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Аннотация 
Введение: Несмотря на наличие четко изложенных руководств по лечению язвенного колита (ЯК) 
легкой и средней степени тяжести, неудовлетворенные потребности все еще остаются. По этой 
причине мы провели международный экспертный консенсус с целью стандартизации ведения 
пациентов с ЯК легкой и средней степени тяжести и выработки практических рекомендаций для 
клинических врачей. 
Охватываемые области: С помощью метода Делфи после двух раундов голосования были 
одобрены 15 рекомендаций, касающихся ряда аспектов ведения больных, в частности от 
последовательности до длительности терапии, от мониторинга до методики оптимизации и профиля 
безопасности лечения. 
Экспертный комментарий: Рост знаний о ЯК легкой и средней степени тяжести привел к появлению 
новых многообещающих показателей исхода лечения, таких как гистологическая ремиссия и 
устранение заболевания. Кроме того, сейчас имеются неинвазивные средства мониторинга состояния 
пациента, в которым относятся содержание кальпротектина в кале и ультразвуковое исследование 
кишечника. Их внедрение в клиническую практику позволит клиницистам тщательнее (строже) 
отслеживать активность болезни и быстро корректировать лечение, избегая осложнений и 
прогрессирования заболевания в стремлении добиться лучшего контроля над ним. 
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1. Введение 

Язвенный колит (ЯК) – хроническое воспалительное заболевание кишечника (ВЗК), которое 
неблагоприятно влияет на качество жизни пациентов [1]. Согласно оценкам, в Северной 
Америке ЯК страдает примерно 400 из 100 000 человек, и его распространенность 
постоянно растет [2]. Степень тяжести заболевания варьирует от легкой до тяжелой, и в 
течение первого года после постановки диагноза у двух третей пациентов оно протекает в 
легкой или умеренной форме [3]. В нескольких международных руководствах в качестве 
первой линии терапии ЯК легкой и средней степени тяжести рекомендовано применять 
месалазин (5-АСК), тогда как глюкокортикоиды обычно относят к препаратам второго ряда 
[4–7]. Тем не менее, не у всех больных удается оптимально контролировать болезнь с 
помощью 5-АСК [8]. Результаты лечения могут зависеть от нескольких факторов, в том 
числе способа введения, доз для индукции и поддержания ремиссии, времени и характера 
наблюдения, оптимизации или возможной деэскалации терапии. По этой причине мы 
провели международное заседание экспертов с целью стандартизации подходов к лечению 
пациентов с ЯК легкой и средней степени тяжести и определения стратегии по оптимизации 
и мониторингу терапии. 

Ключевые моменты статьи 
●  Международный экспертный консенсус стандартизирует ведение пациентов с ЯК легкой и средней 

степени тяжести, предоставляя практическое руководство для практикующих врачей. 
●  5-АСК является препаратом первой линии терапии ЯК легкой и средней степени тяжести. 
●  При отсутствии ответа на 5-АСК следует рассмотреть вопрос о дополнительном лечении 

будесонидом ММХ. 
●  Уровень фекального кальпротектина – ключевое средство отслеживания активности заболевания 

и ответа на терапию. 
●  Неинвазивный мониторинг течения болезни и своевременная коррекция дозы позволяют достичь 

оптимального контроля ЯК легкой и средней степени тяжести. 

2. Методы 

Три автора (FD, LPB и SD) провели широкий поиск всех опубликованных до апреля 2024 г. 
исследований, посвященных оценке лечения взрослых больных ЯК легкой и средней 
степени тяжести, в базах данных PubMed, Embase и Web of Science. При поиске 
использовались следующие термины: «месалазин», «месаламин», «5-АСК», 
«аминосалицилаты», «будесонид ММХ, «кортимент», «глюкокортикоиды второго 
поколения», «язвенный колит», «ЯК», «воспалительное заболевание кишечника», «ВЗК», 
«легкой и средней степени тяжести», «индукция», «поддерживающая терапия», «внутрь», 
«ректально», «мониторинг», «последующее наблюдение», «повышение дозы» и 
«оптимизация». Во внимание принимались только исследования, признанные авторами 
значимыми. На основании результатов литературного обзора три автора (FD, LPB и SD) 
сформулировали 13 первоначальных рекомендаций по ведению пациентов с ЯК легкой и 
средней степени тяжести, которые подробно изложены в Дополнительной таблице S1. 
Рекомендации были сфокусированы на 2 основных сценариях терапии: 1) больной, не 
получавший ранее какое-либо лечение; 2) пациент, у которого на фоне применения 5-АСК (в 
поддерживающей дозе <4 г/сутки) развилось обострение заболевания. Данные 
рекомендации были проанализированы группой экспертов (FD, FM, AD, NSFQ, SAA, AGC, 
RZ, BDY, AH, GR, VJ, GF, LPB, SD) из 12 стран мира (Бразилии, Канады, Китая, Франции, 
Германии, Италии, Южной Кореи, Польши, Португалии, Испании, Объединенных Арабских 
Эмиратов и Великобритании). Для обеспечения высокого уровня экспертизы к участию в ней 
приглашались только врачи, обслуживающие ежегодно свыше 2000 больных ВЗК. 
Процедура оценки включала 2 этапа. Сначала с помощью сети Интернет было проведено 
анонимное голосование по рекомендациям (согласны или не согласны) в соответствии с 
хорошо известным методом Делфи. Для принятия рекомендации требовалось согласие как 
минимум 75%. Рекомендации, не достигшие этого порогового уровня во время первого 
раунда голосования, были обсуждены на виртуальном заседании, состоявшемся 8 мая 
2024 г., и после этого скорректированы. Далее был проведен второй раунд голосования по 
рекомендациям и те из них, в отношении которых консенсуса достичь не удалось, были 
исключены окончательно. Эксперты также могли предложить новые рекомендации, 
подлежащие обсуждению и голосованию с помощью вышеприведенной методики. Все 
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эксперты совместно работали над составлением руководства, которое было проверено и 
одобрено всеми авторами. Подобный процесс подготовки гарантировал, что рекомендации 
базируются на принципах доказательной медицины и отражают широкий спектр клинических 
данных и мнений ведущих профильных экспертов. 

3. Результаты 

3.1 Рекомендации 

После первого раунда голосования было одобрено 12 рекомендаций, а в ходе второго 
раунда – 1. Во время виртуального заседания также было предложено и утверждено после 
первого голосования 2 новых рекомендации, что в конечном итоге привело к одобрению 15 
рекомендаций (Таблица 1). 

Таблица 1. Одобренные рекомендации и степень согласия после второго раунда голосования 

Рекомендации 
Уровень согласия 

>75% (%) 

1. Для индукции ремиссии мы рекомендует назначать комбинацию 5-АСК внутрь (в дозе 
от 2,0 до 4,8 г/сутки) и 5-АСК ректально (свечи в дозе 1 г/сутки при проктите и клизмы в 
дозе ≥1 г/сутки при левостороннем ЯК/панколите) на протяжении 8 недель. 

100% 

2. Ответ на индукционную терапию необходимо отслеживать клинически и с помощью 
уровня фекального кальпротектина 

100% 

3. Содержание кальпротектина в кале следует определять через 8–12 недель после 
индукционной терапии 5-АСК 

100%* 

4. У пациентов с клиническим ответом после индукционной терапии 5-АСК мы 
рекомендуем отслеживать концентрацию кальпротектина в кале каждые 3–6 месяцев 

90% 

5. Если спустя 2–4 недели терапии достаточного ответа добиться не удалось, мы 
рекомендуем оптимизировать лекарственную терапию 

100%* 

6. У больных, ответивших на индукционную терапию, мы рекомендуем продолжать 
принимать 5-АСК внутрь в поддерживающей дозе (2,0–2,4 г/сутки) 

92,9% 

7. У пациентов без ответа на индукционную терапию мы рекомендуем провести 
дополнительное лечение будесонидом ММХ (в дозе 9 мг/сутки) на протяжении 8 недель 

85,7% 

8. Мы рекомендуем проводить эндоскопическое обследование в течение 6–12 месяцев 
после начала лечения 5-АСК 

85,7% 

9. Для увеличения приверженности к лечению мы рекомендуем чтобы препарат 5-АСК 
принимался внутрь 1 раз в день 

100% 

10. Мы рекомендуем контролировать функцию почек каждые 6 месяцев у всех 
принимающих внутрь 5-АСК пациентов 

78,6% 

11. У больных с клиническим, биохимическим, ультразвуковым или эндоскопическим 
обострением заболевания мы рекомендуем оптимизировать пероральную терапию 5-
АСК (≥4 г/сутки) на протяжении 8 недель и дополнительно назначить 5-АСК ректально 

100% 

12. У пациентов без ответа на оптимизированную терапию 5-АСК мы рекомендуем 
провести перед началом лечения глюкокортикоидами анализ стула для исключения 
кишечных инфекций 

100% 

13. При исчезновении в результате снижения дозы (<4 г/сутки) ранее наблюдавшегося 
ответа на оптимизированную пероральную терапию 5-АСК (≥4 г/сутки) доза 
лекарственного препарата должна быть снова повышена (≥4 г/сутки) и сохраняться на 
этом уровне без изменений 

92,9% 

14. Мы рекомендуем проводить эндоскопическое обследование через 6–12 месяцев 
после оптимизации лечения 

92,9% 

15. 5-АСК необходимо продолжать принимать внутрь в качестве длительного 
поддерживающего лечения для профилактики рака толстой кишки 

100% 

*После второго раунда голосования. 

3.1.1 Сценарий 1: пациент, ранее не получавший какое-либо лечение 

Рекомендация 1: Для индукции ремиссии мы рекомендует назначать комбинацию 5-АСК 
внутрь (в дозе от 2,0 до 4,8 г/сутки) и 5-АСК ректально (свечи в дозе 1 г/сутки при проктите и 
клизмы в дозе ≥1 г/сутки при левостороннем ЯК/панколите) на протяжении 8 недель. 

5-АСК – стандартная терапия для индукции ремиссии у пациентов с ЯК легкой и средней 
степени тяжести, ранее не получавших какой-либо терапии [4–7], и многочисленные мета-
анализы подтвердили подобную эффективность 5-АСК [9–12]. Кроме того, имеются 
доказательства более высокой эффективности комбинированного применения 5-АСК внутрь 
и ректально в плане индукции ремиссии в сравнении с пероральным лечением в виде 
монотерапии [9, 10, 13]. Тем не менее, консенсус в отношении оптимальной формы и дозы 
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5-АСК отсутствует. Значимых различий в частоте ремиссии между различными 
пероральными препаратами 5-АСК не отмечено [11]. Однако в рандомизированном 
клиническом исследовании была показана более высокая частота индукции ремиссии при 
приеме внутрь высокой (4,8 г/сутки) дозы 5-АСК по сравнению с низкой (2,4 г/сутки) 
дозировкой (43% и 35% соответственно, р=0,04) [14]. Другое клиническое испытание 
подтвердило, что высокая доза (4,8 г/сутки) чаще обеспечивала эндоскопическую ремиссию 
(эндоскопическая активность в индексе Мейо ≤1 балла), чем низкая доза (2,4 г/сутки (80% и 
68% соответственно, р=0,012) [15]. С точки зрения ректальной терапии различий в 
эффективности между 3 дозировками клизм 5-АСК (1 г, 2 г и 4 г в сутки) не обнаружено, что 
свидетельствует о достаточности клизм с дозой 1 г для контроля симптомов у пациентов с 
левосторонним ЯК или панколитом [16]. В случае проктита эффективны свечи 5-АСК с 
дозировкой 1 г и по мнению больных они имеют преимущество перед формами выпуска с 
дозировкой 500 мг, которые необходимо вводить чаще [17, 18]. При выборе дозы 5-АСК для 
индукции ремиссии следует учитывать такие факторы как предпочтение пациента, степень 
распространения и тяжесть заболевания. У лиц с небольшим учащением стула и 
эпизодическими ректальными кровотечениями при проктите может оказаться подходящей 
доза не менее 2 г в сутки внутрь, в то время как при более обширном поражении кишечника 
или тяжелом течении болезни исходя из индекса Мейо может потребоваться более высокая 
доза лекарственного средства (≥4 г). 

Рекомендация 2. Ответ на индукционную терапию необходимо отслеживать клинически и с 
помощью уровня фекального кальпротектина. 

Разработанные за последние 10 лет цели лечения включают не только клиническое 
улучшение и ремиссию, но и эндоскопическую ремиссию и нормализацию уровня 
биомаркеров воспаления, в частности фекального кальпротектина и С-реактивного белка 
(СРБ) [19]. К сожалению, в клиническом практике эндоскопическая оценка в конце фазы 
индукции не всегда возможна из-за большой очереди (длительного ожидания по записи) и 
плохо переносится пациентами по причине инвазивного характера. Низкая концентрация 
СРБ ассоциируется со снижением риска клинического рецидива заболевания и 
нормализация данного показателя считается краткосрочной и среднесрочной целью 
терапии ЯК [19]. Содержание кальпротектина в кале – точный неинвазивный биомаркер, 
который коррелирует с эндоскопической и гистологической активностью болезни и 
позволяет оценить ответ на лечение [20, 21]. В настоящее время общепринятый пороговый 
уровень фекального кальпротектина, свидетельствующий о ремиссии, еще не установлен. 
Тем не менее, значение в диапазоне от 100 до 250 мкг/г обычно считается подходящим для 
дифференциации обострения и ремиссии заболевания [19]. Ретроспективный анализ 
результатов исследования не меньшей эффективности, относящегося к III фазе, с участием 
726 взрослых больных ЯК легкой и средней степени тяжести, получавших 5-АСК, показал, 
что снижение концентрации кальпротектина в кале на 50% относительно исходного уровня и 
уменьшение ректальных кровотечений служит предиктором эндоскопического улучшения 
через 8 недель [22]. В другом рандомизированном испытании у лиц с ЯК легкой и средней 
степени тяжести лечение 5-АСК оптимизировали (в экспериментальной группе) если 
уровень фекального кальпротектина превышал 300 мкг/г, тогда как в контрольной группе он 
не менялся. У пациентов с терапией, оптимизированной на основании уровня фекального 
кальпротектина, риск рецидива болезни был ниже (28,6% и 57,1%, р<0,05), что 
обосновывает применение указанного показателя при мониторинге заболевания [23]. Таким 
образом, определение концентрации кальпротектина в кале в сочетании с клиническим 
обследованием может позволить дать адекватную оценку и, благодаря этому, принять 
своевременное и правильное клиническое решение. С помощью Марковской модели 
принятия решений было проведено сравнение лечения, направленного на достижение 
целей, на основании контроля симптомов и нормализации уровня фекального 
кальпротектина со стратегией терапии, базирующейся только на симптоматике заболевания, 
у больных ЯК легкой и средней степени тяжести [24]. Интересно отметить, что модель, 
включающая комбинацию симптомов и биомаркеров, ассоциировалась со снижением риска 
рецидива и увеличением длительности клинической ремиссии, хотя материальные затраты 
оказались выше. В продолжающемся практическом рандомизированном контролируемом 
клиническом исследовании будут проспективно сравниваться лечение на основе только 
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клинической оценки и подход, предусматривающий тщательный мониторинг симптомов и 
уровня фекального кальпротектина, чтобы уточнить позволяет ли последний вариант 
терапии улучшить контроль над заболеванием [25]. 

Рекомендация 3. Уровень фекального кальпротектина следует определять через 8–12 
недель после индукционной терапии 5-АСК. 

Исследование CALM было первым рандомизированным клиническим испытанием, 
посвященным подтверждению преимущества стратегии, базирующейся на клиническом 
обследовании и определении уровней фекального кальпротектина (каждые 3 месяца), перед 
подходом, подразумевающим только оценку симптоматики заболевания, в отношении 
клинических и эндоскопических исходов при болезни Крона [26]. Аналогичные работы у 
больных ЯК еще не публиковались, и время определения уровня фекального 
кальпротектина не стандартизировано. Однако анализ кала на содержание кальпротектина в 
конце индукционной терапии позволяет спрогнозировать сохранение клинической и 
эндоскопической ремиссии спустя 1 год и, таким образом, выступает очень важным 
моментом времени для выявления лиц с повышенным риском отсутствия ответа на терапию 
и ее своевременной коррекции [27, 28]. В исследовании у пациентов с ремиссией 
вероятность обострения заболевания при концентрации кальпротектина в кале >100 мкг/г 
увеличивалась [29]. На основании уровня фекального кальпротектина также можно провести 
стратификацию больных в отношении допустимости деэскалации терапии. Следует иметь в 
виду, что на концентрацию кальпротектина в кале может повлиять ряд преаналитических 
(например, время отбора пробы, консистенция стула, его хранение и методы экстраполяции) 
и аналитических (например, сопутствующий прием противовоспалительных препаратов или 
ингибиторов протонной помпы либо другое заболевание) факторов, из-за чего необходима 
точная оценка их значимости [30]. 

Рекомендация 4. У пациентов с клиническим ответом после индукционной терапии 5-АСК 
мы рекомендуем отслеживать концентрацию кальпротектина в кале каждые 3–6 месяцев. 

Под клиническим ответом обычно подразумевается уменьшение количества дефекаций и 
ректального кровотечения по сравнению с исходным уровнем как минимум на 50% [19]. 
Клинический ответ является важной краткосрочной, но не долгосрочной целью лечения ЯК. 
По этой причине у лиц со стойкой симптоматикой рекомендуется проводить тщательный 
мониторинг содержания кальпротектина в кале для отслеживания ответа на терапию и 
прогнозирования ухудшения течения заболевания. Согласно руководству Американской 
гастроэнтерологической ассоциации (AGA) после достижения клинической ремиссии 
уровень фекального кальпротектина следует определять каждые 6–12 месяцев [31], поэтому 
у больных с частичным ответом на лечение разумным был бы более частый мониторинг 
этого показателя (примерно через 3–6 месяцев в зависимости от тяжести болезни). 

Рекомендация 5. Если спустя 2–4 недели терапии достаточного ответа добиться не 
удалось, мы рекомендуем оптимизировать лекарственную терапию. 

У некоторых пациентов ЯК может носить прогрессирующий характер, учитывая, что при 
отсутствии надлежащего контроля заболевание может быть ассоциировано с повышением 
риска госпитализации, хирургического вмешательства и злокачественного новообразования 
[32, 33]. Для получения клинического ответа при терапии 5-АСК обычно требуется 2–4 
недели, а частота эндоскопической ремиссии спустя 4 недели может достигать двух третей 
случаев [34]. Обязательно тщательное наблюдение за больными для своевременной 
коррекции лечения и профилактики каких-либо осложнений. По этой причине при 
персистирующем ректальном кровотечении с развитием анемии или дефицита железа в 
организме либо постоянном повышении показателей воспаления требуется ранняя 
оптимизация терапии [35]. Высокие дозы 5-АСК (≥4 г/сутки) и комбинированное применение 
5-АСК внутрь и ректально позволяли быстрее добиться клинического и эндоскопического 
ответа, чем низкие дозы лекарственного средства или только пероральная терапия им [36–
38]. Согласно результатам открытого исследования 3b/4 фазы у больных ЯК, которые не 
достигли ремиссии после 8 недель лечения 5-АСК в высокой дозе (≥4 г/сутки), вероятность 
сохранения ремиссии при поддерживающем лечении низкими дозами 5-АСК (<4 г/сутки) 
ниже [39]. Стоит отметить, что в случае отсутствия ответа на терапию необходимо 
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рассматривать несколько факторов, в том числе соблюдение режима лечения. Причины его 
нарушения включают низкую комплаентность, недостаточную уверенность в эффективности 
лекарственного препарата и опасения касательно рисков и подобных эффектов [40]. Таким 
образом, важную роль играет информационное взаимодействие между врачом и пациентом, 
и частью терапии становиться акцент на важности соблюдения режима лечения. 

Рекомендация 6. У больных, ответивших на индукционную терапию, мы рекомендуем 
продолжать принимать 5-АСК внутрь в поддерживающей дозе (2,0–2,4 г/сутки). 

Имеются доказательства более высокой эффективности 5-АСК в отношении поддержания 
ремиссии заболевания по сравнению с плацебо [41], поэтому рекомендуется продолжать 
долгосрочное лечение этим лекарственным средством. С помощью марковской модели 
были сравнены 2 стратегии ведения пациентов с ЯК в состоянии ремиссии: с отменой 5-АСК 
и поддерживающим лечением 5-АСК в дозе 2 г в сутки [42]. Данный анализ показал явное 
снижение риска развития рецидива на протяжении 2 лет последующего наблюдения. Кроме 
того, у больных с ремиссией ЯК отсутствовали различия в отношении обострения болезни 
при использовании низкой (1,5 г в сутки) и высокой (3 г в сутки) доз принимаемого внутрь 
препарата 5-АСК (р=0,057), что обосновывает применении минимально эффективной дозы 
[43]. С другой стороны, поддерживающее лечение высокими дозами лекарственного 
средства может оказаться полезным при обширном поражении кишечника и у пациентов с 
частыми рецидивами ЯК [44]. Между лекарственными формами месалазина для приема 
внутрь (с замедленным высвобождением, с отсроченным высвобождением и пролекарства), 
назначавшимися в рандомизированных клинических исследованиях, различий не 
обнаружено [45]. 

Рекомендация 7. У пациентов без ответа на индукционную терапию мы рекомендуем 
провести дополнительное лечение будесонидом ММХ (в дозе 9 мг/сутки) на протяжении 8 
недель. 

У больных, не ответивших на оптимизированную терапию 5-АСК, необходимо рассмотреть 
возможность применения глюкокортикоидов [5–7]. Выпускается несколько лекарственных 
форм, в том числе для приема внутрь и введения в прямую кишку. Однако системные 
глюкокортикоиды могут вызвать ряд побочных эффектов [46], поэтому их рекомендуют 
использовать при тяжелом течении заболевания, на протяжении как можно более короткого 
периода времени и в наименьшей эффективной дозировке. Будесонид – глюкокортикоид с 
пресистемным метаболизмом в печени и таким образом минимальной системной 
биодоступностью и побочными эффектами. Лекарственная форма будесонида, выпускаемая 
с помощью технологии мультиматриксной системы (ММХ), позволяет доставлять 
действующее вещество в толстую кишку и имеет доказанную эффективность при ЯК [47]. В 
рандомизированном контролируемом исследовании будесонид ММХ в дозе 9 мг/сутки 
оказался эффективнее плацебо с точки зрения достижения клинической ремиссии через 8 
недель лечения (17,9% и 7,4% соответственно, р=0,0143) при сопоставимом профиле 
безопасности [47]. Аналогичным образом в другом рандомизированном испытании частота 
клинической и эндоскопической ремиссии при терапии будесонидом ММХ в дозе 9 мг/сутки 
была выше, чем в группе плацебо (отношение шансов 4,49, 95% ДИ 1,47–13,72, р=0,0047) 
[48]. По сравнению с плацебо доля пациентов с гистологической ремиссией при лечении 
будесонидом ММХ тоже была выше (6,7% и 16,5% соответственно, р=0,0361) и 
обосновывает применение лекарственного средства. Кроме того, показано, что при 
рефрактерности к 5-АСК добавление будесонида ММХ приводит к увеличению вероятности 
комбинированной клинической и эндоскопической ремиссии по сравнению с монотерапией 
5-АСК (13,0% и 7,5% соответственно, р=0,049) [49]. Польза от совместного с 5-АСК 
назначения будесонида ММХ также была подтверждена в проспективном наблюдательном 
исследовании, посвященном сравнению монотерапии глюкокортикоидом и 
комбинированного лечения 5-АСК и будесонидом ММХ [при добавлении в течение 14 
(раннее) или после 14 (позднее) дней терапии] [50]. При одновременном применении 
глюкокортикоида и месалазина частота клинической ремиссии оказалась выше [57,1% 
(позднее добавление) и 52,7% (раннее добавление) по сравнению с 33,3% при монотерапии, 
р<0,05]. Важно отметить, что при комбинированном лечении риск развития нежелательных 
явлений не повышался. 
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Рекомендация 8. Мы рекомендуем проводить эндоскопическое обследование в течение 6–
12 месяцев после начала лечения 5-АСК. 

Эндоскопическая ремиссия по-прежнему считается основной долгосрочной целью терапии 
больных ЯК [19]. Достижение эндоскопической ремиссии снижает риск рецидива, 
госпитализации и хирургического вмешательства [51, 52]. По этой причине надлежащий 
эндоскопический мониторинг необходим для оценки активности заболевания и быстрой 
коррекции терапии. Преждевременное, как и запоздалое эндоскопическое обследование 
может привести к неправильной оценке ответа на лечение и как следствие недостаточному 
контролю заболевания. Эндоскопический мониторинг следует проводить в течение 6 
месяцев после начала новой терапии [53]. Однако время выполнения эндоскопических 
процедур должно варьироваться в зависимости клинической активности и уровня 
фекального кальпротектина. При постоянной активности эндоскопия показана раньше, тогда 
как у лиц с клинической ремиссией и нормализацией маркеров воспаления может быть 
целесообразным ее проведение в течение 12 месяцев. Важно отметить, что при 
определении активности заболевания между результатами сигмоидоскопии и колоноскопии 
имеется сильная корреляция [54, 55], поэтому за исключением случаев диагностики рака 
толстой кишки сигмоидоскопия может оказаться предпочтительным вариантом 
обследования для оценки ответа на терапию. 

Рекомендация 9. Для увеличения приверженности к лечению мы рекомендуем прием 5-АСК 
внутрь 1 раз в день. 

Низкая приверженность к пероральной терапии – одна из основных причин 
неэффективности 5-АСК, приводящая к увеличению риска рецидива заболевания и затрат 
на здравоохранение [56, 57]. Сложный и многократный способ назначения лекарственного 
средства может существенно снижать комплаентность пациента [58]. По этой причине 
упрощение режима дозирования путем приема препарата 1 раз в сутки служит одним из 
решений проблем с приверженностью к лечению. Количество сообщаемой больному 
информации, путь введения и предпочтения пациента также играют важную роль в 
максимальном соблюдении режима терапии [59–61]. Один мета-анализ рандомизированных 
клинических исследований был посвящен обнаружению любых различий в эффективности и 
безопасности 5-АСК при приеме 1 и 2 раза в сутки у больных ЯК легкой и средней степени 
тяжести. Важно отметить, что при обоих вариантах лечения доля субъектов, достигших 
клинической и эндоскопической ремиссии, оказалась схожей [62]. В другом 
рандомизированном испытании сравнили режимы дозирования лекарственного средства 1 и 
3 раза в день [63]. Эффективность препарата при назначении 1 раз в сутки не уступала 
таковой при альтернативной стратегии лечения, но большинство участников исследования 
предпочли подход с приемом лекарственного средства 1 раз в день. 

Рекомендация 10. Мы рекомендуем контролировать функцию почек каждые 6 месяцев у 
всех пациентов, принимающих 5-АСК перорально. 

Несмотря на обнадеживающий профиль безопасности 5-АСК, описано несколько случаев 
нефротоксичности препарата, поэтому для раннего выявления любых нарушений и 
профилактики необратимого повреждения почек очень важно контролировать функцию 
этого органа [64]. Данный аспект изучался в ряде исследований, при этом корреляции между 
лекарственной формой, длительностью применения или дозировкой 5-АСК и риском 
нефротоксичности не отмечалось [65–67]. Считается допустимым предположение о том, что 
это поражение почек носит идиосинкразический характер, не зависит от дозы 
лекарственного средства и требует периодического наблюдения. Отсутствие мониторинга 
функции почек ассоциируется с повышением риска острого повреждения данного органа 
[68]. В настоящее время нет стандартизированной схемы контроля функции почек, однако 
чаще всего определяют концентрацию креатинина в сыворотке крови с расчетом скорости 
клубочковой фильтрации и проводят общий анализ мочи [64]. Касательно сроков 
мониторинга, часто он осуществляется каждые 6 месяцев, хотя общепринятые 
рекомендации отсутствуют и в рамках индивидуального подхода следует учитывать 
различные факторы (например, возраст, сопутствующая патология почек или терапия 
другими нефротоксическими препаратами) [64, 69, 70]. 
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3.1.2 Сценарий 2: пациент с обострением заболевания на фоне терапии 5-АСК (в 
поддерживающей дозе <4 г/сутки) 

Рекомендация 11: У больных с клиническим, биохимическим, ультразвуковым или 
эндоскопическим обострением заболевания мы рекомендуем оптимизировать пероральную 
терапию 5-АСК (≥4 г/сутки) на протяжении 8 недель и дополнительно назначить 5-АСК 
ректально. 

В течение первого года лечения 5-АСК частота рецидивов заболевания достигает 70% [71]. 
По этой причине необходимо внимательное наблюдение за пациентом для своевременной 
коррекции терапии и профилактики прогрессирования болезни. С помощью неинвазивных 
методов, таких как уровень фекального кальпротектина и ультразвуковое исследование 
кишечника, можно спрогнозировать результаты эндоскопии и избежать преждевременного и 
необязательного обследования [31, 72]. Уровень фекального кальпротектина >150 мкг/г или 
толщина стенки кишечника >3 мм могут выступать индикаторами активности заболевания и 
наряду с клинической оценкой влиять на терапевтические решения [31, 73]. У больных с 
обострением ЯК применение высоких доз 5-АСК (≥4 г/сутки) чаще приводит к успеху, чем 
лечение низкими дозами (<4 г/сутки) (72% и 58% соответственно, р<0,05) и ассоциировано с 
меньшим риском госпитализации и хирургического вмешательства [74]. Моделирование 
дерева принятия решений, включавшее 10 000 пациентов с ЯК, показало, что оптимизация 
терапии 5-АСК (под которой понималась увеличение до максимума принимаемой внутрь 
дозы либо комбинированное назначение лекарственного средства внутрь и ректально) 
приводила к уменьшению риска рецидивов и существенному снижению затрат по сравнению 
с применением 5-АСК в поддерживающей дозе, обосновывая использование стратегии 
оптимизированного лечения [75]. 

Рекомендация 12. У пациентов без ответа на оптимизированную терапию 5-АСК мы 
рекомендуем провести перед началом лечения глюкокортикоидами анализ стула для 
исключения кишечных инфекций. 

Глюкокортикоиды повышают риск инфекций, включая серьезные [46, 76, 77]. Кроме того, 
инфекция может стать причиной неэффективности лечения и привести к неправильному 
диагнозу или избыточной терапии [78]. Вследствие этого, перед назначением 
глюкокортикоидов необходимо провести скрининг на бактериальные и паразитарные 
инфекции, в том числе вызванные Clostridium difficile [79]. Кроме того, также следует 
принимать во внимание и исключить другие заболевания (например, синдром 
раздраженного кишечника или лекарственный колит), чтобы обеспечить специфическое и 
целенаправленное лечение [80, 81]. 

Рекомендация 13. При исчезновении ранее наблюдавшегося ответа на оптимизированную 
пероральную терапию 5-АСК (≥4 г/сутки) в результате снижения дозы (<4 г/сутки), доза 
лекарственного препарата должна быть снова повышена (≥4 г/сутки) и сохраняться на этом 
уровне без изменений. 

Оптимизация перорального лечения 5-АСК, как правило, служит первым мероприятием при 
утрате ответа во время поддерживающей терапии (<4 г/сутки) [35]. Подобная стратегия 
позволяет снова добиться клинической и эндоскопической ремиссии у значительной доли 
пациентов (44% и 28% соответственно) [82]. В многоцентровом ретроспективном 
исследовании оценивали эффективность высоких доз 5-АСК при приеме внутрь (≥4 г/сутки) 
в качестве поддерживающего лечения у пациентов, ответивших на индукционную терапию 
[83]. Примечательно, что при более длительном применении высоких доз 5-АСК риск 
рецидива был ниже. Кроме того, при приеме высоких доз 5-АСК (≥4 г/сутки) перорально 
вероятность обострения заболевания оказалась ниже, чем при лечении низкими дозами (от 
2 до <4 г/сутки) (26,6% и 62,5%, р=0,04), что обосновывает применение высоких доз 
лекарственного средства в качестве долгосрочной поддерживающей терапии у лиц с 
повышенным риском рецидива [84]. 

Рекомендация 14. Мы рекомендуем проводить эндоскопическое обследование через 6–12 
месяцев после оптимизации лечения. 
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Сроки осуществления повторного эндоскопического исследования считаются крайне 
важным аспектом ведения больных ЯК. Решение зависит от ряда факторов, в частности 
минимального времени, которое требуется, чтобы лекарственное средство принесло пользу 
[85]. Кроме того, нельзя не учитывать переносимость и длительность ожидания 
эндоскопической процедуры. Несмотря на наличие неинвазивных способов мониторинга 
течения болезни, между оцениваемыми показателями сохраняются расхождения [86, 87], 
поэтому эндоскопия остается обязательным видом обследования при принятии 
терапевтических решений и обеспечивает эффективную и своевременную коррекцию 
лечения в случае сохраняющейся активности заболевания. Важно отметить, что при 
эндоскопии также можно сделать биопсию и оценить гистологическую активность ЯК. 
Гистологическая ремиссия приобретает все большее значение в качестве решающего 
фактора долгосрочного прогноза. В сущности, гистологическая ремиссия снижает риск 
рецидива и ассоциирована с уменьшением частоты госпитализации и хирургического 
вмешательства по сравнению с пациентами, у которых сохраняется гистологическая 
активность заболевания [51, 88]. Несмотря на то, что нормализация гистологической 
картины формально еще не относится к целям лечения, она может оказаться полезной при 
принятии врачами решений касательно возможного ослабления терапии [19]. 

Рекомендация 15. 5-АСК необходимо продолжать принимать внутрь в качестве 
длительного поддерживающего лечения для профилактики рака толстой кишки. 

Помимо противовоспалительного эффекта, 5-АСК также тормозит процессы, вовлеченные в 
патогенез колоректального рака, такие как прогрессия клеточного цикла, удаление 
реактивных кислород- и азотсодержащих продуктов обмена, сигнальные пути TNF-
alpha/TGF-ss и WNT/бета-катенин [89]. В более раннем британском эпидемиологическом 
исследовании, проведенном с участием почти 20 000 пациентов, при лечении 5-АСК 
отмечалось снижение риска рака толстой кишки по сравнению с лицами, не получавшими 
этот препарат (скорректированное ОР 0,60, 95% ДИ 0,38–0,96) [90]. Аналогичные выводы 
были сделаны при мета-анализе наблюдательных исследований, согласно которым 
применение 5-АСК предупреждает развития колоректального рака у больных ВЗК (сводное 
отношение шансов 0,51, 95% ДИ 0,39–0,66) и оправдано в качестве долгосрочной терапии 
[91]. Представленные данные отводят 5-АСК даже более важную роль 5-АСК в лечении 
пациентов с ЯК легкой и средней степени тяжести, поскольку препарат позволяет не только 
эффективно контролировать заболевание, но и обеспечивает профилактику онкологических 
заболеваний. 

4. Заключение 

В сфере лечения ЯК легкой и средней степени тяжести сохраняются некоторые 
неудовлетворенные потребности и настоящий международный экспертный консенсус 
служит руководством для врачей по выбору, строгому контролю и оптимизации сроков 
терапии. 

5. Экспертный комментарий 

В последние 30 лет с развитием новых передовых видов терапии и эволюцией ее целей 
ведение больных с ЯК претерпело существенные изменения [5, 19]. Несмотря на то, что 
лекарственные средства для лечения ЯК легкой и средней степени тяжести остались 
прежними, в эту область все же было привнесено много новшеств. По сути, новые 
лекарственные формы 5-АСК позволяют принимать суточную дозу однократно, тогда как 
инновационные системы доставки, такие как микрочастицы, наночастицы и гидрогели 
совершенствуют препараты с контролируемым высвобождением и улучшают 
биодоступность лекарственного средства [92, 93]. Подобный подход требует надлежащего 
информирования и участия пациентов, чтобы они могли своевременно и самостоятельно 
усилить медикаментозную терапию. В рандомизированном клиническом исследовании 
сравнивали лечение, основанное на обучении больных и последующем наблюдении по 
запросу, с традиционным подходом [95]. Представители экспериментальной группы раньше, 
чем в контрольной группе получали лечение (в среднем 14,8 часов и 49,6 часов 
соответственно, 95% ДИ 16,4–60,2) и гораздо реже посещали лечебное учреждение (0,6 и 
2,9 визитов в год соответственно, 95% ДИ 1,6–2,7). Если говорить о наблюдении за 
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больными, то главная роль в этом процессе отведена содержанию кальпротектина в кале. 
Одним из основных ограничений в использовании этого показателя выступает 
необходимость сбора и доставки в лабораторию образцов стула [30]. В настоящее время 
доступны новые методики определения уровня фекального кальпротектина в домашних 
условиях, и их результаты точно коррелируют с таковыми традиционных методов анализа 
[96–98]. Несмотря на сохраняющуюся ограниченность их применения в клинической 
практике, они могут позволить после надлежащего обучения пациента отслеживать течение 
заболевания, выявлять на ранних этапах все его рецидивы и соответствующим образом 
корректировать лечение. Кроме того, ультразвуковое исследование кишечника получает все 
большее признание в качестве обязательного неинвазивного способа мониторинга 
пациентов с ЯК, благодаря которому можно оценить активность болезни и ответ на терапию, 
а также спрогнозировать результаты эндоскопии и риск рецидива [87]. В продолжающемся 
рандомизированном клиническом исследовании будут сравнены 2 стратегии лечения до 
достижения цели, одна из которых базируется на контроле симптомов, уровне фекального 
кальпротектина и результатах УЗИ кишечника, а другая – на эндоскопической оценке 
(NCT05735665). Данное исследование позволит лучше понять роль УЗИ кишечника и 
определит, можно ли считать его результаты новой целью терапии ЯК, снижая таким 
образом потребность в эндоскопических процедурах. Часто указываемым ограничением 
УЗИ кишечника служит трудная оценка стенки прямой кишки. Однако показано, что обычно 
проводимое при перианальной форме заболевания трансперинеальное УЗИ точно 
предсказывает эндоскопическую и гистологическую активность ЯК с поражением прямой 
кишки [99]. Помимо этого, трансперинеальное УЗИ позволяет спрогнозировать клинический 
ответ на терапию. Согласно результатам японского наблюдательного исследования, 
признаки ремиссии при трансперинеальном УЗИ, выполненном спустя 1 неделю после 
начала лечения ассоциировались с клинической ремиссией через 8 недель 
(скорректированное отношение шансов 1,90, 95% ДИ 1,22–2,95), что облегчает процесс 
принятия решений [100]. В отношении ЯК легкой и средней степени тяжести все еще 
сохраняются некоторые аспекты, которые заслуживают изучения. В частности, в качестве 
более сложной цели лечения ЯК легкой и средней степени, обеспечивающей более 
глубокую и длительную ремиссию, заявлена новая концепция под названием «устранение 
заболевания» – комбинированная конечная точка, включающая одновременное достижение 
клинической, эндоскопической и гистологической ремиссии [101]. Данный многообещающий 
подход также оценивали при применении 5-АСК у больных ЯК легкой и средней степени 
тяжести и полученные результаты оказались сопоставимы с таковыми передовых видов 
терапии, что свидетельствует о возможности его реализации с помощью традиционных 
лекарственных средств [102]. Кроме того, все еще сохраняются расхождения в определении 
ЯК легкой и средней степени тяжести [103]. В недавнем экспертном консенсусе дано 
определение ЯК легкой и средней степени тяжести для клинических исследований, 
основанное на клинической симптоматике (оценка ректального кровотечения по индексу 
Мейо как минимум 1 балл) и результатах эндоскопии (эндоскопическая активность в индексе 
Мейо как минимум 2 балла) [104]. Однако в клинической практике общепринятое 
определение отсутствует. Помимо этого, активность заболевания при ЯК обычно 
описывается как легкой или средней степени, тогда как между легкой (в отношении которой 
актуален наш консенсус) и среднетяжелой (часто требующей иммуносупрессирующую или 
передовую терапию) формами должно быть четкое различие. Ввиду накапливающихся 
знаний о ЯК необходимо внедрение новых показателей исхода, методов мониторинга и 
стратегий оптимизации лечения заболевания легкой и средней степени тяжести, 
улучшающих качество жизни пациентов и позволяющих добиться лучшего контроля над 
болезнью. 
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