и модуляция аутофагии, опосре-
дованная BECN1, что может иметь большое значение 
для улучшения клинических исходов COVID-19.

Установлено, что к повышению проницаемости ки-
шечной стенки приводит потеря эпителиальной массы 
тонкой кишки [22]. В исследованиях Schoultz  I. и соавт. 
[22] показано, что одним из маркеров снижения массы 
энтероцитов является цитруллин, который отрицатель-
но коррелирует с тяжестью кишечных заболеваний при 
энтеропатиях, возникающих, например, при целиакии 
и болезни Крона . Оказалось, что уровень циркулирую-
щего цитруллина снижается у пациентов, перенесших 
трансплантацию гемопоэтических стволовых клеток 
из-за орального и желудочно-кишечного мукозита 
(приводящего к потере эпителиальной массы) в резуль-
тате интенсивной миелоаблативной терапии [22]. 

Биомаркерами повреждения слизистой  оболочки, 
особенно при аутоиммунных заболеваниях и малигни-
зации очага повреждения, являются фекальный транс-
феррин и фекальный гемоглобин, уровень которых сви-
детельствует о степени поражения и соответственно о 
скрытом кровотечении из верхних и нижних отделов 
кишечника, что оправдывает необходимость одномо-
ментного определения [7].

Кишечная микробиота: защитное, трофическое 
и метаболическое действия. В последние годы интен-
сивно изучаются сложные взаимоотношения между ми-
кробиотой и организмом человека. Доказано, что микро-
биота кишечника влияет на легкие благодаря перекрест-
ному взаимодействию между микробиотой кишечника 
и легкими, которое называется «ось кишечник-легкие» 
[36, 37]. Одним из механизмов длительного активного 
воспаления при воспалительных заболеваниях кишеч-
ника считается чрезмерная активация иммунных клеток 
слизистой оболочки, в том числе за счет повышенного 
антигенного воздействия микробиоты в результате на-
рушения проницаемости кишечника [20, 21]. 

Предполагается, что «ось кишечник-легкие» явля-
ется двунаправленной: эндотоксины, микробные мета-
болиты, могут воздействовать на легкие через кровь, а 
когда в легких возникает воспаление, это может повли-
ять и на микробиоту кишечника [37]. 

Кишечный микробиом оказывает выраженное влия-
ние на патогенез воспалительных заболеваний кишеч-
ника и в целом характеризуется сниженным видовым 
богатством и разнообразием, меньшей временной ста-
бильностью, уменьшение количества полезных бакте-
рий и увеличение болезнетворных бактерий [12, 37, 
38]. Нарушение микробиома кишки при повышенной 
эпителиальной проницаемости и целостности кишеч-
ного барьера вносит особый вклад в патогенез за счет 
чрезмерной стимуляции иммунной системы слизистой 

оболочки [12, 23]. 
Наиболее изучены короткоцепочечные жирные кис-

лоты (ацетат, пропионат, бутират), продуцируемые ки-
шечными бактериями в процессе ферментации пище-
вых волокон и выполняющие ряд важнейших функций: 
трофическую (энергетический субстрат, стимуляция 
роста и пролиферации энтероцитов); регуляторную 
(регулятор моторики, кровотока кишки, а также вы-
работку муцина бокаловидными клетками); противо-
воспалительную; иммунотропную; канцеропротектив-
ную). Они также могут быть использованы в качестве 
маркера проницаемости кишечника [39]. Исследования 
последних лет показали, что короткие некодирующие 
микроРНК (миРНК), в том числе циркулирующие в 
крови и фекальные, являются модуляторами различ-
ных клеточных процессов через регуляцию экспрессии 
генов-мишеней и рассматриваются не только как био-
маркеры в диагностике заболеваний, но перспективные 
мишени для терапии различных заболеваниях, включая 
кишечные [40]. 

Бактериальные токсины могут выступать в качестве 
инициирующих и промотирующих факторов развития 
новообразований кишечника, включая колоректальный 
рак [7, 39, 41].

Изменение состава и функциональной активности 
кишечной микробиоты, которое происходит под влия-
нием антибиотиков, возбудителей инфекций, включая  
SARS-CoV-2, может привести как к функциональным 
расстройствам, так и к запуску патологического про-
цесса, что определяет клиническую значимость лабо-
раторных тестов [7, 41, 42].

Бактериальные токсины могут выступать в каче-
стве инициирующих и промотирующих факторов раз-
вития новообразований и аутоиммунных заболеваний 
[7]. Способностью вырабатывать токсины с канце-
рогенным действием обладают некоторые штаммы 
Escherichia coli, поскольку синтезируемый ими коли-
бактин вызывает двуспиральные разрывы в ДНК, что 
приводит к онкогенным мутациям. Другие штаммы E. 
coli продуцируют цитотоксический некротизирующий 
фактор 1 (cytotoxic necrotizing factor 1, CNF1), активи-
рующий белки семейства Rho, которые характеризуют-
ся ГТФ-азной активностью и являются ключевыми для 
регуляции многих витальных процессов (пролифера-
ции, выживания, апоптоза, ангиогенеза и др.) [41].

Лабораторные биомаркеры для скрининга, диф-
ференциальной диагностики, оценки степени и тя-
жести повреждения кишечника.  Одним из важных 
достижений в скрининге пациентов на потенциальное 
наличие воспалительных заболеваний кишечника яв-
ляется быстрое тестирование с определением уровня 
фекального кальпротектина [3, 5, 11-14]. Кальпротек-
тин - димер, образованный двумя белковыми субъеди-
ницами (S100A8 и S100A9), который высвобождается 
в просвет кишечника преимущественно нейтрофилами 
и уровень которого значительно повышается при вос-
палении и особенно при воспалительных заболевани-
ях кишечника [41, 42]. Установлена его потенциальная 
роль как биомаркера воспаления при инфекциях, вклю-
чая COVID-19  [43-45]. Он используется для раннего 
выявления воспалительных заболеваний кишечника, 
дифференциального диагноза и контроля эффективно-
сти терапии [5, 13, 14, 22]. 
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Интенсивность воспаления коррелирует с тяже-
стью процесса. Нормализация уровня кальпротектина 
означает восстановление слизистой оболочки, что и 
является главной задачей при лечении. Концентрация 
кальпротектина достигает максимальных значений у 
пациентов с сочетанным поражением толстой и под-
вздошной кишки и тотальным поражением желудочно-
кишечного тракта [3, 5, 13, 14]. Определение содержа-
ния кальпротектина является неинвазивным критерием 
клинической и эндоскопической активности воспали-
тельных заболеваний кишечника у детей и взрослых, 
а также позволяет определять протяженность и объем 
поражения кишки у больных неспецифическим язвен-
ным колитом и болезнью Крона [42, 43]. Отсутствие 
противопоказаний позволяет проводить анализ содер-
жания кальпротектина как в острый период, так и в пе-
риод ремиссии воспалительных заболеваний кишечни-
ка [13, 14]. Концентрация фекального кальпротектина 
в норме составляет до 50 мг на 1 г кала для взрослых 
и детей старше 4-х лет, для детей младшего возрас-
та - выше физиологической нормы взрослых. Для лиц 
старше 65 лет верхняя граница нормы показателя со-
ставляет 112 мг/г [46].

Маркерами скрытого кровотечения при воспалении, 
развитии аутоиммунного процесса и/или малигнизации 
кишечника, являются фекальный трансферрин и фе-
кальный гемоглобин, которые попадают в просвет при 
повреждении слизистой оболочки кишки (трансферрин 
сохраняется в кале более длительное время, чем гемо-
глобин) [7, 47]. Использование этих тестов в комплексе 
с кальпротектином позволяет провести дифференциаль-
ный диагноз между функциональными нарушениями 
(чаще - синдромом раздраженного кишечника) и орга-
ническим поражением стенки кишки, повысить выявля-
емость воспалительных и аутоиммунных заболеваний, 
предраковых состояний и колоректального рака на ран-
них стадиях, оценивать эффективность терапии [7, 42, 
47]. При проведении многоцентрового ретроспектив-
ного когортного исследования, включающего 545  505 
участников, для фекального гемоглобина были выявле-
ны пороговые значения: для женщин - 18,3 мкг/г (50-59 
лет) и 14,6 мкг/г (60-69 лет), а для мужчин - 16,8 мкг/г 
(50-59 лет) и 19,9 мкг/г (60-69 лет) [48]. Другими авто-
рами были продемонстрированы результаты исследова-
ний, включающих два фекальных маркера – гемоглобии 
и трансферрин, где при 95% доверительном интервале 
значения концентрации составили 15,2 мкг/г кала (12,0–
18,3 мкг/г) и 3,2 мкг/г фекалий (2,8–3,5 мкг/г) соответ-
ственно [46].

Заключение. Таким образом, понимание патофизио-
логических аспектов развития заболеваний кишечника, 
совершенствование методов лабораторной диагности-
ки позволит значительно сократить сроки их верифи-
кации, разработать алгоритмы диагностики и персона-
лизированные подходы к терапии, что позволит пред-
упредить развитие тяжелых форм. Широкое внедрение 
в лабораторную практику биомаркеров для скрининга, 
дифференциальной диагностики, оценки степени и тя-
жести повреждения кишечника позволит значительно 
сократить инвазивные исследования и проводить оцен-
ку эффективности проводимого лечения. 
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