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Язвенный колит (ЯК) и болезнь Крона – заболева-
ния неизвестной этиологии, объединенные в группу 
воспалительных заболеваний кишечника (ВЗК). Вне-
кишечные проявления развиваются у половины паци-
ентов с данной патологией [10]. Среди классических 
внекишечных проявлений ВЗК выделяют аутоиммун-
ные, связанные с активностью заболевания (артро-
патии, узловатая эритема, гангренозная пиодермия 
и др.), аутоиммунные, не связанные с активностью 
заболевания (первичный склерозирующий холангит, 
анкилозирующий спондилоартрит, серонегативный 
ревматоидный артрит и др.), а также неаутоиммун-
ные, обусловленные длительно текущим воспалением 
и метаболическими нарушениями (желчекаменная 
болезнь, стеатогепатит, амилоидоз и др.) [2]. 

Поражения легких при ЯК и болезни Крона 
остаются мало изученными. По данным иссле-
дований, у 20-55% пациентов с ВЗК выявляют 
бессимптомное поражение дыхательной системы, 
включая гиперреактивность бронхов, вентиля-
ционные нарушения, лимфоцитоз в мокроте или 
бронхоальвеолярном лаваже [10]. Также в ряде ис-
следований выявлена связь ВЗК с хронической 

обструктивной болезнью легких (ХОБЛ): у боль-
ных ХОБЛ и их родственников риск развития 
ВЗК выше среднего в популяции, что позволяет 
предполагать общие пути активации воспаления 
при данных заболеваниях, а также наличие общей 
генетической предрасположенности [7].

При развитии респираторных симптомов у паци-
ентов с ВЗК диагностический поиск включает три 
основных направления. В качестве собственно вне-
кишечных проявлений ВЗК описаны случаи пораже-
ния всех отделов дыхательной системы ‒ от гортани 
до легочного интерстиция [10]. Наиболее часто у лиц 
с ВЗК выявляются бронхоэктазы, при этом в стенке 
бронхов формируются участки воспаления, сходные 
с изменениями в толстой кишке [11]. Намного реже 
при ВЗК выявляются интерстициальные пораже-
ния легких, в том числе организующаяся пневмония 
(ОП), эозинофильная пневмония (ЭП), неспецифи-
ческая интерстициальная пневмония (НСИП) [10]. 
Также у пациентов с ВЗК при появлении респира-
торных жалоб необходимо исключать инфекцион-
ные заболевания, в том числе ассоциированные с 
оппортунистическими патогенами [2, 10]. 
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Чаще всего патологические изменения в легоч-
ной паренхиме у лиц с ВЗК обусловлены токсиче-
ским действием лекарственных средств. Описаны 
поражения легких при терапии азатиоприоном 
[17], 6-меркаптопурином [3], метотрексатом [14], 
ингибиторами TNF-α [23]. При этом наиболее зна-
чимыми являются нежелательные лекарственные 
реакции (НЛР), развивающиеся при приеме самых 
распространенных препаратов базисной терапии 
ВЗК ‒ сульфасалазина и месалазина [11]. Спектр 
описанных в литературе поражений легких при 
приеме месалазина включает НСИП, ЭП, эозино-
фильный гранулематоз с полиангиитом и ОП [8, 21].

Клиническое наблюдение

Представляем клиническое наблюдение пациента 
с ЯК и поражением легких, развившимся на фоне 
перорального приема месалазина, назначавшегося 
для поддержания ремиссии ЯК (рис. 1).

Пациент М. (23 года), из анамнеза известно, что 
в июне 2017 г. впервые диагностирован ЯК, лево-
стороннее поражение, стадия обострения, проведе-
на терапия системными глюкокортикостероидами 
(ГКС) с последующей полной отменой по схеме, 
после чего пациент переведен на постоянный прием 
месалазина внутрь. В течение года регистрирова-
лась ремиссия заболевания. 

В июне 2018 г. отмечен эпизод обострения ЯК с 
тотальным поражением в виде болевого синдрома 
в животе, учащенного жидкого стула с примесью 
слизи и крови, купированный применением ГКС 
(перорально и ректально) на фоне продолжающе-
гося приема месалазина. Также в декабре 2018 г. 

наблюдался очередной эпизод обострения ЯК в 
виде появления болевого синдрома, тенденции к 
послаблению стула с улучшением на фоне лечения 
препаратами ГКС ректально.

Впервые отметил 05.07.2019 г. повышение темпе-
ратуры тела до фебрильных значений, максимально 
до 38,5°С; 09.07.2019 г. после контакта с аллергеном 
(кошачья шерсть) развились аллергическая реакция 
по типу генерализованной крапивницы, преходящее 
затруднение дыхания, купированные по СМП вве-
дением ГКС, отмечался сухой кашель; 10.07.2019 г. 
в связи с выявленными инфильтративными изме-
нениями в нижних долях легких по данным рент-
генографии органов грудной клетки (ОГК), повы-
шением уровня С-реактивного белка до 45,7 г/л 
госпитализирован в стационар (терапевтическое от-
деление ГКБ им. М. Е. Жадкевича). Состояние рас-
ценено как внебольничная пневмония, проводилась 
антибактериальная терапия ампициллином/суль-
бактамом, затем левофлоксацином без положитель-
ного эффекта. Ввиду сохранения лихорадки, сухого 
кашля консультирован фтизиатром, диагноз тубер-
кулеза легких не подтвержден (кислотоустойчи-
вые микобактерии при бактериоскопии мокроты не 
обнаружены, кожная проба с диаскинтестом отри-
цательная). Выписан из стационара на амбулатор-
ное наблюдение. Компьютерная томография (КТ) 
ОГК выполнена 30.07.2019 г. (рис. 2). В нескольких 
сегментах обоих легких выявлены зоны консоли-
дации с округлыми воздушными полостями, зоны 
матового стекла; 01.08.2019 г. госпитализирован в 
терапевтическое отделение ГКБ им. В. В. Виногра-
дова. При обследовании от 01.08.2019 г. выявлены 
лейкоцитоз до 16,9 × 109/л, нейтрофилез 12,6 × 109/л 

Рис. 1. Схема истории болезни пациента М., 23 года
Fig. 1. Medical history of Patient M., 23 years old
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и эозинофилия до 0,7 × 109/л, повышение уровня 
С-реактивного белка до 79,3 мг/л. При контрольном 
обследовании 06.08.2019 г. отмечалось сохранение 
эозинофилии крови и лабораторно-воспалительно-
го синдрома. Данные КТ ОГК представлены в дина-
мике (рис. 2). Фибробронхоскопия патологических 
изменений в легких не выявила. Обнаружено повы-
шение уровня кальпротектина в кале до 745 мкг/г 
(норма до 50 мкг/г). По результатам обследования 
диагностировано обострение ЯК. 

Принимая во внимание клинические данные, 
рентгенологическую картину, персистирующую 
эозинофилию периферической крови, установ-
лен диагноз лекарственной пневмопатии, ассоци-
ированной с приемом месалазина (вариант ОП). 
В  связи с этим прием месалазина был отменен, 
рекомендовано в дальнейшем воздерживаться от 
приема препаратов 5-аминосалициловой кислоты 
(5-АСК) ‒ месалазина и сульфасалазина. В связи 
с активностью ЯК (высокий уровень кальпротек-
тина, наличие лабораторно-воспалительного син-
дрома) рекомендована терапия будесонидом рек-
тально. После выписки из стационара 23.08.2019 г. 
амбулаторно выполнена контрольная КТ ОГК ‒ 

отмечался регресс инфильтративных изменений в 
легких по сравнению с первичным исследованием 
(рис. 2).

В октябре 2019 г. в связи с развитием обострения 
ЯК госпитализирован в отделение гастроэнтероло-
гии. По результатам обследования диагностирован 
ЯК, тотальное поражение, средней степени тяжести, 
умеренная активность, назначен постоянный при-
ем азатиоприна. К апрелю 2020 г. на фоне приема 
азатиоприна достигнута клиническая ремиссия ЭК. 
Респираторные симптомы не возобновлялись. 

Заключение

Поражение легких при ВЗК представляет собой 
достаточно редкое осложнение, более часто встре-
чающееся при ЯК по сравнению с болезнью Крона. 
Ряд скрининговых исследований показал, что частота 
бессимптомного поражения дыхательной системы 
при ЯК может быть выше, чем предполагалось ранее 
[6, 12, 22]. Наиболее часто при ВЗК выявляют пора-
жение крупных дыхательных путей. В исследовании 
Majewski S. et al., 2015 г., включившем 155 пациентов с 
ВЗК, частота поражения крупных дыхательных путей 

Рис. 2. КТ ОГК пациента М., 23 года
На КТ ОГК от 30.07.2019 г. (рис. 1.1-1.6.) в обоих легких визуализуются множественные разнокалиберные 
инфильтраты (уплотнения легочной ткани по типу консолидации) с наличием в их структуре участков 
эмфизематозного вздутия. В субплевральных отделах верхней доли правого и левого легких определялись 
немногочисленные ацинарные зоны снижения пневматизации по типу матового стекла.
На КТ ОГК от 23.08.2019 г. (рис. 2.1-2.6.) отмечается значительная положительная динамика в виде 
уменьшения объема и плотности имевшейся инфильтрации легочной ткани с частичным восстановлением 
воздушности и регрессированием зон эмфизематозного вздутия. Новых фокусов инфильтрации не 
визуализировано 
Fig. 2. Chest CT of Patient M., 23 years old.

On chest CT scan as of July 30, 2019 (Fig. 1.1-1.6.), multiple infiltrates of different sizes (lung tissue induration of the consolidation type ) 
are visualized in both lungs as well as areas of emphysematous swelling in their structure. In subpleural parts of the upper lobe of the right and left 
lungs, some acinar areas of reduced pneumatization of ground glass type were detected.

On chest CT scan as of August 23, 2019 (Fig. 2.1-2.6.), there are significant positive changes in the form of decreased volume and density 
of the existing infiltration of the lung tissue with a partial restoration of airiness and regression of areas with emphysematous swelling.  
No new infiltration foci are visualized
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составила 39% (бронхоэктазы, острые и хронические 
бронхиты) [13]. Вовлечение в патологический про-
цесс верхних дыхательных путей может приводить к 
развитию их стенозов и нарушению внешнего дыха-
ния. Отмечено, что изменения со стороны крупных 
дыхательных путей не всегда коррелируют с актив-
ностью воспалительного процесса в кишечнике [18].

Поражение мелких дыхательных путей при ЯК яв-
ляется редким, потенциально необратимым повре-
ждением. Зачастую оно развивается в раннем периоде 
заболевания до появления симптомов, связанных с 
патологией желудочно-кишечного тракта. Гистоло-
гически оно представлено панбронхиолитом, некро-
тизирующим и гранулематозным бронхиолитом [13]. 

Поражение легких также относится к редким ос-
ложнениям ВЗК, чаще его наблюдают у лиц жен-
ского пола. Наиболее распространенное проявление 
поражения легких при ЯК – ОП, ее наличие может 
коррелировать с активностью воспалительного про-
цесса в кишечнике. В литературе также описаны 
единичные клинические наблюдения других интер-
стициальных пневмоний у больных ВЗК: десква-
мативная интерстициальная пневмония, НСИП, 
легочный фиброз и ЭП [11, 18].

В большинстве случаев поражения легких, свя-
занных с основным заболеванием, эффективными 
оказались ГКС, в случаях с легким течением было 
достаточно применения ингаляционных форм дан-
ной группы препаратов [5]. В единичных случаях 
для лечения легочных проявлений требовалось при-
менение иных иммуносупрессивных препаратов, 
таких как инфликсимаб, циклоспорин, азатиоприн, 
микофенолата мофетил [4, 5].

Следует отметить, что среди препаратов 5-АСК 
более частые НЛР характерны для сульфасалази-
на (по различным данным, от 1 до 20%). Наиболее 
распространенным проявлением лекарственной 
пневмопатии при использовании сульфасалазина 
является ОП [19]. 

Для месалазина характерна меньшая частота 
НЛР. Тем не менее в литературе есть описания 
развития поражения легких у пациентов с ВЗК на 
фоне терапии месалазином как при использовании 
местных лекарственных форм, так и при системном 
применении [9]. Данный тип НЛР регистрировал-
ся при разной длительности терапии (от 3 нед. до 

нескольких лет) и не зависел от дозы препарата [9]. 
При месалазин-индуцированном поражении изме-
нения возникают в легочной паренхиме и брон-
хиолах. Изменения, обнаруживаемые на КТ ОГК, 
неспецифичны и могут быть представлены как оча-
говыми, так и диффузными инфильтративными из-
менениями. Как правило, после отмены препарата 
происходит разрешение симптомов и изменений 
в легких, фиксируемых рентгенологически и при 
инструментальных исследованиях. 

Патогенез поражения легких при применении 
месалазина остается не до конца ясным, в качестве 
возможных причин обсуждают иммуноопосредо-
ванное повреждение альвеол и прямое токсическое 
действие препарата на капиллярное русло альве-
ол [20]. На данный момент не существует однознач-
ного мнения о необходимости применения ГКС в 
подобных случаях, большинство авторов считают 
приемлемым исключительно отмену препаратов 
5-АСК [9]. Однако при развитии выраженной 
дыхательной недостаточности и невозможности 
провести полное обследование пациента в краткие 
сроки в дополнение к отмене 5-АСК ряд экспертов 
рекомендуют назначать короткий курс ГКС [15]. 

Так как зачастую поражение легких протекает 
на начальном этапе бессимптомно, целесообразно 
выполнение динамических рентгенологических 
исследований легких после назначения терапии 
аминосалицилатами. При высокой вероятности ле-
карственно-обусловленной пневмопатии возобнов-
ление приема лекарственных средств, ее вызвавших, 
не рекомендуется [1, 16]. 

Сохранение симптомов после прекращения при-
ема месалазина скорее указывает на поражение лег-
ких в рамках ВЗК. 

Таким образом, при появлении у больных ВЗК 
респираторных симптомов или выявлении изме-
нений в легких при рентгенологических исследо-
ваниях следует включать в диагностический поиск 
как поражение дыхательной системы при ВЗК, так 
и лекарственно-индуцированную пневмопатию, а 
также сопутствующие заболевания легких.

Следует отметить необходимость дальнейшего 
изучения патогенеза месалазин-индуцированного 
поражения легких, а также поиска возможных ме-
тодов его предупреждения.
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