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Резюме

Настоящий обзор представляет систематизацию литературного материала по проблеме хронической диареи 
у взрослых, вопросам дифференциального диагноза и диагноза на этапе оказания первичной медико-санитарной 
помощи Хроническая диарея — это стойкое отклонение от нормы с консистенцией стула между типами 5 и 7 
по Бристольской шкале стула и увеличение частоты более чем на 4 недели. Приводится классификация диареи 
с позиции частоты встречаемости (наиболее частые причины, нечастые и редкие), дана краткая характеристика 
клинических и лабораторных признаков наиболее часто встречающихся причин диареи в практике врача терапевта 
и гастроэнтеролога, представлен обзор литературы об особенностях диареи при COVID-19, предлагаются этапы 
диагностического поиска
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Summary

This review provides a systematization of literature on the problem of chronic diarrhea in adults, issues of diff erential diag-
nosis and diagnosis at the stage of primary health care Chronic diarrhea is a persistent deviation from the norm with the 
consistency of stool between types 5 and 7 on the Bristol stool scale and an increase in frequency of more than 4 weeks. 
The classifi cation of diarrhea in terms of frequency (the most common causes, infrequent and rare), a brief description of 
clinical and laboratory signs of the most common causes of diarrhea in the practice of a General practitioner and gastroen-
terologist, a review of the literature on the features of diarrhea in COVID-19, and the stages of diagnostic search
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Определение

Концепция диареи у пациентов часто фокусирует-
ся вокруг консистенции стула [9]. Действительно, 
консистенция фекалий определяется водоудер-
живающей способностью стула (т. е. количеством 
несвязанной «свободной» воды) и это, возможно, 
лучше всего определяет понятие диареи. Однако, 
количественная оценка стула в клинической прак-
тике может оказаться затруднительной, поэтому 
рекомендуется использовать бристольскую шкалу 
(диаграмму) стула – Тип 5 и выше. Понятие хро-
нической диареи включает также систематиче-
ски обильный стул, вес которого превышает 300 г/

сут. Также нет единого мнения и относительно 
продолжительности симптомов, определяющих 
хроническую диарею в отличие от острой. Однако, 
большинство исследователей признают, что сим-
птомы, сохраняющиеся более 4 недель, предпола-
гают неинфекционную этиологию [10].

Как увеличение частоты, так и измененная кон-
систенция указывают на органическую этиологию, 
с учетом этого, хроническая диарея – это стойкое 
отклонение от нормы с консистенцией стула между 
типами 5 и 7 по Бристольской шкале стула и увели-
чение частоты более чем на 4 недели [11].

Распространенность диареи

Хроническая диарея является одной из самых рас-
пространенных причин для направления пациента 
на стационарный этап лечения. Показатели рас-
пространенности в западных популяциях трудно 
оценить, отчасти из-за различий в численности на-
селения, но также из-за трудностей с определением. 
В двух популяционных исследованиях Talley et al. 
сообщается о распространенности «хронической 
диареи» от 7% до 14% среди пожилых людей, доля 
которых, вероятно, включает пациентов с наруше-
нием моторики (т. е. «функциональными заболева-
ниями кишечника»). Используя определение, осно-
ванное на учащенной кратности стула без наличия 
боли в животе, оценка распространенности хрони-
ческой диареи в западной популяции составляет 
4–5%. [65] Как свидетельствуют данные Canavan C, 
West J, Card T., СРК может поражать 10–13% населе-
ния [66]. Целиакия, как заболевание, сопровожда-
ющееся в преобладающем большинстве случаев 
диареей, определяется как состояние повышенной 
иммунологической чувствительности к пищевому 
глютену у генетически восприимчивых людей. [67]. 
Эпидемиологические исследования по скринингу 
когорт здоровых взрослых добровольцев в США, 
Великобритании и других европейских странах 
постоянно сообщают о распространенности це-
лиакии от 0,5 до 1% в популяции [68, 69,70]. При 
этом, существуют некоторые свидетельства того, 
что распространенность целиакии увеличивается 
[71,72,73], и наоборот, распространенность целиа-
кии у пациентов, обращающихся к медицинской 
помощи с хронической диареей, колеблется от 3% 
до 10% [74,75]. Недавний метаанализ эпидемио-
логических данных показал, что 68% (95% ДИ от 
64% до 72%) населения мира страдают дефицитом 
лактазы, [76,77]. Опухоли, секретирующие гормо-
ны, возникающие из гастроэнтеропанкреатиче-
ской ткани, являются редкими причинами диареи. 

Распространенность функциональных эндокрин-
ных опухолей поджелудочной железы составляет 
приблизительно 10 на миллион населения, забо-
леваемость колеблется от 1/10 [78] случаев в год 
в случае гастрином до менее 1/10 [79] случаев в год 
для вазоактивных интестинальных пептидных 
(VIP)ом и глюкагономы[64]. Даже этот показатель 
заболеваемости может быть завышенным. Диарея 
возникает как часть симптомокомплекса, варьиру-
ющего в зависимости от типа опухоли (например, 
100% случаев при ВИПоме, приблизительно 65% 
при гастриноме). Хотя отмечается, что распростра-
ненность диареи у глюкагономы составляет 15%, 
но, вероятно, что это переоценка ситуации. От 4% 
до 20% пациентов, посещающих районные гастро-
энтерологические клиники, имели искусственную 
диарею, спровоцированную злоупотреблением 
слабительных средств, и по некоторым данным, 
злоупотребление слабительными является самой 
распространенной причиной диареи неопределен-
ного происхождения [12]  .

До настоящего времени существует проблема 
надлежащего обследования пациента с хрониче-
ской диареей, поскольку имеет место широкое рас-
пространение среди населения случаев так называ-
емой «нетяжелой», «не опасной» функциональной 
диареи, но в тоже время существует опасность 
дебюта серьезного органического заболевания 
с диареи. Именно этот широкий спектр причин 
феномена диареи затрудняет введение конкретных 
рекомендаций. Еще одной проблемой в проблеме 
диарей является большой спектр диагностических 
методов, необходимых для установления причины, 
и в силу этого нет одного теста, который можно 
было обозначить стандартом диагностики. Многие 
методы не нашли широкого применения из-за не-
достаточной чувствительности, специфичности 
или простоты использования [12].

Классификация причин хронической диареи
по MC, Kho ME, Browman GP, et al., 2010

Hаиболее частые причины: синдром раздражен-
ного кишечника (СРК – диарея), диарея желчных 
кислот (хологенная), диарея, обусловленная раци-
оном питания (FODMAP мальабсорбция, дефицит 

лактазы, искусственные подсластители, кофеин, 
избыток алкоголя, избыток (непереносимость ла-
крицы), новообразования толстой кишки), вос-
палительное заболевание кишечника (Язвенный 
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колит, болезнь Крона, Микроскопический колит), 
глютеновая болезнь, лекарственные средства (ан-
тибиотики, в частности макролиды (например, 
эритромицин), нестероидные противовоспали-
тельные препараты, магний содержащие продукты, 
гипогликемические агенты (например, метформин, 
глиптины), противоопухолевые препараты, другие 
(например, фуросемид, олестра), переливная диа-
рея (диарея переполнения).

Нечастые причины: синдром избыточного бак-
териального роста (тонкой кишки), мезентериаль-
ная ишемия, лимфома, хирургические причины 
(например, резекции тонкой кишки, недержание 

кала, внутренние свищи), хронический панкреатит, 
радиационная энтеропатия, рак поджелудочной 
железы, гипертиреоз, сахарный диабет, лямбли-
оз (и другие хронические инфекции), кистозный 
фиброз

Редкие причины: Другие энтеропатии тонкой 
кишки (например, болезнь Уиппла, тропический 
спру, амилоид, кишечная лимфангиэктазия), гипо-
паратиреоз, болезнь Аддисона, опухоли, секрети-
рующие гормоны (VIPома, гастринома, карциноид), 
вегетативная нейропатия, искусственная диарея, 
диарея Брейнерда (возможная инфекционная при-
чина не определена)

Особенности диареи при COVID-19

В декабре 2019 года в Ухане, Китай, был обнаружен 
кластер случаев вирусной пневмонии, связанный 
с рынком морепродуктов и живых животных. 
Новый коронавирус (SARS-CoV-2) был идентифи-
цирован как причина и быстро прогрессировал от 
эпидемии в Китае [80,81,82] к глобальной пандемии. 
Этот вирус вызвал болезни у миллионов людей 
и сотни тысяч смертей по всему миру.

Согласно классификации [100], коронавирусы 
подразделяются на HCoV 229 E, HCoV NL63, вирус 
свиного трансмиссивного гастроэнтерита, вирус 
эпидемической диареи свиней, свиной респиратор-
ный коронавирус, коронавирус собак, кишечный 
коронавирус кошек, кошачий инфекционный ви-
рус, кроличий коронавирус, Bat (летучей мыши) ко-
ронавирус НКU2, HCoV OC43, HCoV HKU1, SARS-
CoV, SARS-CoV-2, вирус гемагглютинирующего 
энцефаломиелита, вирус гепатита мышей, вирус 
сиалодакриоаденита крыс, бычий коронавирус, 
вирус инфекционного бронхита (курица), корона-
вирус Турции. Для преобладающего большинства 
представителей коронавирусов наряду с пораже-
нием дыхательной системы характерно вовлечение 
и пищеварительной системы (кишечника, печени).

При инфицировании SARS-CoV-2 около 5–18% 
пациентов помимо респираторных симптомов 
также имеют желудочно-кишечные симптомы, 
наводящие на мысль о вирусном гастроэнтерите 
с диареей, тошнотой, рвотой и болью в животе 
[82–85], хотя в первой клинической статье о ха-
рактеристиках COVID-19 в Ухане упоминалось, 
что диарея являлась наиболее распространенным 
симптомом как у взрослых, так и у детей (2%-49%)

Механизм, с помощью которого SARS-CoV-2 вы-
зывает желудочно-кишечные симптомы, неясен. 
Существует несколько возможных объяснений желу-
дочно-кишечных симптомов у пациентов COVID-19. 
Во-первых, было показано, что ангиотензинпревра-
щающий фермент 2 (ACE2) является рецептором 
клеток-хозяев SARS-CoV-2. ACE2 экспрессируется 
не только в клетках альвеолярного эпителия, но, воз-
можно, в большей степени и в эпителии пищевода, 
тонкого кишечника и толстой кишки, где участвует 
в транспорте аминокислот [86,87,88], подтвержде-
нием явилось, то что РНК вируса обнаруживали 
в фекалиях у больных с SARS-CoV-2.

Электронная микроскопия на аутопсийных 
образцах COVID-19 пациентов также показала 

повреждение пищевода, желудка и кишечника [99] 
в виде эпизодической лимфоцитарной инфиль-
трации в плоском эпителии пищевода и обильной 
инфильтрации плазматическими клетками и лим-
фоцитами с интерстициальным отеком в желудке, 
12 перстной кишке и прямой кишке. Окрашивание 
патологических образцов ACE2 показало, что по-
ложительные участки в основном распределены 
в цитоплазме эпителиоцитов желудка и кишечника 
и ресничках железистых эпителиоцитов, но редко 
наблюдаются в клетках плоского эпителия пище-
вода. Вирусный нуклеокапсидный белок был обна-
ружен в цитоплазме клеток железистого эпителия 
желудка, двенадцатиперстной кишки и прямой 
кишки, но не в эпителии пищевода, что позволяет 
предположить, что желудочно-кишечные симпто-
мы инфекции SARS-CoV-2 могут быть вызваны 
прямой вирусной атакой, а также повреждением 
тканей и органов вследствие иммунного ответа.

Коронавирус использует эктоэнзим плазма-
тической мембраны ангитензинпревращающего 
фермента –2 для проникновения в клетки, связы-
вается с вирусными контактами гликопротеина 
с клеточными рецепторами через S- белок клет-
ки-хозяина [89]. Таким образом, можно выделить 
три механизма возникновения желудочно-кишеч-
ных симптомов: первый, это тропизм SARS-CoV-2 
к желудочно-кишечному тракту, определяет же-
лудочно-кишечную симптоматику у пациентов 
с COVID-19 и эти факты послужили основанием 
для рассмотрения фекально-орального механизма 
передачи инфекции, хотя одним из возможных 
путей для продвижения вируса в пищеварительной 
системе могут быть «трахея-пищевод-подвздошная 
кишка – толстая кишка» [90,91,92]; второй меха-
низм – так называемый синдром цитокинового 
шторма, при котором активированные лимфоциты 
выделяют большое количество цитокинов, что 
приводит к синдрому системного воспалительного 
ответа, который вызывает воспаление и поврежде-
ние желудочно-кишечного тракта [93]. Пациенты, 
у которых наблюдались желудочно- кишечные 
симптомы, демонстрировали более высокий уро-
вень СРБ, лактатдегидрогеназы и α-гидроксибу-
тиратдегидрогеназы. Эти данные предполагают 
возможную корреляцию между желудочно-ки-
шечным поражением и воспалительными реакци-
ями, вызванными инфекцией SARS-CoV-2; третий 
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механизм – желудочно-кишечные симптомы могут 
быть вызваны лекарственными препаратами (ан-
тибиотики, противовирусные препараты).

В фекалиях больных, у которых наблюдались 
желудочно-кишечные симптомы, не были выявле-
ны эритроциты и лейкоциты, что является харак-
терным для вирусных инфекций. Предполагается, 
что желудочно-кишечные симптомы зависимы от 
степени репликации вируса и коррелируют с высо-
кой вирусной нагрузкой и тяжестью COVID-19. При 
этом доля пациентов, у которых тест на SARS-CoV-2 
в стуле был положительным, составляла от 36% до 
53% от всех подтвержденных случаев. Zhang et al 
[87] сообщают о высокой точности определения 
нуклеиновых кислот в образцах стула. Сравнение 
результатов теста стула с клиническими проявле-
ниями, а также тяжестью заболевания показало, 
что положительная частота фекального теста не 
была дифференцированно связана с активностью 
заболевания или симптомами нарушения пище-
варения. Возраст пациентов с положительными 
тестами на РНК вируса в стуле колебался от 10 меся-
цев до 78 лет. Продолжительность положительного 
теста на вирус в стуле была от 1 до 16 дней. Также 
был установлен определенный временной интервал 
в положительных образцах теста из различных тка-
ней[25]. Фекальная РНК была положительной через 
2–5 дней после получения положительных тестов 
из дыхательных образцов, но в то же время у 23%-
82% пациентов фекальные тесты продолжали быть 
положительными, в то время как их дыхательные 
образцы были отрицательными. Фекальный тест 
у пациентов, получавших кортикостероиды, оста-
вался положительным дольше [57, 58, 59]

В более поздний период эпидемии количество 
больных диареей увеличилось, что может свиде-
тельствовать о снижении вирулентности вируса 
в процессе передачи, возможно и усиление меди-
каментозной терапии на более поздних стадиях 
эпидемии имело значение.

Входят ли пациенты с ВЗК в группу высокого 
риска COVID-19? В настоящее время имеющие-
ся данные не позволяют предположить, что па-
циенты с ВЗК подвергнуты повышенному риску 
приобретения COVID-19 [94]. В настоящее время 
два ингибитора ИЛ-6 (токлизумаб и сарилумаб) 
проходят клиническое исследование у пациентов 
с COVID-19 [94,95], может ли терапия ВЗК защи-
тить от синдрома высвобождения цитокинов. На 
данный момент является провокационной, но не 
доказанной гипотезой [96]

Пациентов с ВЗК в этой ситуации можно раз-
делить на три категории и дать следующие реко-
мендации:

1. Для пациентов с ВЗК и не инфицированных 
ОРВИ-ков-2 рекомендации аналогичны реко-
мендациям для населения в целом: строгое со-
циальное дистанцирование и тщательная гиги-
ена рук. Терапия ВЗК должна быть продолжена 
с целью поддержания ремиссии и избежания 
обострения, использования стероидов и госпи-
тализации [95].

2. Для пациентов с ВЗК, инфицированных SARS-
CoV-2, но без проявлений COVID-19, пациен-
ты должны быть переведены на более низкие 
дозы преднизона. Тиопурины, метотрексат 
и тофацинитиниб следует временно отменить. 
Биологическая терапия, включающая анти-Ф-
НО-агенты, устекинумаб и ведолизумаб, долж-
на быть отсрочена на 2 недели при развитии 
COVID-19 [97].

3. Для пациентов в настоящее время в ремиссии 
по ВЗК, но с КОВИД-19, следует избегать назна-
чения стероидов, а если пациент принимает, то 
необходимо быстро прервать лечение, насколько 
это возможно. Пероральный будесонид, вероят-
но, безопаснее других глюкокортикостероидов 
и может быть продолжен его прием, если это 
необходимо для контроля активности заболе-
вания. Тиопурины, метотрексат и тофацитиниб 
должны быть отменены во время острой фазы 
заболевания. Лечение анти-TNF агентами, ведо-
лизумабом и устекинумабом также может быть 
продолжено в острый период заболевания [97].

Таким образом, когда вирусная нагрузка в стуле 
высока или находится в благоприятной для вирусов 
среде, SARS-CoV-2 может легко распространяться 
через фекалии. Высокая инфекционность SARS-
CoV-2, загрязнение фекалиями окружающей среды 
(такой как общественные туалеты, или участки 
с плохой санитарией, может вызвать передачу виру-
са путем попадания фекалий на слизистые через за-
грязненные руки). В связи с этим следует обратить 
внимание на минимизацию риска передачи фека-
лий, пациенту необходимо вменить тщательный 
протокол гигиены рук, тщательную дезинфекцию 
туалета, раковины, стараться избегать совместного 
использования туалетов. Медицинский персонал, 
проводящий эндоскопию желудочно-кишечного 
тракта у изолированных выздоравливающих па-
циентов, должен воспринимать всех пациентов 
как случаи c подтвержденными заболеваниями 
и принимать строгие защитные меры. Надлежащая 
дезинфекция туалетов имеет решающее значение 
в эндемичных регионах; в противном случае сани-
тарные объекты могут превратиться в «вирусные 
ловушки» [98]

Факторы риска, повышающие вероятность развития 
органической диареи

1. Семейный анамнез: особенно при неопластиче-
ских, воспалительных заболеваниях кишечника 
или целиакии

2. Предыдущая операция: обширные резекции 
подвздошной и правой ободочной кишок при-
водят к диарее из-за отсутствия абсорбционной 

поверхности и. следовательно, мальабсорб-
ции жиров и углеводов. уменьшения времени 
транзита или изменения пула желчных кислот. 
включая мальабсорбцию [13]. Проблемой диа-
реи может стать избыточный бактериальный 
рост. Особенно при операциях шунтирования, 
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в том числе и при бариатрических операциях для 
лечения морбидного ожирения. При коротких 
резекциях терминального отдела тонкой кишки 
диарея может быть хологенной, обычно возни-
кающая после еды и дающая положительный 
ответ на голодание и назначение секвестрантов 
желчных кислот. Хроническая диарея может 
также возникнуть у 10% пациентов после холе-
цистэктомии [14].

3. Предшествующее заболевание поджелудочной 
железы.

4. Системные заболевания: тиреотоксикоз и ги-
попаратиреоидная болезнь, сахарный диабет 
[15] заболевания надпочечников или системный 
склероз могут предрасполагать к диарее через 
различные механизмы, включая эндокринные 
эффекты, вегетативную дисфункцию, избыточ-
ный бактериальный рост кишечника или при-
менение сопутствующей лекарственной терапии.

5. Алкоголь: диарея часто встречается при злоу-
потреблении алкоголем. Механизмы включают 
прямое токсическое воздействие на кишечный 
эпителий, быстрый транзит через кишечник, 
снижение активности дисахаридаз кишечника 
и снижение функции поджелудочной железы [16].

6. Диета: чрезмерное употребление кофеина (на-
пример, кофе, энергетических напитков), молока 
у пациентов с дефицитом лактазы, пищевых 
добавок (например, сорбита), фруктозы и других 
FODMAP (ферментируемых олиго-, ди-, моноса-
харидов и полиолов)

7. Лекарственные средства: до 4% случаев хрониче-
ской диареи могут быть вызваны медикаментами 
(в частности, добавками магния, антигипертен-
зивными средствами (например, ингибиторами 
АПФ) и нестероидными противовоспалитель-
ными средствами, более новыми глиптинами 
(ингибитором дипептидилпептидазы-4), тео-
филлинами, антибиотиками, антиаритмические 
и противоопухолевые средства). [17]

8. Недавние зарубежные поездки или другие по-
тенциальные источники инфекционных желу-
дочно-кишечных патогенов.

9. Недавняя антибиотикотерапия и инфекция 
Clostridium diffi  cile: в настоящее время доступ-
но множество различных тестов для выявления 
C. diffi  cile, но большинство клинических лабора-
торий используют коммерческий иммунофер-
ментный анализ на токсин C. diffi  cile

С учетом широкой распространенности лекар-
ственно-индуцированных диарей и неоднородно-
сти групп препаратов, способных вызвать нару-
шение стула, следует подробнее остановиться на 
характеристике диарей после длительного приема 
лекарственных препаратов: антибиотиков, слаби-
тельных, препаратов, понижающих кислотность 
в желудке, содержащих магний, нестероидных 
противовоспалительных средств.

Лекарственно-индуцированные диареи при при-
менении слабительных средств: осмотическую ди-
арею вызывают – соли магния, полиэтиленгликоль, 

антидиабетические средства (акарбоза, миглитол), 
ингибиторы ангиотензинпревращающих средств, 
пропранолол, хинидин, гидралазин, прокаина-
мид, препараты лактулозы; секреторную диарею – 
метформин, орлистат, екзенатид, хинидин, дигок-
син, тиклопидин, метформин; воспалительную 
диарею – солевые слабительные, нестероидные 
противовоспалительные средства; олмесартан, 
тиклопидин, кокаин, эрготамин; моторную диа-
рею – тиклопидин

Из химиотерапевтических средств вызывают 
секреторную диарею идарубицин, эпирубицин, 
пентостатин, доксетацел, флюцитозин; мотрную 
диарею иринотекан; водную диарею – 5 флюорацил, 
метотрексат, иринотекан, цисплатин, доксоруби-
цин, ипилимумаб, ритуксимаб, меркаптопурин. 
Также отличаются диарейным эффектом имму-
носупрессивные средства (микофенолат мофетил), 
психотропные средства (пароксетин, сертралин, 
литий), гастроинтестинальные средства (ингибито-
ры протонной помпы, Н2 блокаторы гистаминовых 
рецепторов)

Антибиотико-ассоциированная диарея опреде-
ляется как три и более эпизода неоформленного 
стула в течение 2 или более последовательных раз-
вившихся на фоне или после приема антибактери-
альных препаратов (или в течение 4 недель после их 
отмены). Диарея чаще осмотического типа.

Остановимся на клинических характеристиках 
других, наиболее часто встречающихся причин 
диареи в практике врача на амбулаторном этапе.

К наиболее частым клиническим проявлениям 
пищевой аллергии с преимущественным пораже-
нием желудочно-кишечного тракта относятся: рво-
та, колики, анорексия (отсутствие аппетита, отказ 
от еды), запоры (задержка стула), диарея (жидкий 
стул), аллергический энтероколит, зуд в полости 
рта или в горле.

Частый, жидкий стул является одним из наибо-
лее распространённых клинических симптомов 
пищевой аллергии как у взрослых, так и у детей. 
Особенно часто диарея наблюдается при пищевой 
аллергии к молоку. Стул при поносе, связанном 
с пищевой аллергией, носит водянистый характер 
до 6 раз в сутки.

Ишемический колит в транзиторной, или обра-
тимой, стадии встречается наиболее часто. Для него 
характерно внезапное начало с болей в левой под-
вздошной области. Боли в животе сопровождаются 
вздутием, диареей, тенезмами и кровотечениями 
из прямой кишки с лихорадкой и лейкоцитозом. 
Болевой синдром транзиторной стадии ишеми-
ческого колита связан с физической нагрузкой 
и пищеварением. При осмотре живота могут на-
блюдаться напряжение и симптомы раздражения 
брюшины в левой подвздошной области, кровот-
ечения при транзиторной форме ишемического 
колита не бывают массивными. В большинстве 
случаев симптомы болезни исчезают уже через 
несколько дней, и больные выздоравливают че-
рез 2–3 нед. При развитии ишемической стрикту-
ры появляются симптомы частичной кишечной 
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непроходимости: схваткообразные боли, плохое 
отхождение газов и кала. При ректоскопии в про-
свете кишки выявляется кровянистая слизь при 
отсутствии поражения слизистой оболочки. При 
гангренозной форме ишемического колита раз-
витию катастрофы в брюшной полости нередко 
может предшествовать обострение сердечной не-
достаточности. В клинической картине на первый 
план выступают сильнейшая боль животе, шок 
и кровавая диарея. При пальпации живота опре-
деляются признаки раздражения брюшины в ле-
вой подвздошной области. Позднее развиваются 
перитонит и токсемия. Возникающая на фоне тя-
желых сердечно-сосудистых заболеваний гангрена 
кишечника служит причиной смерти у половины 
больных. У больных с ишемическим рецидивиру-
ющим колитом нередко развивается ишемическая 
стриктура толстой кишки. Определенное значе-
ние для диагностики ишемического колита может 
иметь связь болей в левой подвздошной области 
с физической нагрузкой и приемом пищи, нали-
чие тяжелых сопутствующих сердечно-сосуди-
стых заболеваний, пожилой и старческий возраст. 
Основными методами диагностики ишемического 
колита являются рентгенологический и эндоско-
пический. На обзорном снимке брюшной поло-
сти видны большое количество воздуха в толстой 
кишке, уровни жидкости и расширение кишки. 
Осторожная контрастная клизма дает возможность 
обнаружить различной протяженности патологи-
ческие изменения. В измененных сегментах киш-
ки можно видеть отсутствие гаустраций, гладкие 
или зазубренные контуры кишки, напоминающие 
«зубья пилы», дефекты, обусловленные псевдопо-
липами, и стенозы. При наличии подслизистых 
кровоизлияний в кишке появляются картины, на-
поминающие вдавления большого пальца руки. 
Характерны также мешковидные выпячивания 
по контуру кишки вследствие образования псев-
додивертикулов. По мере улучшения состояния 
больного описанные рентгенологические признаки 
ишемического колита уменьшаются или полностью 
исчезают. При колоноскопии на ранних стадиях 
ишемического колита слизистая оболочка отечна, 
легко кровоточит, со сливными геморрагиями. 
Могут быть видны синюшные буллезные выпячи-
вания, создающие рентгенологическую картину 
наподобие «отпечатка большого пальца». В более 
выраженной стадии обнаруживают неправильной 
формы язвы, окруженные геморрагически изме-
ненной слизистой оболочкой. В последующем воз-
можна трансформация язв в псевдополипы. Точная 
диагностика поражения нижней брыжеечной ар-
терии возможна при селективной ангиографии 
или допплерографии. При гангренозной форме 
ишемии нижней брыжеечной артерии у больного 
развивается картина «острого живота» и диагноз, 
как правило, устанавливают во время операции. 
В последние годы появились сообщения об увели-
чении заболеваемости ишемическим колитом сре-
ди лиц моложе 40 лет. Объясняют увеличение числа 
больных в Японии распространением европейского 

питания среди населения [1]. Наиболее характер-
ными ранними симптомами заболевания являются 
ректальные кровотечения, боли в животе и запо-
ры. Основной метод диагностики – колоноскопия. 
У всех 65 больных поражалась левая часть толстой 
кишки, у 13 из них выявлено сужение пораженного 
участка кишки. У 22 больных наблюдалась гипе-
ремия слизистой оболочки, у 37 – эрозии и язвы. 
Изъязвления чаще встречались у больных, кото-
рым колоноскопия была сделана в первые 3 дня 
заболевания.

Нарушения функции кишечника могут со-
путствовать или быть одним из проявлений 
эндокринных заболеваний (сахарного диабета, 
тиреотоксикоза, микседемы, болезни Адиссона, 
гипокортицизма и др.). Поэтому возможность эн-
докринной патологии должна учитываться при 
дифференциальной диагностике синдрома.

Для диабетической энтеропатии характерны 
приступы частого жидкого стула, сопровождаю-
щиеся болями в животе. Общее состояние страда-
ет мало, но поносы отличаются резистентностью 
к лечению. Если хроническая диарея продолжается 
длительное время, то развивается синдром нару-
шенного всасывання I или II степени тяжести.

При гистологическом исследовании слизистая 
оболочка тонкой и толстой кишок не изменена. При 
рентгенологическом исследовании можно видеть 
быструю эвакуацию бариевой взвеси из тонкой 
кишки (менее 2 ч). Функциональные абсорбцион-
ные тесты не изменены.

Нарушения в работе органов желудочно-кишеч-
ного тракта при тиреотоксикозе [1] может быть 
чрезвычайно выражено, и в некоторых случаях 
занимают центральное место в клинической карти-
не тиреотоксикоза. Чаще всего больные жалуются 
на нарушение аппетита, приступы болей в животе, 
учащённый кашициеобразный стул, иногда неу-
кротимую рвоту. Подобные диспепсические яв-
ления нередко симулируют тяжёлые заболевания 
желудка и кишечника, а также печени. У многих 
больных указанных симптомов тиреотоксикоза со 
стороны желудочно-кишечного тракта не наблюда-
ется. В редких случаях наблюдается спастический 
запор.

Понос у больных тиреотоксикозом обусловлен 
гиперкинезом желудочно-кишечного тракта, од-
нако возможны и тиреотоксические поражения 
паренхиматозных органов (печени, поджелудочной 
железы), чем, по-видимому, следует объяснять на-
личие жира на каловых массах при поносе, который 
иногда наблюдаются при тяжелом течении болезни

Нередко причиной диареи у взрослых пациен-
тов может явиться лямблиоз [6,7] хронического 
течения, с преимущественным поражением пище-
варительного тракта, протекающего в форме энте-
рита или панкреатобилиарной форме с билиарной 
дисфункцией с зловонной пенистой диареей без 
обезвоживания (очень характерна непереноси-
мость молочных продуктов), тошнотой, потерей 
аппетита, метеоризмом, болезненностью при паль-
пации живота.
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Хирургические причины диареи

Послеоперационная диарея развивается в резуль-
тате хирургического вмешательства. Основная 
этиология диареи может объясняться дисфункци-
ей пилорического отдела, нарушением всасывания 
соли желчи, избыточным бактериальным ростом 
или резекцией кишечника, с уменьшением всасы-
вательной поверхности.

Операция на верхнем отделе желудочно-кишеч-
ного тракта может привести к повреждению или 
раздражению блуждающего нерва, что сопрово-
ждается уменьшением объема желудка в случае 
резекции желудка. Быстрое опорожнение желудка 
может привести к осмотической диарее и связан-
ному с ней синдрому «демпинга». Хирургическое 
вмешательство также может явиться причиной 
синдрома избыточного бактериального роста, при-
водящего к хронической диарее. Операции желу-
дочно-кишечного тракта, с формированием слепой 
петли (например, по Бильрот II или анастомоз по 
Ру) могут предрасполагать к застою и чрезмер-
ному росту из-за патологической подвижности 
и застоя кишечного содержимого [48]. Кроме того, 
подвержены риску послеоперационной диареи те, 
кто перенес обструкцию тощей кишки, сквозной 
энтеро-энтеро анастомоз или создание дистального 
резервуара подвздошной кишки по Коху. Таким 
же образом, стриктура тонкой кишки может при-
вести к бактериальному стазу и чрезмерному бак-
териальному росту. Это ожидаемо не только после 
операции, но также и после лучевой терапии, при 
болезни Крона, вследствие лекарственной терапии 

[49] Резекция тонкой и толстой кишки явно сни-
жает поглощающую способность. В крайнем случае 
это приводит к синдрому короткой кишки, кото-
рый клинически характеризуется хронической 
диареей, обезвоживанием, нарушениями электро-
литного режима и недоеданием. Тяжесть и лечение 
зависят от места и степени резекции кишечника, 
от того, есть ли заболевание в остаточной кишке 
и степень адаптации оставшейся кишки. Однако 
даже простая ограниченная правосторонняя геми-
колэктомия может привести к диарее в результате 
потери илеоцекального клапана и резорбционной 
способности правой половины ободочной кишки. 
Это увеличивает риск развития бактериального 
роста из-за ретроградного движения бактерий из 
толстой кишки в тонкую [50]

Искусственная диарея. Это диарея, вызванная 
злоупотреблением слабительных средств или чрез-
мерным объемом жидкости, признана достаточно 
распространенной причиной хронических симпто-
мов диареи в западных популяциях.

При подобных состояниях целесообразным 
считается повторное исследование анализов кала 
и мочи для констатации присутствия самих лекар-
ственных препаратов слабительного действия или 
их метаболитов. Проверка на «злоупотребление 
слабительными» должна включать обнаружение 
антрахинонов, бисакодила и фенолфталеина в моче 
и магния и фосфатов в кале, и должна проводиться 
в специализированной лаборатории.

Общий алгоритм обследования пациента с хронической диареей

Первоначальная оценка жалоб и состояния паци-
ента с хронической диареей по данным скрининго-
вых анализов крови и кала должна ориентировать 
врача на необходимость дальнейшего исследование 
(инструментального, специального лабораторно-
го), если это так, следует сосредоточиться на за-
болеваниях толстой кишки, тонкой кишки или 
поджелудочной железы как причины хронической 
диареи. Этот анализ может быть реально выполнен 
в условиях первичной медицинской помощи.

Большая часть хронической диареи обусловлена 
аномалиями толстой кишки. Исследования тол-
стой кишки должны быть стратифицированными 
по возрасту, в соответствии с риском неоплазии 

и воспаления, но также следует учитывать высокую 
распространенность хологенной диареи желчными 
кислотами, которая может имитировать заболева-
ние кишечника.

После соответствующих исследований у паци-
ентов с персистирующей диареей и при отсут-
ствии патологии по этим результатам, возможно 
констатировать «идиопатическую» диарею или 
недиагностированную искусственную диарею ([51]

Поскольку общий прогноз в этой группе, по-ви-
димому, благоприятный, [56] дальнейшие исследо-
вания в этой группе не оправданы, и им может быть 
назначено симптоматическое лечение.

Алгоритм диагностики хронических (персистирующих) диарей
На 1 этапе диагностического поиска рекомендуется 
подтвердить или исключить функциональный 
характер диареи.
1. Клиническая оценка:

1.1. Установление диагноза хронической диареи, 
наличия сопутствующей патологии, «трево-
жных симптомов».
1.1.1. Сбор жалоб и анамнеза – необходимый  

метод установления диагноза хрони-
ческой диареи (уровень доказательно-
сти-1, Сила рекомендаций – сильная).

При опросе пациента уточняется: количество 
актов дефекации в течение суток; характер ис-
пражнений (консистенция кала, цвет, запах); на-
личие примесей  (кровь, слизь, непереваренные 
фрагменты пищи) в кале; наличие ложных позывов, 
чувства неполного опорожнения кишечника; тем-
пературной реакции, интоксикации; выявление 
клинических особенностей у каждого конкрет-
ного пациента имеет прямое значение для выбора 
дальнейшей диагностической и лечебной тактики, 
принятия решения о госпитализации
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1.1.2. Сбор жалоб и анамнеза, проведение 
физикального обследования на нали-
чие сопутствующей патологии: приема 
лекарственных препаратов, наличия 
инфекционных, эндокринных, хи-
рургических заболеваний т. д., осмотр 
перианальной области, с целью исклю-
чения воспаления перианальной обла-
сти, свищей, пальцевое исследование 
прямой кишки(уровень доказательно-
сти – 1, Сила рекомендаций – сильная).

1.1.3. Скрининговые анализы крови для ис-
ключения анемии, целиакии, копро-
грамма (уровень доказательности-1, 
Сила рекомендаций- сильная).

Патологические первоначальные скрининго-
вые исследования, такие как высокая скорость 

оседания эритроцитов, анемия или низкий уровень 
альбумина, имеют высокую специфичность в от-
ношении наличия органических заболеваний.[60]

Наличие дефицита железа является чувстви-
тельным показателем энтеропатии тонкой кишки, 
особенно целиакии [61] но, очевидно, не является 
специфическим тестом.

Базовый скрининг для выявления мальабсор-
бции должен включать полный анализ крови, мо-
чевину и электролиты, тесты функции печени, ви-
тамин B12, фолиевая кислота, кальций, ферритин, 
скорость оседания эритроцитов и С-реактивный 
белок. Тесты функции щитовидной железы также 
должны быть выполнены на этой стадии опреде-
лением тиреостимулирующих гормонов, которые 
следует рассматривать как надежные предикторы 
диагноза гипертиреоза.

Иммунодефицит и инфекции

Иммунодефицитные состояния усложняют диа-
гностику причины диареи. Первым шагом является 
выявление иммунодефицита. Помимо общих пер-
вичных и гематологических причин, клиницисты 
должны знать, что хроническая диарея является 
распространенным симптомом у пациентов, не-
давно диагностированных с вирусом иммуноде-
фицита человека (ВИЧ). [18]. После выявления им-
мунодефицита следует исключить потенциальную 
хроническую инфекцию такими патогенами, как 
криптоспоридия или норовирус.

Хроническая диарея из-за инфекционных воз-
будителей протекает атипично для иммуноком-
петентного пациента. Протозойные инфекции, 
такие как лямблиоз и амебиаз, чаще всего приводят 
к хронизации инфекции. Исследование трех све-
жих испражнений на наличие яйцеклеток, кист 
и паразитов остается основой диагностики и имеет 
чувствительность приблизительно 60–90% для об-
наружения этих организмов. Если есть сомнения 
по поводу персистирующей инфекции Giardia, то 
использование ИФА кала (чувствительность 92% 
и специфичность 98%) в значительной степени за-
меняет потребность в биопсии кишечника и поиск 
цист в образце теплого кала[62, 19, 20, 21].

У этой категории пациентов эффективен корот-
кий курс лечения метронидазолом или тинидазо-
лом [21]. Серологическое тестирование (непрямой 
тест на гемагглютинацию или ИФА) может быть 
полезным дополнением в случаях амебного абс-
цесса печени, особенно в эндемичных областях 
[22]. Исключением является инфекция Clostridium 
diffi  cile, где диарея может сохраняться из-за неэ-
ффективности начального лечения или быстрого 
рецидива, который постоянно встречается у каж-
дого четвертого пациента в группе плацебо недав-
них клинических испытаний[23,24,25.] Разработка 
широкого разнообразия подходов к тестированию 
в Европе привело к рекомендациям для стандарти-
зированного двухэтапного подхода. [26]

На первом этапе выявляется присутствие в ор-
ганизме методом иммуноферментного анализа 
фермента глутаматдегидрогеназы (EIA), ампли-
фикацией нуклеиновых кислот или ПЦР. Второй 

этап направлен на выявление активного C. diffi  cile 
с продукцией токсина EIA. Такая комбинация чув-
ствительного и специфичного теста дает высокие 
отрицательные и положительные прогностиче-
ские значения, если тесты совпадают. Там, где это 
не так, клиническое суждение о вероятности ин-
фекции будет определять необходимость лечения. 
Выделяется также феномен постинфекционного 
СРК после инфекции C. diffi  cile [27].

Клиницисты должны опасаться необоснован-
ного назначения антимикробной терапии только 
на основе ПЦР, особенно при отсутствии явных 
доказательств выработки токсина.

Итогом первого диагностического этапа после 
получения не измененных основных анализов 
крови и скрининга стула может явиться диагноз – 
Синдром раздраженного кишечника.
2. Второй этап диагностического поиска направ-

лен на выявление опухолевого поражения или 
воспаления как причины диареи. Для этого не-
обходимы инструментальные и лабораторные 
исследования:
2.1. Тотальная колоноскопия с  илеоскопией 

для исключения рака кишечника, воспали-
тельных эрозивных и язвенных изменений 
кишечника при диарее и ректальном кро-
вотечении (степень доказательности 1, cила 
рекомендаций сильная) [63]

2.2. Фекальный иммунохимический тест (FIT) 
(тест исключения, при отсутствии видимой 
крови в стуле) (степень доказательности 1, 
Сила рекомендаций – слабая).

Обнаружение избытка крови в фекалиях ис-
пользовалось в течение многих лет в диагностике 
колоректального рака. Более новый метод FIT для 
определения фекального гемоглобина, который ис-
пользует иммунохимический метод для определе-
ния крови. Текущие европейские рекомендации по 
скринингу колоректального рака [31] рекомендуют 
использовать фекальный гемоглобин. Новые иссле-
дования показывают, что у пациентов с более низ-
ким уровнем поражения ЖКТ, предполагающим 
наличие колоректального рака, FIT-тестирование 
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имеет высокую отрицательную прогностическую 
ценность (0,99) с оптимальным диапазоном от 7 до 
10 мкг/ г фекалий [32,33,34]

2.3. Фекальный кальпротектин (для исключения 
воспаления толстой кишки у лиц с симпто-
мами СРК и в возрасте до 40 лет (степень 
доказательности 1, Сила рекомендаций- 
сильная)

Недавно было показано, что воспалительный 
маркер фекального кальпротектина имеет зна-
чение и является предметом диагностического 
руководства NICE (DG11). [28] Кальпротектин 
выделяется при воспалительных процессах, вы-
званных дегрануляцией нейтрофильных грану-
лоцитов. Когда воспаление находится в кишечном 
тракте, кальпротектин высвобождается в просвет 
кишечника и является достаточно стабильным 
для измерения в фекалиях. NICE рекомендует 
использовать фекальный кальпротектин в каче-
стве опции при дифференциальной диагностике 
СРК и ВЗК у взрослых с недавно появившимися 
симптомами поражения нижних отделов ЖКТ, 
при которых рак не подозревается. NICE рекомен-
дует обычно значение 50 мкг/г в качестве уровня 
принятия решения, выше которого ВЗК является 
более вероятным, хотя другие причины повыше-
ния уровня кальпротектина включают колорек-
тальный рак, инфекционный гастроэнтерит и воз-
действие нестероидных противовоспалительных 
препаратов[29]. Есть некоторые доказательства 
того, что уровни кальпротектина > 250 мкг/г фека-
лий указывают на активное воспаление, довольно 
хорошо коррелирующее с эндоскопическим воспа-
лением [29]. Проблема неопределяемых уровней 
все еще остается неясной, хотя одно исследование, 
которое рассматривало 12-месячный результат 
неопределяемых уровней кальпротектина (50–249 
мкг / г фекалий), отметило 8% вероятности разви-
тия ВЗК по сравнению с 1% с уровнями <50 мкг/г 
фекалий [30].

3-й этап диагностического поиска – это повтор-
ная клиническая оценка.

3.1. Если симптомы диареи сохраняются, несмо-
тря на первичное обследование и лечение, 
рекомендуется направление на дальнейшие 
исследования (уровень доказательности 5, 
Сила рекомендаций- сильная).

3.2. Анализы крови и стула для исключения 
синдрома мальабсорбции (исследование 
осмолярности кала, концентрации натрия 
и хлора, углеводы кала и оценка кишечной 
проницаемости, концентрация альфа-1-ан-
титрипсина), кишечная потеря белка (по-
зволяет проводить мониторинг состояния 
слизистых оболочек кишечника при хро-
нических воспалительных заболеваниях 
и оценивать эффективность терапии по ин-
тенсивности потери белка) [3], кишечной 
инфекции (особенно у иммунокомпроме-
тированных или пожилых людей) (уровень 
доказательности 2, Сила рекомендаций 
сильная).

3.3. У лиц с функциональным расстройством 
кишечника или СРК- диареей для исклю-
чения или подтверждения хологенной 
диареи показано определение сывороточ-
ного предшественника желчных кислот 7α- 
гидрокси-4-холестен-3он [35] (в зависимости 
от доступности теста) (степень доказатель-
ности 1, сила рекомендации сильная).

3.4. Колоноскопия с биопсией восходящей и нис-
ходящей ободочной кишки (не прямой киш-
ки) для исключения микроскопического ко-
лита. [36] и если тест с предшественником 
желчных кислот 7α-гидрокси-4-холестен-3он 
не доступен (степень доказательности уро-
вень 1, Сила рекомендаций сильная).

3.5. Водородный дыхательный тест или диета 
с исключением из рациона лактозы/углево-
дов при подозрении на мальдигестию лакто-
зы [37, 38] (уровень доказательности 3, Сила 
рекомендации слабая).

3.6. Пассаж бария по тонкому кишечнику для 
оценки состояния тонкой кишки не рекомен-
дуется в связи с низкой чувствительностью 
и специфичностью метода (уровень доказа-
тельности 5, Сила рекомендаций сильная).

3.7. Для диагностики прогрессирующего забо-
левания поджелудочной железы со значи-
тельными морфологическими изменениями, 
КТ-сканирование стало исходным выбором 
для выбора, учитывая низкую чувствитель-
ность ультрасонографии в этой ситуации 
(приблизительно 60%) [39,40] и при оценке 
злокачественной опухоли поджелудочной 
железы).

4-й этап диагностического поиска направлен на 
установление хирургических причин диареи или 
выявление структурных нарушений

4.1. Аноректальная манометрия и эндоанальное 
УЗИ (при условии исключения другой ло-
кальной патологии и исчерпаны консерва-
тивные меры) (степень доказательности – 3, 
Сила рекомендации сильная).

4.2. МРТ или КТ с контрастированием для иссле-
дования свищей (степень доказательности- 3, 
Сила рекомендации сильная).

4.3. Постлучевая диарея становится все более 
распространенным явлением, учитывая, 
что за последние три десятилетия число 
выживших больных раком увеличилось 
втрое. Многие из причин хронической диа-
реи, обсуждаемой в других разделах данной 
работы, часто встречаются у людей, которые 
лечились от опухолевых поражений желу-
дочно-кишечного тракта и других видов 
рака (например, диарея желчных кислот, 
недостаточность поджелудочной железы). 
В настоящее время доступны конкретные 
рекомендации относительно того, как иссле-
довать таких пациентов, особенно в отноше-
нии поздних эффектов лучевой терапии [41].

4.4. Диарея как следствие быстрого кишечного 
транзита.
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Многие состояния, связанные с диареей, были 
отнесены к нарушениям моторики кишечника 
и увеличением времени прохождения кишечника. 
К ним относятся послеоперационные состояния 
(например, ваготомия), эндокринные состояния 
(например, гипертиреоз), диарея желчных кис-
лот, вегетативная невропатия (например, диабет) 
и, чаще всего, первичная функциональная диарея. 
Оценка вклада нарушенной моторики и транзита 
в диарейные заболевания затруднена тем фак-
том, что многие из этих состояний имеют много-
факторную этиологию; доступные тесты имеют 
ограниченную способность идентифицировать 
причину симптомов; широкий индивидуальный 
разброс в нормальных значениях исключает окон-
чательный диагноз во всех случаях, кроме самых 
тяжелых.

Детальные измерения моторики могут быть 
получены с помощью манометрии тонкого кишеч-
ника или толстой кишки, в идеале с технологией 
высокого разрешения, которая четко визуали-
зирует пропульсивные и ретроградные сокра-
щения, которые способствуют и препятствуют 
транзиту [42]. Измерения давления являются па-
тологическими при наличии обструкции и грубой 
нервно-мышечной дисфункции, но результаты 
у пациентов с тяжелыми симптомами плохо кор-
релируют с патологией при биопсии тонкой кишки 
[93]. У пациентов с хронической диареей и СРК ре-
зультаты почти всегда нормальные, и такие инва-
зивные методы плохо переносятся [44, 45]. Только 
пациенты, которые остаются без диагноза после 
традиционного исследования и неудачной меди-
каментозной терапии, должны быть рассмотрены 
в качестве претендентов для проведения маноме-
трии [46]. В будущем неинвазивная МРТ может 
сыграть роль в диагностике диарейных состояний. 
Недавние исследования показали, что этот ме-
тод может обеспечить измерения как моторики, 
так и транзита, и может выявить специфические 
отклонения у пациентов с СРК с преобладанием 
диареи [47].

5 этап – установление редких причин хрониче-
ской диареи

5.1. Поиск гормонально активных опухолей по-
казан только тогда, когда исключены другие 
причины диареи (в силу редкости патоло-
гии) (Степень доказательности 4, Сила ре-
комендации сильная).

Подтверждение диагноза в каждом случае тре-
бует констатации повышенной концентрации 
гормонов в сыворотке крови. Секретирующая ва-
зоинтестинальный пептид (VIP) опухоль может 
рассматриваться в контексте больших объемов се-
креторной диареи (>1 л/день), дегидратации и гипо-
калиемии. Нормальные значения для циркулиру-
ющего VIP составляют менее 170 пг/мл, в то время 
как средние концентрации VIP в сыворотке у паци-
ентов с функционирующими опухолями находятся 
в диапазоне от 675 до 965 пг/мл [51]. Поскольку 
уровни гормонов в сыворотке вариабельны, анализ 
должен быть выполнен во время эпизода диареи. 
Уровни гастрина в сыворотке у пациентов с гастри-
номами значительно выше нормальных значений 
(150 пг/мл), в среднем составляют приблизительно 
1000 пг / мл. Тем не менее, сопоставимые значения 
могут быть обнаружены у пациентов с перници-
озной анемией, другими типами атрофического 
гастрита или терапией, подавляющей продукцию 
соляной кислоты желудка.[49]. Повышенные уров-
ни, хотя и не в той же степени, также встречаются 
при других состояниях, таких как сахарный диабет, 
почечная недостаточность и ревматоидный артрит.

5.2. Повышенная суточная продукция мочевой 
5-гидроксииндолуксусной кислоты (выше 
контрольных значений) обладает высокой 
чувствительностью и специфичностью (88%) 
[64] для этого состояния и  коррелирует 
с объемом опухоли, секрецией биологически 
активного продукта и, часто, с выраженно-
стью симптомов,[51] Тем не менее, следует 
отметить, что эти изменения должны быть 
сопряжены с соблюдением пациентом диети-
ческих ограничений, и забор анализа должен 
сопровождаться 3-дневным соблюдением 
диеты с ограничением пищи, богатой серо-
тонином (такой, к примеру, как бананы). [50].
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