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Воспалительные заболевания кишечника (ВЗК) 
являются актуальной проблемой современной га-
строэнтерологии. Наряду с патологией собственно 
кишечника немалое значение имеют системные 
проявления таких заболеваний, как болезнь Крона 
и  язвенный колит. В  некоторых случаях воспа-
лительные заболевания кишечника дебютируют 
не типичной кишечной симптоматикой, а именно 
неспецифическими внекишечными проявления-
ми, в  том числе заболеваниями бронхолегочной 
системы.

Гладкие мышцы воздухоносных путей явля-
ются объектом воздействия многих медиаторов, 
нейротрансмиттеров и  лекарственных препара-
тов, большинство которых использует рецепторы, 
экспрессируемые на  поверхности гладких мышц. 
Рассмотрим некоторые особенности регуляции 
просвета бронхов и тонуса сосудов отделами веге-
тативной нервной системы.

Холинергическая система. Основные элементы 
холинергической системы широко экспрессируются 
бронхолегочной тканью. Эпителиальные клетки 
воздухоносных путей, пищеварительного тракта 
содержат ацетилхолин, ацетилхолинтрансфера-
зу, никотиновые и мускариновые рецепторы [1; 2]. 
Ацетилхолин содержится в альвеолярных макрофа-
гах, мезотелиальных, эндотелиальных, глиальных 
и циркуляторных клетках крови. Высвобождению 
ацетилхолина эпителиоцитами, например эпите-
лием трахеи мыши, способствует серотонин [3]. 
Клетки, не  иннервированные холинергическими 
нейронами, экспрессируют мускариновые и  ни-
котиновые рецепторы. В  связи с  этим предложе-
но выделять «ненейрональную холинергическую 
систему», регулирующую ряд таких важнейших 
функций клетки, как митоз, трофическая деятель-
ность, автоматия, межклеточное взаимодействие, 
барьерная и иммунная функции [4].
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РЕЗЮМЕ
Обзор посвящен респираторным проявлениям воспалительных заболеваний кишечника, выявляю-
щихся в виде фиброза, эмфиземы, бронхэктазов и альвеолита. В патогенезе развития бронхолегочных 
осложнений важную роль играют нарушения вегетативной иннервации кишечника и бронхолегочной 
системы, изменения проницаемости сосудистой стенки и альвеолярного эпителия, развитие аутоим-
мунных процессов.
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SUMMARY
Review focuses on respiratory manifestations of infl ammatory bowel disease, identifi ed in the form 
of fi brosis, emphysema, bronchiectases, and alveolitis. Pathogenesis of the bronchopulmonary 
complications unduced by a violations of autonomic innervation of the intestine and the bronchial 
system, changements of the permeability of vascular wall and alveolar epithelium, the development of 
autoimmune processes.
Keywords: Infl ammatory bowel disease; bronchopulmonary system; nervous regulator-tion.
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Эфферентные вагусные волокна берут начало 

в основном от клеток дорзальных ядер продолго-
ватого мозга. В нервных сплетениях бронхов они 
переключаются на интрамуральные нейроны с ко-
роткими аксонами, несущими импульсы к мышцам 
и  железам трахеи, бронхов и  бронхиол, а  также 
к сосудам. Раздражение вагусных волокон вызыва-
ет сокращение гладких мышц дыхательных путей 
и  секрецию бронхиальных желез. Эфферентные 
волокна блуждающего нерва регулируют прохо-
димость бронхов, повышают тонус гладких мышц, 
что  определяет скорость и  объем воздуха, посту-
пающего в легкие.

Ацетилхолин обладает большим сродством 
к мускариновым, чем к никотиновым рецепторам 
мышечных клеток [4 – 6]. Ацетилхолин вызывает 
сокращение бронхиол, стимулирует хеморецепторы 
аортальной и синокаротидной зоны [7] и усиливает 
секрецию трахеобронхиальных желез. Вызываемую 
ацетилхолином стимуляцию эффекторных клеток 
предотвращают агонисты экспрессируемых нейро-
эффекторными соединениями нейрональных ре-
цепторов (мускариновых, α1- и β1-aдренорецепторов, 
простаноидных рецепторов, Р1-пуринорецепторов, 
рецепторов нитрергической системы).

Адренергическая система. Воздухоносные пути 
человека содержат α-адренорецепторы, возбуждение 
которых вызывает сокращение бронхов. Активация 
β-адренорецепторов блокирует высвобождение 
медиаторов тучными клетками воздухоносных 
путей, что  предупреждает нарушение проницае-
мости стенок сосудов [8]. Агонисты β2-рецепторов 
эффективны как бронходилататоры, являясь функ-
циональными блокаторами многих медиаторов 
и  нейротрансмиттеров бронхоконстрикторного 
действия, высвобождаемых при астме.

Пуринергическая система. Активация аденози-
ном А2В-рецепторов вызывает констрикцию бронхов 
[9]. Aденозин, активируя А3-рецепторы, вызывает 
дегрануляцию тучных клеток и  бронхоконстрик-
цию при  воспалении воздухоносных путей [10]. 
Блокатор аденозиновых Р1-рецепторов теофиллин 
используется в качестве бронходилататора [11; 12].

Пуринергические афференты, вероятно, участву-
ют в повышении тонуса бронхов при астме и хро-
нической обструктивной болезни легких [13; 14; 15]. 
Пуринергическая система в целом играет важную 
роль в аллерген-управляемом воспалении легких.

Серотонинергическая система. Из семи классов 
и  14 подтипов серотонинорецепторов, различаю-
щихся своим фармакологическим профилем, после-
довательностью аминокислот и механизмом пере-
дачи сигнала [16], в воздухоносных путях действие 
серотонина опосредуют 5-НТ1А-, 5-НТ2-, 5-НТ3-, 
5-НТ4- и  5-НТ7-рецепторы. У  крысы серотонин 
вызывает сокращение артерий легких, действуя 
главным образом путем активации 5-HT2A- и 5-HT1B-
рецепторов [17; 18]. В изолированных воздухонос-
ных путях морской свинки серотонин вызывает 
сокращение или релаксацию мышц в зависимости 

от  дозы или  их  исходного функционального со-
стояния [19 – 21]. В  воздухоносных путях челове-
ка гладкие мышцы имеют определенный тонус, 
поддерживаемый освобождением ацетилхолина 
из  парасимпатических нервов при  участии серо-
тонина. Серотонин оказывает бронхоконстрик-
торное действие посредством прямой активации 
серотонинергических рецепторов, расположенных 
на гладких мышцах воздухоносных путей, а также 
косвенно  — осуществляя пресинаптическую мо-
дуляцию освобождения холинергических и  пеп-
тидергических медиаторов [22; 23].

Таким образом, различные отделы вегетатив-
ной нервной системы регулируют тонус бронхов 
и  сосудов с  помощью специфичных рецепторов. 
Кроме того, следует отметить, что холинергическая 
иннервация толстой кишки и бронхолегочной си-
стемы осуществляется эфферентными волокнами 
блуждающего нерва.

Сложное модулирующее взаимодействие отделов 
вегетативной нервной системы на сократительную 
функцию гладких мышц бронхов и  секреторную 
функцию трахеобронхиальных желез определяет 
развитие рестриктивных и  обструктивных явле-
ний. В обструкции периферических бронхов пре-
обладает не спазм, а отек слизистой с обтурацией 
их  слизистыми пробками. Знание многообразия 
клинических симптомов ВЗК обеспечивает адекват-
ное патогенетическое лечение всех их проявлений, 
не требующих, как правило, иной специфической 
терапии.

Внекишечные или системные проявления ВЗК 
отмечаются, по данным разных авторов, у 5 – 55 % 
больных с данной патологией [24], с другой сторо-
ны, приблизительно 80 % пациентов с патологией 
легких имели активные заболевания кишечника 
[25], причем ВЗК встречались значительно чаще 
при  всех типах заболеваний дыхательных путей, 
за исключением бронхиальной астмы.

На  сегодняшний день хорошо известными 
и наиболее часто упоминаемыми в медицинской 
литературе внекишечными проявлениями ВЗК 
считаются проявления со стороны гепатобилиар-
ной системы (склерозирующий холангит в 50 – 72 % 
случаев [26], значительно реже обнаруживают 
хронический гепатит и  цирроз печени), костно-
суставного аппарата (артрит, спондилит, сакрои-
леит), поражения кожи (узловатая эритема, пио-
дермия, фурункулез, некрозы кожи, трофические 
язвы), слизистой оболочки полости рта (стоматит, 
глоссит, гингивит) и глаз (эписклерит, иридоциклит, 
конъюнктивит, воспаление радужной оболочки 
глаз и увеит), нервной системы (полиневропатии), 
почек (нефротический синдром, амилоидоз). Реже 
упоминаются осложнения со  стороны сердечно-
сосудистой системы. В  частности, о  перикардите 
сообщалось более чем в 100 случаях у пациентов 
с ВЗК. Имеются сообщения о наличии у больных 
с болезнью Крона васкулита, являющегося дополни-
тельным механизмом воспалительных изменений 
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сердечно-сосудистой системы, артериита, тромбо-
тических осложнений из-за  активации системы 
коагуляции [27]. Что  касается склерозирующего 
холангита, следует отметить, что  данное заболе-
вание и неспецифический язвенный колит имеют 
идентичные этиопатогенетические механизмы, 
что позволяет моделировать их с помощью одного 
и  того  же препарата  — пикрилсульфоновой кис-
лоты [28].

Считается, что  первичный склерозирующий 
холангит, артрит или гранулематозные воспаления 
кожи, легких или печени гораздо труднее поддаются 
лечению, чем изменения со стороны кишечника [29].

Отдельные сообщения об участии легких в пато-
логическом процессе при ВЗК стали появляться при-
мерно 30 лет назад. Однако до последнего времени 
остаются крайне скудными сведения о состоянии 
бронхолегочной системы у больных с ВЗК. Среди 
легочных проявлений, связанных с  ВЗК, упоми-
наются плеврит, заболевания дыхательных путей, 
интерстициальные заболевания легких, легочная 
эозинофилия, тромбоэмболические заболевания, 
васкулиты, гранулематозные легочные заболе-
вания и  т. д. [30]. Значительно реже встречаются 
указания на  развитие бронхоэктазов как  систем-
ных проявлений ВЗК. Легочные проявления ВЗК, 
в частности в виде интерстициального легочного 
фиброза, наблюдаются также у  детей [31]. В  ме-
ханизме развития сочетанных последовательных 
патологических процессов в толстой кишке и легких 
определенную роль может играть усиление актив-
ности холинергической системы с  последующим 
развитием обструктивно-рестриктивных явлений.

Подробно описывая внекишечные проявления 
БК и  НЯК, о  легочных проявлениях зачастую за-
бывают [32]. Вместе с тем логично предположить, 
что  легкие, будучи эмбриогенетически связаны 
с  пищеварительным трактом (легкое и слизистая 
оболочка пищеварительной трубки формируют-
ся из одного зародышевого листка энтодермы), 
очевидно, не могут не вовлекаться в патологиче-
ский процесс при  воспалительных заболеваниях 
кишечника.

Развитие десквамативного интерстициального 
пневмонита и цирроза печени наблюдалось через 
несколько лет после начала заболевания у 12-лет-
него ребенка язвенным колитом. Рестриктивные 
легочные нарушения прогрессировали, несмотря 
на  проводимое лечение сульфасалазином. В  пу-
бликации обсуждается возможная связь бронхоле-
гочного осложнения с лечением сульфасалазином 
[34]. В исследовании M. Marvisi, G. Fornasari [35; 36] 
подтверждена возможность развития инфильтра-
тивных и интерстициальных изменений в легких 
при  лечении сульфасалазином и  5-аминосалици-
латами.

Легочная патология была представлена как из-
менениями со  стороны дыхательных путей: под-
глоточный стеноз, хронический бронхит, пери-
бронхиальные абсцессы, хронический бронхиолит, 

бронхоэктазы, так и  интерстициальными 
заболеваниями в  виде облитерирующего 
бронхиолита с организующейся пневмонией 
и легочными эозинофильными инфильтра-
тами, что свидетельствует о нарастании по-
ражения бронхолегочной системы, включая 
увеличение проницаемости стенки сосудов 
при активации серотонинергической систе-
мы, включение аутоиммунных механизмов.

Бронхоскопические исследования при па-
тологии выявили наличие выраженного 
воспаления, сужения трахеи и  бронхов. 
Гистологические исследования подтвердили 
наличие воспалительных клеток и изъязвле-
ний слизистой оболочки дыхательных путей. 
Авторы отмечают эффективность стероид-
ной терапии при различных путях введения 
препаратов (ингаляционный, пероральный, 
внутривенный, эндобронхиальный) в зави-
симости от локализации и тяжести легочного 
поражения [37].

Исследование легочных объемов и  ком-
пьютерная томография выявили, с одной сто-
роны, снижение диффузионной способности 
легких и увеличение отношения ООЛ / ОЕЛ; 
с  другой  — наличие воздушных ловушек, 
фиброза, эмфиземы, бронхоэктазы и  аль-
веолита [38].

К. Р. Herrlinger и соавт. [39] исследовали 
частоту и выраженность легочных наруше-
ний при  исследовании легочной функции 
по значениям ОФВ1, ЖЕЛвд, тесту Тиффио 
(ОФВ1 / ЖЕЛвд) и диффузионной способности лег-
ких по окиси углерода (ДЛ СО). Установлено досто-
верное снижение всех показателей у 39 % больных 
с болезнью Крона и у 45 % больных с ЯК, причем 
наиболее выраженное снижение функциональных 
показателей легких наблюдалось у  больных с  ак-
тивным процессом в толстой кишке. Кроме того, 
установлена достоверная корреляция снижения ДЛ 
СО со степенью гистопатологических изменений 
кишечника, что позволило рассматривать снижение 
ДЛ СО у больных с ЯК как маркер субклинического 
поражения легких при воспалительных заболева-
ниях кишечника.

Большое значение имеет проблема возникнове-
ния легочных осложнений у больных при лечении 
ВЗК, то есть неблагоприятной реакции бронхоле-
гочной системы на  лекарственную терапию ВЗК. 
Выше приведены примеры токсического влияния 
лечения ВЗК сульфасалазином на  состояние ле-
гочной ткани. Описано аналогичное влияние ме-
саламина на легочную ткань с возникновением об-
литерирующего бронхиолита и интерстициальной 
пневмонии [40], а  также развитием хронической 
интерстициальной пневмонии, гранулематозны-
ми изменениями в легких без признаков некроза 
и прогрессирующей легочной симптоматики [41; 42].

По  данным ряда авторов, колэктомия может 
усугубить респираторные симптомы [43; 24], 
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о  чем  свидетельствуют результаты ретроспек-
тивного анализа демографических, клинических, 
рентгенологических данных и  результатов легоч-
ных функциональных тестов у больных с воспали-
тельными заболеваниями кишечника и  легочной 
патологией. Бронхоэктазы могут развиться после 
оперативного вмешательства по поводу ВЗК, причем 
первоначально у 70 % больных отмечалось снижение 
проходимости мелких бронхов, свидетельствую-
щее о наличии бронхиальной обструкции. Авторы 
утверждают, что легочные проявления ВЗК у неко-
торых больных могут стать клинически значимыми 
после оперативного вмешательства и устраняться 
после лечения.

Патогенез внекишечных проявлений ВЗК 
характеризуется наличием взаимосвязей между 
проницаемостью альвеолярного эпителия, ак-
тивностью, локализацией и продолжительностью 
болезни. Установлено, что ранние изменения про-
ницаемости легочного эпителия предшествуют 
появлению клинических симптомов. По-видимому, 
увеличение проницаемости альвеолярного эпи-
телия является внекишечными проявлениями 

у пациентов с ЯК, которые не связаны с активно-
стью колита [44]. Определенную роль в этиологии 
проявлений со стороны опорно-двигательного ап-
парата и кожных проявлений играет генетическая 
предрасположенность [45].

Кроме того, причину возникновения внекишеч-
ных или  системных проявлений ВЗК объясняют 
выработкой антител к  собственным клеточным 
белкам, в том числе антилимфоцитарных антител 
и  циркулирующих иммунных комплексов, с  раз-
витием гранулематозного воспаления, тромбоза 
сосудов и  васкулита, являющихся дополнитель-
ным патогенетическим механизмом изменений 
сердечно-сосудистой системы. В  механизме воз-
никновения ВЗК на  фоне имеющейся патологии 
бронхолегочной системы определенную роль могут 
играть явления гипоксии. Особый интерес пред-
ставляет выявление роли отделов вегетативной 
нервной системы в регуляции тонуса гладких мышц 
бронхов при развитии воспалительных заболеваний 
кишечника, а также изменения проницаемости стен-
ки сосудов вследствие нарушения взаимодействия 
отделов вегетативной нервной системы.
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