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Введение
В последнее время наблюдается неуклонный рост

числа пациентов с воспалительными заболеваниями
кишечника (ВЗК) среди всех возрастных групп, вклю-
чая множество пожилых и коморбидных пациентов [1].
Из-за хронического характера заболевания пациентам
часто требуются ежедневная патогенетическая терапия
основного заболевания для достижения клинико-эндо-
скопической ремиссии и предотвращения рецидива, а
также терапия сопутствующих заболеваний, лечение
которых бывает жизненно необходимо. Побочные ле-
карственные реакции в таких случаях ожидаемы и мо-
гут возникнуть при применении любого из классов пре-
паратов, используемых для лечения ВЗК, включая ами-
носалицилаты, стероиды, иммуносупрессоры, а также
ингибиторы фактора некроза опухоли-α [2].

Кроме того, полипрагмазия, которая определяется
как одновременное назначение большого количества
лекарств, в том числе необоснованно, возникает в слу-
чае несоблюдения клинических рекомендаций, стан-
дартов и при игнорировании коллегиального решения
о подборе терапии, проводимого в ходе мультидисцип-
линарного консилиума специалистов. С увеличением

полипрагмазии возрастает вероятность нежелательных
лекарственных взаимодействий. Эта концепция уже по-
лучила большее признание как потенциальная клини-
ческая проблема среди многих медицинских направле-
ний [3]. По данным публикаций последний лет [4] по-
липрагмазия связана с ухудшением клинических исхо-
дов хронических заболеваний, вследствие увеличения
нагрузки на терапию на печень и почки коморбидного
пациента. Так, было показано, что у пациентов с бо-
лезнью Крона (БК), принимающих большое количество
препаратов, повышалась активность колитического
синдрома и снижалось качество жизни [5].

Наличие коморбидности у пациентов с ВЗК вызы-
вает серьезную тревогу, поскольку сопутствующие за-
болевания могут отрицательно влиять как на самого
пациента, так и вызвать сложности в подборе пра-
вильной лекарственной терапии во избежание поли-
прагмазии [6].

Далее в статье будет продемонстрирован клиниче-
ский случай коморбидного пациента с БК с акцентом на
подбор лекарственной терапии с позиции минимиза-
ции явления полипрагмазии, а также с применением
подходов доказательной медицины.
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Клинический случай
Пациент И., 74 года, ИМТ – 29 кг/м2, страдающий бо-

лезнью Крона с поражением терминального отдела
подвздошной кишки, фаза язв, активное течение. Бо-
лезнь Крона была верифицирована в возрасте 73 лет,
когда появились жалобы на боли в верхней части жи-
вота и правой подвздошной области, учащение стула до
6 раз в сутки, вздутие и урчание в животе независимо от
приема пищи, снижение массы тела до 15 кг за послед-
ний год, выраженная общая слабость, снижение аппе-
тита и повышенная утомляемость.

Из анамнеза болезни: с 2020 г. пациент отмечал не-
устойчивый стул без примесей до 2–3 раз в сутки, но
врачам об этом не говорил, обследование кишечника
соответственно не назначалось. В январе 2023 г. паци-
ент стал отмечать периодический подъем температуры
до 38°С и кожные высыпания в виде язвенных образо-
ваний на коже предплечий, спины, груди, боковых по-
верхностях живота, достигавшие 1–2 см в диаметре, в
последующем с тенденцией к слиянию и образованию
огромных участков поражения с полигональными кон-
турами, «подрытыми» краями, глубоким дном, с се-
розно-гнойным отделяемым, имеющим неприятный
запах. Дерматолог рекомендовал пациенту мазь «Так-
ролимус» в связи с подозрением на гангренозную пио-
дермию. Также пациент был направлен к гастроэнтеро-
логу в региональный центр по диагностике и лечению
ВЗК с подозрением на болезнь Крона. Пациент готов
был проигнорировать назначение дерматолога, но в
связи с появлением болевого синдрома в околопупоч-
ной области и диареи согласился на проведение кап-
сульной эндоскопии, в ходе которой и были выявлены
полуциркулярные изъязвления под фибрином в тонкой
и подвздошной кишке, сужение просвета кишки в ме-
стах изъязвления, гиперемия окружающей слизистой,
отечность терминального отдела подвздошной кишки
(см. рисунок).

Результаты лабораторных исследований (фекальный
кальпротектин 1700 мкг/г, СРБ 11 мг/л, гемоглобин 
93 г/л, уровень лейкоцитов в сыворотке крови
10,5×109/л) помогли верифицировать диагноз болезни
Крона с поражением терминального отдела подвздош-
ной кишки, фаза язв, тяжелая атака. Гангренозная пио-
дермия была расценена как аутоиммунное поражение
кожи, связанное с активностью БК.

При назначении патогенетической терапии возникли
вопросы, связанные с коморбидным профилем: паци-
ент более 10 лет страдал сахарным диабетом 2-го типа
(СД2) и получал Метформин 2000 мг в сутки, а также
хронической ишемической болезнью сердца (ХИБС) и
гипертонической болезнью, принимал индапамид 
2,5 мг в сутки, периндоприл 4 мг в сутки, бисопролол 
5 мг в сутки и аспирин 75 мг в сутки. Необходимо отме-
тить, что у пациента имеется избыточная масса тела
(ИМТ – 29 кг/м2), что наряду с наличием гипертониче-
ской болезни и СД2 свидетельствует о наличии метабо-
лического синдрома и требует дополнительного изуче-
ния показателей липидного спектра, функционального

состояния печени, а также уровня мочевой кислоты в
сыворотке крови. В ходе дообследования выявлена ги-
перхолестеринемия до 6,7 ммоль/л, гипертриглицери-
демия до 2,1 ммоль/л, низкие показатели липопротеи-
дов высокой плотности 0,9 ммоль/л. Показатели
уровня мочевой кислоты в сыворотке крови находились
по верхней границе нормы для мужчин – 419 мкмоль/л.

Необходимо отметить, что в связи с перенесенным ра-
нее двухлодыжечным переломом правого голеностоп-
ного сустава перенес репозицию и остеосинтез, но по
поводу развившейся посттравматической артропатии,
сопровождаемой хроническим болевым синдромом,
был вынужден не реже 4–5 раз в неделю принимать не-
стероидные противовоспалительные препараты
(НПВП) (нимесулид, кеторолак) 5 мг в сутки, аспирин
75 мг в сутки.

С учетом пожилого возраста пациента, наличия ком-
понентов метаболического синдрома, коморбидного
профиля и тяжести течения БК с внекишечным про-
явлением в виде гангренозной пиодермии во избежа-
ние риска полипрагмазии происходил тщательный
подбор схемы лекарственной терапии по двум направ-
лениям: влияние на иммуноопосредованный механизм
коморбидной патологии и подбор патогенетической и
симптоматической терапии сопутствующих состояний
и заболеваний.

Использование глюкокортикостероидов (ГКС) у па-
циентов с иммуноопосредованными заболеваниями, в
том числе с БК, включено в клинические рекомендации
и стандарты и имеет высокую доказательную базу в
связи с выраженным противовоспалительным эффек-
том. Также доказано, что ГКС обладают выраженным
негативным влиянием на углеводный обмен, провоци-
руя стероид-индуцированные нарушения функции под-
желудочной железы. Так, ГКС способствуют развитию
инсулинорезистентности в скелетных мышцах путем
регуляции ряда генов-мишеней Gr, участвующих в кас-
каде передачи сигналов инсулина, что приводит к оче-
видному пострецепторному дефекту [7]. В эндокринной
системе поджелудочной железы in vivo лечение ГКС
приводит к вторичной гиперплазии β-клеток в попытке
выработать достаточное количество инсулина для под-
держания нормогликемии на фоне периферической

На капсульной эндоскопии выявлен эрозивно-язвенный процесс 
в терминальном отделе подвздошной кишки.
The colonoscopy revealed an erosive and ulcerative process in the terminal
part of the ileum.
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инсулинорезистентности в различных тканях-мишенях
[8]. ГКС способны регулировать аспекты гомеостаза
глюкозы в каждом органе-мишени, противодействуя
прямому или косвенному действию инсулина, снижая
при этом эффективность метформина и других саха-
роснижающих препаратов [9]. Исходя из перечислен-
ных фактов назначение ГКС по поводу активного тече-
ния БК пациенту с СД 2 типа крайне нежелательно и
требует коррекции иммуносупрессивной терапии с уче-
том особенностей обмена глюкозы.

Терапия цитостатиками (азатиоприн, меркаптопурин и
др.) при СД также может спровоцировать нарушение гли-
кемического профиля, вызвать неблагоприятные измене-
ния со стороны печени и почек. В исследованиях послед-
них лет доказано, что гепатотоксическое действие имму-
носупрессорных препаратов, в частности азатиоприна,
может усиливаться при СД2. Сахарный диабет может из-
менять метаболизм и выведение препарата, потенци-
ально увеличивая риск токсичности и повреждения
печени и почек. Так, у пациентов с СД при приеме азатио-
прина наблюдались более значительные изменения по-
казателей ферментов печени, демонстрирующие синер-
гическую взаимосвязь между приемом цитостатического
препарата и нарушенным обменом глюкозы [10].

НПВП ассоциируются с желудочно-кишечной ток-
сичностью в виде повреждения слизистых оболочек же-
лудочно-кишечного тракта, вызывая энтеропатию и га-
стропатию, повышая риск рецидива ВЗК, особенно при
длительном использовании и в высоких дозах [11]. При
иммунной дисрегуляции, связанной с ВЗК, в слизистой
оболочке кишки происходит повышение провоспали-
тельных и снижение ингибирующих цитокинов [12].
Этот дисбаланс приводит к дальнейшему прогрессирова-
нию повреждения слизистой оболочки кишки. Одна из
теорий предполагает, что прямое негативное воздей-
ствие на функцию слизистой оболочки, вызванное
НПВП, усиливает уже существующую генетически детер-
минированную иммунную дисрегуляцию у пациентов с
ВЗК [13]. Также усиление желудочно-кишечной токсич-
ности связано со снижением продукции простагланди-
нов (через оба пути циклооксигеназы (ЦОГ) 1 и ЦОГ-2) и
местное действие через взаимодействие фосфолипидов
поверхностной мембраны и влияние на активность мито-
хондрий [14]. Возможно, НПВП играют роль в активации
воспалительных путей при ВЗК через аналогичные меха-
низмы [15]. Препаратом выбора из группы НПВП для па-
циентов с ВЗК являются селективные ингибиторы ЦОГ-
2-коксибы – эторикоксиб, целекоксиб. Они считаются
наиболее безопасными, с более низким риском рециди-
вирования заболевания по сравнению с неселективными
НПВП [16]. Лечение эторикоксибом не было связано с
появлением осложнений, связанных с ВЗК и другими за-
болеваниями ЖКТ [17].

Учитывая возраст пациента, иммуноопосредованный
кожный процесс в виде гангренозной пиодермии, СД2,
ХИБС, ГБ для помощи в определении дальнейшей так-

тики ведения и исключения риска полипрагмазии был
осуществлен мультидисциплинарный консилиум спе-
циалистов регионального центра по диагностике и лече-
нию ВЗК Чувашской Республики совместно со специали-
стами ФГБУ «НМИЦ колопроктологии им. А.Н. Рыжих»
(телемедицинская консультация). С учетом имеющихся
данных и сопутствующего коморбидного фона в каче-
стве иммуносупрессивной патогенетической терапии
была рекомендована схема лечения top down с исполь-
зованием полностью человеческого моноклонального
антитела IgG, специфически ингибирующего интерлей-
кины 12 и 23 в дозе 390 мг внутривенно капельно одно-
кратно с последующим поддерживающим введением
препарата по 90 мг подкожно раз в 8 недель. Устекину-
маб был выбран в связи с подтвержденным благопри-
ятным профилем безопасности, хорошей переноси-
мостью и быстрым противовоспалительным эффектом,
долгосрочной эффективностью, что оптимально для
пожилых коморбидных пациентов с иммуноопосредо-
ванными заболеваниями [18]. В ходе проведенных кли-
нических исследований подтверждено, что профиль
безопасности устекинумаба остается благоприятным в
течение 4 лет долгосрочного периода наблюдений у па-
циентов с язвенным колитом и 5 лет у пациентов с бо-
лезнью Крона [19]. Эффективность и безопасность усте-
кинумаба при БК были оценены в клинических испыта-
ниях unITI-1, unITI-2,  Im-unITI, unITI LTe [2, 3] и
подтверждены в реальной клинической практике в
многочисленных ретроспективных и проспективных
исследованиях.

На фоне терапии моноклональным антителом усте-
кинумабом было проведено контрольное обследование
пациента через 3 месяца после начала терапии, которое
показало эффективность проводимого лечения. По-
мимо уменьшения частоты стула до 1–2 раз в сутки,
происходило полное купирование абдоминального бо-
левого синдрома и лихорадки, приостановилось сниже-
ние массы тела, а также наблюдалось значительное
улучшение со стороны кожных покровов.

Заключение
Представленный клинический случай демонстрирует

подходы к оптимальному выбору лекарственных препа-
ратов у коморбидных пациентов с ВЗК во избежание
полипрагмазии. Эти результаты указывают на то, что
больше не означает лучше, и подчеркивают важность
усовершенствованных алгоритмов лечения для опти-
мизации ведения пациентов с ВЗК. Имеющиеся на сего-
дняшний день данные позволяют отнести ингибиторы
интерлейкина 12/23 (устекинумаб) к препарату выбора
у коморбидных пациентов с воспалительными заболе-
ваниями кишечника.
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