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Аннотация
Актуальность. Язвенный колит (ЯК) – хроническое воспалительное заболевание кишечника неизвестной этио-
логии. До 80% пациентов с первичным склерозирующим холангитом (ПСХ) имеют сопутствующие воспали-
тельные заболевания кишечника. Трансплантация печени (ТП) является единственным радикальным спосо-
бом лечения терминальных стадий хронических диффузных заболеваний печени. Лечение ЯК является слож-
ной задачей, особенно у пациентов, перенесших трансплантацию печени и получающих иммуносупрессивную 
терапию. Микробиота играет важную роль в патогенезе ЯК, хотя данные об эффективности антибиотиков 
при лечении ЯК ограничены. Мы описываем эффект перорального приема ванкомицина у трех реципиентов 
печени с ЯК, рефрактерных к традиционной и биологической терапии.
Цель. Продемонстрировать эффективность перорального приема ванкомицина в лечении рефрактерного ЯК у 
реципиентов печени.
Материал и методы. Представлены наблюдения за тремя реципиентами трансплантата печени с рефрактер-
ным к стандартной и биологической терапии течением язвенного колита, получавших ванкомицин перорально 
6 месяцев.
Результаты. Достигнута ремиссия рефрактерного язвенного колита у реципиентов печени пероральным при-
емом ванкомицина.
Выводы. Пероральный прием ванкомицина в ряде случаев может привести к клинической и эндоскопической 
ремиссии язвенного колита у реципиентов, у которых стандартная и биологическая терапия ЯК оказались не 
эффективны.
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Abstract
Background. Ulcerative colitis (UC) is a chronic inflammatory bowel disease of unknown etiology. Up to 80% of patients 
with primary sclerosing cholangitis have concomitant inflammatory bowel disease. Liver transplantation is the only 
curative treatment for end-stage chronic diffuse liver diseases. Treatment of UC is challenging, especially in patients 
who underwent liver transplantation and receive immunosuppressive therapy. Microbiota plays an important role in 
the pathogenesis of UC, although data on the efficacy of antibiotics in the treatment of UC are limited. We describe 
the effect of oral vancomycin treatment in three liver transplant recipients with UC refractory to conventional and 
biological therapy. All three patients achieved clinical remission and mucosal healing with oral vancomycin orally. Oral 
vancomycin treatment was well tolerated and resulted in sustained clinical and endoscopic remission in all three patients.
Objective. To demonstrate the efficacy of oral vancomycin in the treatment of refractory ulcerative colitis in liver 
transplant recipients.
Material and methods. The article presents observations of three liver transplant recipients with ulcerative colitis 
refractory to standard and biological therapy, who received vancomycin orally for 6 months.
Results. Remission of refractory ulcerative colitis in liver recipients was achieved by taking vancomycin orally.
Conclusion. Oral vancomycin administration in some cases lead to clinical and endoscopic remission of ulcerative colitis 
in recipients in whom standard and biological therapy for UC have not been effective.
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АИГ	 – аутоиммунный гепатит
АЛТ	 – аланинаминотрансфераза
АСТ	 – аспартатаминотрансфераза
в/в кап.	– внутривенно капельно
ВЗК	 – воспалительные заболевания кишечника
ИК 	 – ингибитор кальциневрина
ИСТ	 – иммуносупрессивная терапия
Лц	 – лейкоциты
ПСХ	 – первичный склерозирующий холангит

ПЦР	 – полимеразная цепная реакция
СРБ	 – С-реактивный белок
ТП	 – трансплантация печени
Тц	 – тромбоциты
ЦМВ	 – цитомегаловирус
ЩФ	 – щелочная фосфатаза
ЯК	 – язвенный колит
Hb	 – гемоглобин

Введение

Язвенный колит (ЯК) часто ассоциируется с 
такими заболеваниями печени, как первичный 
склерозирующий холангит (ПСХ), аутоиммунный 
гепатит (АИГ), первичный билиарный холангит, а 
также с целым рядом других заболеваний пече-
ни  – неалкогольной жировой болезнью, вирус-
ными гепатитами [1]. До 80% пациентов с ПСХ 

имеют сопутствующие воспалительные заболе-
вания кишечника (ВЗК) [2].

Трансплантация печени (ТП) является 
единственным радикальным способом лечения 
терминальных стадий хронических диффузных 
заболеваний печени. После ТП все реципиенты 
получают поддерживающую иммуносупрессив-
ную терапию (ИСТ), направленную на предот-
вращение отторжения трансплантата. Несмотря 
на ИСТ, у некоторых пациентов может развиться 
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ухудшение течения ЯК, развитие ЯК de novo или 
рефрактерность ЯК к биологическим препаратам. 
Согласно результатам систематического обзора, 
выполненного исследователями из Клиники Мейо 
(Рочестер, США), который включал 14 исследо-
ваний течения ВЗК после ТП по поводу ПСХ, 
ухудшение ранее выявленного ВЗК наблюдалось 
у 30% реципиентов; у остальных имело место 
либо стабильное течение (39%), либо улучшение 
течения заболевания (31%) [3]. В последующем 
та же группа авторов сообщила о необходимости 
усиления терапии ВЗК в 37% случаев, тогда как 
стабильное течение было отмечено у 57% пациен-
тов и улучшение – у остальных 6% реципиентов 
[4]. Наличие ЯК после ТП (ЯК, диагностирован-
ный до ТП без колэктомии, или ЯК, диагностиро-
ванный после ТП) было связано со значительно 
более частым рецидивом ПСХ по сравнению с 
отсутствием ЯК после трансплантации (без ЯК 
или колэктомия до ТП) – 19,2% по сравнению с 
8,2% (р=0,001) [5]. M. Peverelle et al. (2020) показа-
ли, что активное течение ЯК после ТП является 
фактором риска рецидива ПСХ (64% по сравне-
нию с 18%), увеличивает риск колоректального 
рака (21% по сравнению с 3%) и инфекционных 
осложнений (острый холангит, клостридиальная 
инфекция и др. (27% по сравнению с 8%) по срав-
нению с пациентами без ВЗК или с его легким 
течением.

В то же время ремиссия ЯК после ТП ассо-
циировалась со снижением риска рецидива ПСХ 
по сравнению с реципиентами, у которых после 
ТП наблюдалось тяжелое течение ЯК. То есть 
активность ЯК после ТП является важным моди-
фицируемым фактором риска рецидива ПСХ в 
трансплантате печени [6].

Биологическая терапия произвела революцию 
в лечении ВЗК за последние два десятилетия, 
однако рандомизированных клинических иссле-
дований, посвященных лечению ВЗК у пациен-
тов, перенесших ТП, не проводилось. Согласно 
действующим рекомендациям, препаратами 
выбора в лечении ВЗК являются средства, дей-
ствие которых направлено преимущественно на 
подавление иммунного ответа в слизистой обо-
лочке тонкой и толстой кишки [7]. Специфика 
лечения ЯК у пациентов, перенесших ТП, в 
клинических рекомендациях (рекомендации 
Европейской Ассоциации гепатологов (EASL) [8], 
рекомендации Европейского общества трансплан-
тации солидных органов ESOT [9], Европейской 
организации по борьбе с болезнью Крона и колита 

ECCO [10], Американской гастроэнтерологиче-
ской ассоциации AGA [11]), не отражена.

Мы представляем три случая ЯК у пациентов 
после ТП, резистентных к стандартной и биологи-
ческой терапии, у которых удалось добиться кли-
нической и эндоскопической ремиссии перораль-
ным приемом ванкомицина, длительность приема 
у всех трех пациентов составила 24 недели.

Клинический случай 1
Мужчина Х., 1984 года рождения с 2008 года 

диарея, к врачам не обращался. В 2013 году в связи 
с появлением примеси крови в стуле впервые обсле-
дован, выявлено увеличение активности щелочной 
фосфатазы (ЩФ), билирубина, по данным колоно-
скопии – изменения, характерные для ЯК (язвенные 
дефекты слизистой правых отделов, смазанность 
сосудистого рисунка, контактная кровоточивость). 
Гистологическое заключение не предоставлено. 
Начал прием месалазина 3 г/сут, урсодезоксихо-
левой кислоты, азатиоприн 100 мг/сутки без клини-
ческого ответа (с 2008 по 2015 год сохранялась диа-
рея). В 2015 году назначена терапия ритуксимабом, 
достигнута клиническая ремиссия ЯК. В октябре 
2015 года в связи с появлением желтухи и кожного 
зуда был госпитализирован в отделение хирургии 
ФМБЦ им. А.И. Бурназяна. Результаты обследова-
ния представлены в табл. 1.

Был диагностирован цирроз печени в исходе 
ПСХ, подтвержденный результатами магнитно-ре-
зонансной холангиографии. Ритуксимаб был отме-
нен. 14.12.2015 года была выполнена транспланта-
ция правой доли печени от родственного донора с 
формированием бигепатикоэнтероанастомоза на 
отключенной по Ру петле тонкой кишки. Получал 
такролимус 8 мг/сут, метилпреднизолон 4 мг/
сутки, урсодезоксихолевую кислоту 750 мг/сутки. 
После ТП клинических признаков активности ЯК 
не было отмечено, терапию месалазином не полу-
чал. В августе 2019  года появились клинико-эндо-
скопические признаки активного ЯК (Schroeder 2). 
Была возобновлена терапия месалазином в дозе 4 г/
сут без клинического ответа. Была начата терапия 
Ведолизумабом в дозе 300 мг внутривенно капель-
но (в/в кап.), далее внутривенное введение осуще-
ствлялось через 2 и 6 недель после первого введе-
ния. Клинического улучшения отмечено не было, 
однако терапия была продолжена в дозе 300 мг в/в 
кап. 1 раз в 8 недель до сентября 2023 года. В связи 
с ухудшением состояния в ноябре 2023 года был 
госпитализирован в отделение гастроэнтерологии 
ФМБЦ им. А.И. Бурназяна. Пациент предъявлял 
жалобы на жидкий стул до 10–12 раз в сутки, при-
месь крови в кале, слабость, невозможность набрать 
вес.

Эндоскопическая активность ЯК соответствова-
ла Schroeder 2. При гистологическом исследовании 
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водимой терапии месалазином, преднизолоном и 
биологическими препаратами, с апреля 2024 года 
пациент начал пероральный прием ванкомицина по 
500 мг 2 р/д. На 5-й день лечения отмечено уреже-
ние стула до 2–3 раз в сутки. Пациент продолжил 
прием ванкомицина внутрь в течение 5 месяцев, при 
попытке отменить препарат через 1–2 недели воз-
обновлялась диарея. Последнее введение препарата 
Устекинумаб 06.08.2024 года, терапия такролимусом, 
преднизолоном, ванкомицином была продолжена 
в прежней дозе. В последующем на фоне терапии 
такролимусом, ванкомицином сохранялась клиниче-
ская ремиссия (стул оформленный 1–2 раза в сутки 
без примеси крови), пациент прибавил в весе 3 кг.

В октябре 2024 году на фоне продолжающей-
ся терапии ванкомицином проведено контрольное 
обследование, при котором подтверждена эндоско-
пическая ремиссия ЯК – Schroeder 1 (рис. 2).

Впервые за время наблюдения пациента после 
ТП была отмечена нормализация гемоглобина и 
СРБ, тенденция к снижению лейкоцитов, тромбоци-
тов. Нежелательных явлений на фоне перорального 
приема ванкомицина отмечено не было.

Клинический случай 2
Пациентка А., 1998 года рождения, с 13-летним 

анамнезом панколита, неэффективностью терапии 
месалазином, азатиоприном, гормональной зависи-
мостью. В возрасте 22 лет был выявлен цирроз пече-
ни в рамках ПСХ. 13.02.2022 года была выполнена 
ТП от посмертного донора. Получала ИСТ такро-
лимусом, препараты месалазина не принимала в 
связи с отсутствием клинических признаков актив-
ности колита в первый год после трансплантации. В 
феврале 2023 года обратилась в связи с жалобами 
на жидкий стул до 7 раз в сутки с примесью крови, 
слабость. Исследование кала, включая посевы на 
шигеллы, сальмонеллы, кампилобактер, криптоспо-
ры, лямблии, амебы и токсины А и В Cl Difficile, 
были отрицательными. В следовых количествах в 

слизистой толстой кишки были выявлены признаки, 
характерные для ЯК (эрозии, нарушение архитек-
тоники крипт). При гистологическом исследовании 
ткани печени были выявлены признаки возврата 
ПСХ. Кишечные инфекции (шигеллы, сальмонел-
лы, кампилобактер) в кале, ДНК цитомегаловируса 
(ЦМВ) в крови и слизистой толстой кишки, ток-
сины Cl.  Difficile А и В в кале не были выявлены. 
Учитывая неэффективность терапии ведолизума-
бом, 10.11.2023 года был проведен индукционный 
курс биологическим препаратом Устекинумаб в дозе 
390 мг в/в кап, далее 90 мг подкожно 1 раз в 12 
недель в течение 5 месяцев, поддерживающая ИСТ 
была продолжена. Несмотря на проводимое лече-
ние, клинического улучшения не отмечалось. При 
повторной колоноскопии (апрель 2024 года) эндо-
скопическая картина прежняя (рис. 1).

Рис. 1. Эндоскопическая фотография пациента Х. до лече-
ния ванкомицином. Слизистая восходящего отдела толстой 
кишки с множественными точечными субэпителиальными 

кровоизлияниями, единичными эрозиями

Fig. 1. Ileocolonoscopy of patient Kh. before vancomycin therapy. 
Ileum with multiple punctate subepithelial hemorrhages, single 
erosions. Multiple erosions throughout the colon, edematous, 

hyperemic mucosa, with blurred vascular pattern

Таблица 1. Лабораторные показатели и лечение пациента Х.

Table 1. Laboratory parameters and treatment of patient Kh.

Параметры 2013 год 14.12.15 год 2019 год 10.11.23 год 12.04.24 год 22.10.24 год
Индекс активности ЯК, Мейо, баллы

ТП

7 7 1
СРБ мг/л 19,2 8,5 4,8
Концентрация такролимуса, нг/мл 6,2 8,5 3,8
ЩФ, Е/л 1062 655 888 677

АЛТ, Е/л 86 111 113
АСТ, Е/л 59 99 87
Нb, г/л 126 122 152
Лц/Тц, 109/л 16,2/562 11,3/598 8,3/492
Эндоскопическая активность по Schroeder Sch2 Sch 2 Sch 2 Sch 2 Sch 1

Лечение
Ритуксимаб

Месалазин,
Ведолизумаб Устекинумаб Ванкомицин

Такролимус 6–8 мг
Метилпреднизолон 4–7,5 мг

Примечания: СРБ – С-реактивный белок, ЩФ – щелочная фосфатаза, АЛТ – аланинаминотрансфераза, АСТ – аспартатаминотрансфераза, 
Лц – лейкоциты, Тц – тромбоциты, Hb – гемоглобин

Неоднократно исключались цитомегаловирус-
ная инфекция, клостридиальный колит, шигелез, 
сальмонелез. Учитывая неэффективность про-
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крови и биоптате слизистой толстой кишки была 
найдена ДНК ЦМВ (3×102 копий/мл). Колоноскопия 
выявила множественные эрозии, микроабсцессы, 
преимущественно правостороннее поражение. В 
табл. 2 представлены результаты обследования 
пациентки.

отменой в течение 12 недель. От приема системных 
глюкокортикостероидов (ГКС) пациентка категори-
чески отказывалась. В течение трех недель полу-
чала валганцикловир (900 мг/сут). Через 2 недели 
после начала терапии получен частичный клиниче-
ский ответ (стул 2–3 раза в сутки кашицеобразный 
без примеси крови). Ухудшение состояния с конца 
сентября 2023 года, когда после отмены будесонида 
вновь была отмечена диарея до 8–10 раз в сутки. 
Колоноскопия подтвердила первичную неэффек-
тивность ведолизумаба. В связи с повышением 
печеночных трансаминаз была выполнена биопсия 
трансплантированной печени, выявившая призна-
ки острого клеточного отторжения легкой степени 
тяжести (RAI 5 баллов). Доза такролимуса была 
увеличена, был проведен индукционный курс био-
логическим препаратом Устекинумаб в дозе 390 мг 
в/в кап., далее 90 мг подкожно 1 раз в 12  недель, 
возобновлен прием будесонида 9 мг/сут. Был отме-
чен клинический эффект в виде урежения диареи, 
который был утрачен после завершения приема 
будесонида. При колоноскопии, проведенной в апре-
ле 2024  года, сохранялась умеренная активность 
ЯК (рис. 3).

В связи с отсутствием эффекта устекинумаб и 
азатиоприн были отменены.

В связи с неэффективностью стандартных режи-
мов терапии ЯК первой и второй линии было при-
нято решение о попытке перорального применения 
ванкомицина в суточной дозе 1000 мг в два приема 
с июня 2024 года. На 3-й день приема ванкомицина 
был получен клинический ответ в виде урежения 
стула до 2 раз в день без примеси крови. Через 2 
недели от начала приема препарата у пациентки 
вновь диарея, боли в гипогастрии, подвздошных 
областях, что было расценено как избыточное подав-
ление комменсальной микробиоты вакомицином, и 
после уменьшения дозы ванкомицина до 250 мг 2 
раз в день, боли в животе прекратились и не возоб-
новлялись впоследствии. Сохранялась клиническая 

Таблица 2. Лабораторные показатели и лечение пациентки А.

Table 2. Laboratory parameters and treatment of patient А.

Параметры 2011 год 13.02.22 год 18.02.23 год 12.10.23 год 24.04.24 год 05.11.24 год

Индекс активности ЯК, Мейо, баллы

ТП

9 9  9 1

СРБ, мг/л 3,74 2,97 1,2 0,6

Концентрация такролимуса, нг/мл 4,5 5,5 3,8 8,9

ЩФ, Е/л 160 406 256 157

АЛТ, Е/л 15 123 58,9 26,1

АСТ, Е/л 30 90 54,2 25.6

Нв, г/л 91 112 92 120

Тц/Лц, 109/л 296/3,2 171/6,4 45/9,2 46/4,3

Эндоскопическая активность по Schroeder Sch 2 Sch 2 Sch 2 Sch 2 Sch 1

Лечение

месалазин,
азатиоприн,
преднизолон

Будесонид,
азатиоприн,
Ведолизумаб

Устекинумаб Ванкомицин

Такролимус 4–6 мг/сут

Рис. 2. Эндоскопическая фотография пациента Х. после 
лечения ванкомицином. Слизистая тонкой кишки розовая, 
бархатистая; на всем протяжении ободочной кишки – глад-
кая, блестящая, розовая, с очагами неяркой гиперемии, 
участками истончения в виде белесоватых линейных руб-
чиков, с фрагментарным усилением и смазанностью сосу-

дистого рисунка

Fig. 2. Ileocolonoscopy of patient Kh. after treatment with 
vancomycin. The mucosa in the small intestine is pink and 
velvety; throughout the colon, it is smooth, shiny, pink, with 
foci of mild hyperemia, areas of thinning in the form of whitish 
linear scars, with fragmentary enhancement and blurred vascular 

pattern

Был назначен месалазин в дозе 4,8 г/сут, 
азатиоприн в дозе 100  мг/сут, преднизолон в 
дозе 50  мг/сут, с постепенной отменой к апрелю 
2023 года, был получен клинический ответ (уреже-
ние стула до 3–4  раз в сут). После отмены пред-
низолона возобновилась диарея (5–8  раз в сут с 
примесью крови), в связи с чем с 18.07.23 года была 
начата терапия ведолизумабом в дозе 300 мг в/в 
кап., далее, через 2 и 6 недель после первого введе-
ния,  – будесонидом в дозе 9  мг/сут с постепенной 
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ремиссия вплоть до ноября 2024 года. При обследо-
вании в ноябре 2024 года жалоб не предъявляла, 
прибавила в весе 3 кг, впервые начала работать. При 
контрольной колоноскопии была зарегистрирована 
эндоскопическая ремиссия (рис. 4).

ТП от посмертного донора. После ТП получала 
поддерживающую иммуносупрессивную терапию 
такролимусом в дозе 10–8  мг/сут, преднизолоном 
в дозе 10 мг/сут. Через год после ТП стала отме-
чать жидкий стул (до 5 раз в сутки), ноющие боли в 
животе; содержание кальпротектина в кале 3000 нг/
мл. При колоноскопии выявлено тотальное эрозив-
но-язвенное поражение слизистой толстой кишки. 
Эндоскопическая картина расценена как ЯК, раз-
вившийся de novo после ТП, начата терапия меса-
лазином в дозе 4 г/сут, отмечался клинический 
ответ в виде уменьшения частоты стула. В февра-
ле 2024  года в связи с очередным обострением ЯК 
пациентка была госпитализирована в ФМБЦ им. 
А.И. Бурназяна. В табл. 3 представлены результаты 
лабораторных исследований.

Рис. 3. Эндоскопическая фотография пациентки А. Слизистая 
восходящей ободочной и проксимальной части попереч-
но-ободочной кишки - бледно-розовая, рыхлая, блестящая, 
с множественными сливными участками воспалительной 
гиперплазии с выраженной гиперемией и отеком, неравно-
мерным усилением сосудистого рисунка, с множественными 
участками микроабсцессов белесоватого цвета, с единичны-
ми линейной формы эрозиями между ними, 4–6 мм длиной 
×1–2 мм шириной, покрытыми фибрином, чередующимися с 

зонами атрофии слизистой

Fig. 3. Ileocolonoscopy of patient A. The mucosa of the 
ascending colon and proximal part of the transverse colon is pale 
pink, loose, shiny, with multiple confluent areas of inflammatory 
hyperplasia with pronounced hyperemia and edema, uneven 
enhancement of the vascular pattern, with multiple areas of 
whitish microabscesses, with single linear erosions between 
them, 4-6 mm long ×1-2 mm wide, covered with fibrin, alternating 

with areas of mucosal atrophy

Рис. 4. Эндоскопическая фотография пациентки А после 
лечения ванкомицином. Слизистая во всех отделах блед-
но-розовая, очагово рыхлая, блестящая, с очагами гипере-
мии, чередующимися с зонами атрофии слизистой, очаго-

во-смазанным сосудистым рисунком

Fig. 4. Ileocolonoscopy of patient А after treatment with 
vancomycin. The mucous membrane in all areas is pale pink, 
focally loose, shiny, with areas of hyperemia alternating with 
areas of mucous membrane atrophy, and a focally blurred 

vascular pattern

Таблица 3. Лабораторные показатели и лечение пациентки П.

Table 3. Laboratory parameters and treatment of patient Р.

Параметры 08.2021 
год 10.02.24 год 23.07.24 

год
15.01.25 

год

Индекс активности 
ЯК, Мейо, баллы

ТП

6 6 0 

СРБ мг/л 9,0 4,2 1,0

ЩФ, Е/л 168 109 60

АЛТ, Е/л 42 23 14

АСТ, Е/л 48 20 20

Нв, г/л 117 104 120

Лц/Тц, 109/л 5,2/164 5,1/152 4,6/137

Концентрация такро-
лимуса, нг/мл 7,8 6,7 7,0

ПЦР ЦМВ в слизи-
стой кишки, копий/мл 3×102 3×102 Не вы-

явлено

Эндоскопическая 
активность по 
Schroeder

Sch 2 Sch 1 Sch 0

Лечение

Азатиоприн
Валганцикловир Ванкомицин

Такролимус 10-8 мг/сут
Преднизолон 7,5 мг

Месалазин 4гр

Примечание: ПЦР – полимеразная цепная реакция

При колоноскопии были выявлены признаки 
умеренной активности ЯК с преимущественно пра-
восторонней локализацией. При гистологическом 
исследовании слизистой оболочки толстой кишки 
диагноз эрозивного ЯК был подтвержден (рис. 5).

Были исключены кишечные инфекции (Cl 
Difficile, шигеллы, сальмонеллы, кампилобактер), в 
слизистой оболочке толстой кишки выявлены следо-
вые количества ДНК ЦМВ (3×102 копий/мл). В крови 
ДНК ЦМВ не выявлялась. Была начата терапия аза-
тиоприном в дозе 50 мг/сут, валганцикловиром в 
дозе 900 мг/сут (в течение 3 недель), метронидазо-
лом, продолжена терапия такролимусом, месала-
зином 4 г/сут. В связи с появлением высыпаний на 
коже азатиоприн был отменен через месяц после 
начала приема. Несмотря на терапию, улучшения 
отмечено не было. Пациентке была предложена 

Клинический случай 3
Пациентка П., 37 лет. В течение 10 лет полу-

чала преднизолон и азатиоприн по поводу АИГ. 
Проведенная в 2020 года колоноскопия изменений 
не выявила. В августе 2021 года была выполнена 
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терапия ведолизумабом, преднизолоном, от кото-
рой она отказалась. В качестве возможной опции 
был предложен пероральный прием ванкомицина в 
суточной дозе 500 мг в 2  приема. Пациентка нача-
ла принимать ванкомицин в конце июля 2024 года. 
На 3-й день приема была отмечена полная норма-
лизация стула, улучшение общего самочувствия, 
которые сохранялись на протяжении всего времени 
приема ванкомицина, нежелательные явления не 
отмечались. При попытке отменить препарат диа-
рея возобновлялась. При колоноскопии в январе 
2025  года не было выявлено признаков активности 
колита. ДНК ЦМВ в слизистой оболочке толстой 
кишки не найдена. При гистологическом исследова-
нии была отмечена минимальная активность колита 
(рис. 6).

Обсуждение

Возврат или появление (de novo) ЯК у реципи-
ентов печени представляет важную клиническую 
проблему. После ТП все реципиенты получают 
ИСТ, которая обычно включает ингибитор каль-
циневрина (чаще – такролимус), иногда препара-
ты микофеноловой кислоты или азатиоприн, низ-
кие дозы глюкокортикостероидов. Несмотря на 
прием этих препаратов, вероятность реактивации 
ЯК или его появление de novo достаточно высока. 
Особенно это касается реципиентов, перенесших 
ТП по поводу аутоиммунного заболевания печени 
(чаще ПСХ или АИГ). К сожалению, в текущих 
клинических рекомендациях российских и зару-
бежных профессиональных сообществ специфи-
ка данной подгруппы больных не нашла своего 
отражения.

Применение стандартной терапии ЯК первой 
(месалазин, азатиоприн, ГКС) или второй (биоло-
гические препараты) линии может не привести к 
успеху и сопряжена с риском развития инфек-
ционных осложнений. Для лечения ЯК в данной 
группе больных необходимы новые клинические 
решения.

В патогенезе ЯК принимает участие ряд 
механизмов, включающих как адаптивный, так 
и врожденный иммунный ответ, направленные на 
комменсальную микробиоту. Поэтому у пациен-
тов, перенесших трансплантацию и получающих 
ингибиторы кальциневрина (ИК), направленные 
на подавление адаптивного иммунного ответа, 
также возможно развитие ВЗК за счет активации 
врожденной иммунной системы [12, 13].

Другим возможным механизмом развития 
ЯК на фоне приема ИК является их угнетающее 
действие на регуляторные Т-лимфоциты, осуще-
ствляющие противовоспалительное действие [14, 
15]. Возникает нарушение баланса эффекторных 
и регуляторных Т-лимфоцитов, что также может 
способствовать обострению ЯК [16].

Некоторые антибиотики могут оказать поло-
жительное влияние, непосредственно воздей-
ствуя на толл-подобные рецепторы, оказывая 
иммуномодулирующее действие или модифици-
руя микробиоту.

В систематическом обзоре W. Sannaa et 
al. (2025 год), включавшем 21 исследование 
(290 пациентов с ЯК-ПСХ, получавших лечение 
ванкомицином перорально в дозе 25–1500 мг/сут). 
Клинический ответ был отмечен у 47,6% и кли-
ническая ремиссия у 43,47% (100/230). Частота 
эндоскопической ремиссии – 39,4% [17].

Рис. 5. Микрофотография слизистой толстой кишки паци-
ентки П. (02.2024 года) с лимфо-плазмоцитарной инфильтра-
цией собственной пластинки, с примесью эозинофилов и 
нейтрофилов, нарушением архитектоники крипт, эрозиями. 

Увеличение ×200

Fig. 5. Histological examination of the colon mucosa of patient 
P. (02.2024) with lymphoplasmocytic infiltration of the lamina 
propria, with an admixture of eosinophils and neutrophils, 
disruption of the crypt architecture, erosions. Magnification ×200

Рис. 6. Микрофотография слизистой толстой кишки паци-
ентки П. после лечения ванкомицином. Слабая лимфо-плаз-
моцитарная инфильтрация собственной пластинки с приме-

сью нейтрофилов и эозинофилов. Увеличение ×100

Fig. 6. Histological examination of the colon mucosa of patient 
P. after treatment with vancomycin. Weak lymphoplasmocytic 
infiltration of the lamina propria with admixture of neutrophils 

and eosinophils. Magnification ×100
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N. Arbabzada et al. (2024 г) проанализировали 
9 описаний случаев, 7 серий случаев, 3 когорт-
ных исследования и 1 рандомизированное кли-
ническое исследование пациентов с ВЗК/ПСХ, 
получающих ванкомицин перорально [18]. Ни в 
одном исследовании не сообщалось о нежела-
тельных явлениях во время перорального при-
ема ванкомицина, также не зарегистрировано 
случаев появления энтерококка, резистентно-
го к ванкомицину. У 6 из 9 пациентов ЯК был 
рефрактерен к терапии двумя биологическими 
препаратами. Клинический ответ был описан у 8 
из 9 пациентов в течение от 24 часов до 2 недель. 
Эндоскопическое улучшение в 5 из 9  случаев, а 
гистологическое улучшение у 4 из 9  пациентов. 
При анализе серий случаев все пациенты сообщи-
ли об улучшении симптомов на фоне перораль-
ного приема ванкомицина. В рандомизированном 
клиническом и 1 когортном исследовании было 
зарегистрировано уменьшение диареи на фоне 
перорального приема ванкомицина. Также перо-
ральный прием ванкомицина показал эффектив-
ность как адьювантная терапия у пациентов с ЯК 
без ПСХ [19–22].

Эффективность ванкомицина можно объяс-
нить изменением метаболома кишечника путем 
снижения количества грамположительных бак-
терий [23]. Происходит изменение метаболиз-
ма желчных кислот, которые, как и клеточные 
стенки грамположительных бактерий, являют-
ся лигандами для клеток врожденной иммунной 
системы, активируя их. Это приводит к снижению 
синтеза провоспалительных цитокинов (ФНО-a, 
ИЛ-6, ИЛ-1в), восстановлению баланса эффек-
торных и регуляторных Т-клеток и подавлению 
воспаления [24].

Все обсуждаемые выше исследования при-
менения ванкомицина проводились в общей попу-
ляции больных ЯК. Сведения об эффективности 
и безопасности применения ванкомицина для 
лечения ВЗК у реципиентов печени скудны, но 
в нескольких описаниях наблюдений были пока-
заны обнадеживающие результаты.

Мы привели три наблюдения реципиен-
тов печени, получавших ванкомицин в течение 
24 недель в рамках рутинной клинической прак-
тики в связи с обострением ЯК после неэффек-
тивной терапии второй линии (1-й и 2-й случай) 
или только первой линии (3-й случай). Диагноз 
ЯК у наших пациентов не вызывал сомнения и 
был верифицирован эндоскопически и гистоло-
гически. У 2 из 3 наших пациентов также была 
выявлена ДНК ЦМВ в стенке кишки, а у одного 
из них – и в крови в следовых количествах. Мы 
считаем, что клиническое значение этого лабо-
раторного теста минимально; клиническая кар-
тина и тяжесть состояния наших пациентов не 
были связаны с инфекцией ЦМВ, а определя-
лись течением ЯК. Тем не менее, короткий курс 
терапии валганцикловиром привел к прекраще-
нию репликации ЦМВ в обоих случаях. Эффект 
терапии колита мы связываем именно с включе-
нием ванкомицина в режим лечения. Одним из 
важных вопросов остается вопрос о длительности 
применения ванкомицина и минимально эффек-
тивных дозах препарата. В нашем 3-м наблюде-
нии клинические проявления ЯК возобновлялись 
вскоре после отмены ванкомицина, несмотря на 
его применение в течение 24 недель.

Заключение

Реципиенты печени с активным течением 
язвенного колита представляют особую груп-
пу больных, лечение которых не разработано и 
не нашло адекватного отражения в действую-
щих клинических рекомендациях. Применение 
ванкомицина перорально в ряде случаев может 
привести к клинической и эндоскопической 
ремиссии у реципиентов, у которых стандарт-
ная и биологическая терапия язвенного колита 
оказались не эффективны. Необходимы даль-
нейшие исследования для уточнения дозировки 
и продолжительности лечения, подтверждения 
эффективности и долгосрочной безопасности 
перорального приема ванкомицина у пациентов с 
язвенным колитом после трансплантации печени.
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