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Резюме

Эозинофильный эзофагит и бронхиальная астма нередко встречаются в рамках коморбидной патологии у детей 
и взрослых наряду с другими проявлениями атопии. Эти два заболевания имеют сходную патофизиологию, обуслов-
ленную ответами Т-хелперов 2-типа, общие подходы к лечению, такие как использование глюкокортикостероидов 
и таргетной антицитокиновой биологической терапии. У пациентов с эозинофильным эзофагитом как и при астме 
часто наблюдаются повышение сывороточных маркеров атопии, включая уровни IgE, количество периферических 
эозинофилов и цитокинов, связанных с Т-хелперами 2- типа. Обзор литературы показывает, что истинная частота 
эозинофильного эзофагита остается недостаточно изученной, в связи со сложностью диагностики данной патологии, 
имеющей маску гастроэзофагеального рефлюксной болезни. 

Доказано, что гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь влияет на астму через микроаспирацию, гиперреактивность 
дыхательных путей и повышение тонуса блуждающего нерва. Понимание взаимосвязи между гастроэзофагеальным 
рефлюксом и эозинофильным эзофагитом в настоящее время также активно изучается. Множество работ позывает 
высокую эффективности ИПП в первоначальной терапии эозинофильного эзофагита и гастроэзофагеальной рефлюксной 
болезни. Разработка новых клинико-диагностических критериев эозинофильного эзофагита повысит дифференциаль-
ный диагноз данного заболевания и совершенство терапевтических стратегий ведения данной патологии, особенно 
в сочетании с бронхиальной астмой.
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Summary

Eosinophilic esophagitis and asthma are often found as part of comorbid pathology in children and adults, along with other 
manifestations of atopy. The two diseases share similar pathophysiology due to T-helper type 2 responses, common treatment 
approaches such as the use of glucocorticosteroids and targeted anti-cytokine biologic therapy. Patients with eosinophilic 
esophagitis, as with asthma, often have elevated serum markers of atopy, including IgE levels, peripheral eosinophil counts, and 
T-helper type 2-associated cytokines. A review of the literature shows that the true incidence of eosinophilic esophagitis remains 
poorly understood due to the difficulty of diagnosing this pathology, which has a mask of gastroesophageal reflux disease. 

Gastroesophageal reflux disease has been shown to influence asthma through microaspiration, airway hyperresponsiveness, 
and increased vagal tone. Understanding the relationship between gastroesophageal reflux and eosinophilic esophagitis is 
also being actively explored. Many works show the high efficacy of PPIs in the initial treatment of eosinophilic esophagitis 
and gastroesophageal reflux disease. The development of new clinical diagnostic criteria for eosinophilic esophagitis will 
improve the differential diagnosis of this disease and the improvement of therapeutic strategies for managing this pathology, 
especially in combination with asthma.
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Эозинофильный эзофагит — хроническое, мед-
ленно-прогрессирующее иммуноопосредованное 
заболевание пищевода, характеризующееся выра-
женным эозинофильным воспалением слизистой 
оболочки пищевода, развитием подслизистого фи-
броза, клинически проявляющееся нарушением 
глотания (дисфагия, обтурация пищевода пище-
вым комком, рвота проглоченной пищей и др.) [1, 2]. 

Точная этиология эозинофильного эзофагита 
неизвестна. Однако считается, что это результат 
взаимодействия экологических, генетических 
и иммунных факторов. Пищевая аллергия может 
спровоцировать эозинофильный эзофагит, но пи-
щевая анафилаксия у этих пациентов встречается 
редко. Существует сильная корреляция между 
атопией и эозинофильным эзофагитом, при этом 
пациенты обычно сообщают о наличии в анамнезе 
хронической сезонной аллергии, астмы, атопиче-
ского дерматита или других аллергических или 
иммунологических состояний [3–7]. 

За последние десятилетия наблюдается неук- 
лонный и стремительный рост заболеваемости 

эозинофильным эзофагитом. Число новых случаев 
зарегистрированного эозинофильного эзофагита 
возросло за последние годы почти в 100 раз [3, 8–12].

Эозинофильный эзофагит часто встречается 
как у детей, так и у взрослых. Различные эпиде-
миологические исследования сообщают о случа-
ях эозинофильного эзофагита во многих странах 
на всех континентах, кроме Африки. На основа-
нии ряда популяционных исследований зареги-
стрирована заболеваемость эозинофильным эзо-
фагитом от 0,1/10 000 до 1,2/10 000 во всем мире. 
В среднем распространенность эозинофильно-
го эзофагита составляет 22,7 на 100 000 человек  
(95% CI, 12,4–36,0): 43,4 на 100000 (95% CI, 22,5–71,2) 
взрослых и 29,5 на 100 000 (95% CI, 17,5–44,7) детей. 
В педиатрической популяции эозинофильный 
эзофагит чаще встречается у мальчиков. Среди 
взрослого населения белые мужчины европео-
идной расы и неиспаноязычного происхожде-
ния чаще страдают эозинофильным эзофаги-
том, чем женщины соответствующих рас: 76% 
по сравнению с 48%. Эозинофильный эзофагит 
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может встречаться во всех возрастных группах, 
однако чаще это встречается у мужчин в возрасте  
от 20 до 30 лет, а средний возраст постановки ди-
агноза составляет 34 года [3, 13, 14].

При проведении эзофагогастродуоденоскопии 
эозинофильный эзофагит обнаруживается в сред-
нем у 2,4–6,6%. У пациентов с рефрактерной из-
жогой выявляемость эозинофильного эзофагита 
1–8% и у 6% пациентов, имеющих некардиальную 
боль в грудной клетке [15]. У пациентов с жало-
бами на дисфагию частота пациентов с эозино-
фильным эзофагитом составляет 12–23%, а с эпи-
зодами вклинения пищи пищевод не менее чем  
в 50% случаев [3, 13, 16, 17].

Между появлением симптомов и временем по-
становки диагноза наблюдался временной раз-
рыв, зависящий от возраста и расы (у взрослых 
и европеоидов с более длительным интервалом). 
Пищевая аллергия и атопический дерматит ассо-
циировались с уменьшением времени постановки 
диагноза. Симптомы варьировались в зависимости 
от возраста (более выраженная дисфагия и застре-
вание пищи у взрослых) и расы (более выраженная 
рвота у не европеоидов). Кольца и стриктуры пи-
щевода при постановке диагноза чаще встречались 
у взрослых, при этом эозинофилия пищевода была 
сопоставима в разных возрастных группах [18–22].

Имеется большое количество исследований 
и сочетании астмы и эозинофильного эзофагита. 
Астма и эозинофильный эзофагит, как правило, 
возникают вместе, часто наряду с другими атопи-
ческими состояниями. В частности, исследования 
показывают, что от 12 до 68 процентов людей во 
всем мире с диагностируемым эозинофильным 
эзофагитом, страдают бронхиальной астмой [23]. 
И астма и эозинофильный эзофагит являются хро-
ническими иммуноопосредованными заболева-
ниями. Они характеризуются воспалительными 
изменениями слизистой и подслизистой оболочки 
с типичной инфильтрацией эозинофилами. Это 
диагностические признаки обоих заболеваний. 
Оба заболевания возникают преимущественно 
на аллергический фоне, но атопия не является 
предпосылкой для развития данных заболеваний 
[24–27]. Недавние обзоры эозинофильного эзо-
фагита были сосредоточены на патогенетическом 
эффекте Т-хелперов в качестве основных актива-
торов IL-9, IL-13 и IL-5, а также эотаксина, которые 
способствуют накоплению эозинофилов и тучных 
клеток, стимулирующих TGF-β, что приводит к ре-
моделированию и структурным изменениям в сли-
зистой оболочке пищевода. При астме наблюдаются 
аналогичные процессы [28–31].

В нашей практике мы наблюдали клинический 
случай: пациент 19 лет, в течении длительного 
времени наблюдался у пульмонолога по поводу 
бронхиальной астмы, аллергической, контроли-
руемой, ДН 0ст. В течении 6 лет находился в ре-
миссии без медикаментозной поддержки. Однако, 
весной 2023 г. в течении месяца стал отмечать 
приступы кашля в ночное время, повышение тем-
пературы тела до 37,3С без видимых провоциру-
ющих факторов, отсутствии других хронических 
заболеваний, хотя ранее отмечал поперхивание 
едой. Однократно был приступ удушья, который 

купировался приемом эуфиллина и преднизоло-
ном. Далее пациент получал комбинированную 
терапию: комбинацию будесонид/формотерол 
160/4,5 мкг по 1 дозе 2 раза в день + небулайзерная 
терапия с пульмикортом без существенного эф-
фекта. Стоит отметить, что в дебюте бронхиальной 
астмы данная терапия была эффективна и привела 
к длительной ремиссии. Лабораторно обращало 
внимание повышение эозинофилов до 11% в общем 
анализе крови, повышение IgE до 469ед. При прове-
дении функции внешнего дыхания на момент об-
ращения ОФВ1=109%, ФЖЕЛ=100%, проба с брон-
холитиком положительная + 420мл. 

Еще в 1892году Ослер У. впервые описал при-
ступы удушья на фоне аспирации желудочного 
содержимого. А в 1946 г. Мендельсон С.Л. (кислот-
но-аспирационный пневмонит) и Фридлендер С. 
в 1966 г. предложили термин «рефлюкс-индуци-
рованная астма». Клинические проявления, ука-
зывающие на вовлечение эзофагогастродуоденаль-
ной зоны в патологический процесс, встречаются 
примерно у 70–90% больных с бронхиальной аст-
мой разной степени тяжести и характеризуют-
ся преимущественно наличием дисфагического 
и диспепсического синдромов [32–35]. Как прави-
ло, сочетанное течение аллергической патологии 
органов дыхания и желудочно-кишечного трак-
та имеет взаимоотягощающий характер, в связи 
с чем разрабатываются способы прогнозирования 
риска развития воспалительных процессов вер-
хних отделов пищеварительного тракта у больных 
бронхиальной астмой и разрабатываются алго-
ритмы гастроэнтерологического обследования 
этих пациентов. При этом ряд авторов отмечают 
несоответствие слабовыраженных клинических 
симптомов и серьезность структурно-функцио-
нальных нарушений, выявляемых во время эзофа-
гогастродуоденоскопии и при биопсии [10, 36–39]. 

Согласно российским клиническим рекоменда-
циям диагноз эозинофильного эзофагита устанав-
ливается на основании клинических симптомов: 
дисфагия, вклинение пищи в пищевод у взрослых 
и рвота, трудности при глотании, абдоминаль-
ная боль у детей; эндоскопической картины: отек, 
трахеевидный пищевод, экссудат, продольные 
борозды, стриктуры; патоморфологического 
подтверждения: эозинофильной инфильтрации 
пищевода с количеством эозинофилов 15 и более 
в поле зрения микроскопа высокого разрешения 
при увеличении х400, после обязательного исклю-
чения заболеваний, сопровождающихся эозино-
филией пищевода [1, 40, 41, 42]. Всем пациентам 
обязательно проводится эзофагогастродуодено-
скопия с забором не менее 6 биоптатов из разных 
отделов пищевода, желудка и двенадцатиперстной 
киши. У пациентов с симптомами выраженной 
дисфагии необходимо проведение рентгеноско-
пии пищевода с барием [1]. 

Для исключения ГЭРБ пациенту было реко-
мендовано дообследование у гастроэнтеролога. 
При проведении Фиброгастродуоденоскопии 
(ФГДС) было выявлено: просвет пищевода сужен, 
контактная кровоточивость слизистой, эрозии до 
3–4 мм в области Z линии с фибрином, недоста-
точность кардиального сфинктера. Заключение: 
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рефлюкс-эзофагит степень В. Нельзя исключить 
эозинофильный эзофагит. Выраженная гастро-
патия (рис. 1). 

Однако по данным гистологического исследо-
вания был установлен диагноз хронического эзо-
фагита слабой степени активности, где обращали 
на себя внимание в строме и фиброзно-мышечной 
области отёк с лимфоплазмоцитарной инфильтра-
цией с примесью эозинофилов, тяжи фиброзной 
ткани, участки неогенеза и гиперплазия базаль-
ных клеток. По данным ряда исследований поми-
мо повышения количества эозинофилов более 15, 
есть и другие гистологические данные, указы-
вающие на эозинофильный эзофагит, а именно: 
гиперплазия базальных клеток, удлинение со-
сочков, поверхностное наслоение эозинофилов, 
внеклеточные эозинофильные гранулы и фиброз 
субэпителия [43, 44, 45].

При проведении пациенту рентгеноскопии пи-
щевода с барием выявлено распространенное су-
жение пищевода в средней и нижней трети (рис. 2). 
Таким образом, эндоскопическое, рентгенологи-
ческое и гистологическое заключение у пациента 
в совокупности больше соответствовали картине 
эозинофильного эзофагита.

 При анализе данных большой когорты пациен-
тов с эозинофильным эзофагитом в Европе было 
обнаружено, что топические стероиды наиболее 
эффективны для индукции клинической и ги-
стологической ремиссии, но чаще всего исполь-
зовались ингибиторы протонной помпы [46–49]. 
Пациент в течении месяца до ФГДС получал топи-
ческие ГКС, возможно это послужило причиной 
снижения уровня эозинофилов в слизистой обо-
лочке пищевода, но не купированию клинических 
симптомов. По данным одного из исследований 
в ретроспективном анализе описаны 59 пациен-
тов с дисфагией без диагностической гистологии 
эозинофильного эзофагита (эозинофилы <15) в че-
тырех биопсиях средней части пищевода. Далее 
14 пациентам была проведена повторная эндо-
скопия и биопсия с учетом персистирующих сим-
птомов, у 5 (36%) при повторной биопсии была 
выявлена характерная гистологическая карти-
на [50]. Британское общество гастроэнтерологов 
и гепатологов рекомендует рассмотреть возмож-
ность повторной эндоскопии и биопсии пищевода 
у пациентов, у которых первоначальная гистология 
не была диагностически значимой, но у которых 

были эндоскопические признаки, указывающие 
на эозинофильный эзофагит или типичные сим-
птомы, такие как обструкция пищевого комка, 
что согласуется и с российскими клиническими 
рекомендациями по эозинофильному эзофагиту 
в новом пересмотре 2022 г. [1, 51]. 

На сегодняшний день ИПП рассматриваются как 
препараты первой линии в терапии ЭоЭ в связи 
с высокой эффективностью, удобством применения 
(по сравнению с топическими стероидами) и безо
пасностью [1, 52, 53, 54]. С учетом ФГДС, данных 
гистологического исследования и рентгеноскопии 
пищевода пациенту были назначены ингибиторы 
протонной помпы с клиническим улучшением уже 
через 6 дней и полным прекращением приступов 
через 14 дней приема препаратов. 

В данном клиническом случае нельзя исключать 
сочетание гастроэзофагеальной рефлюксной болез-
ни и эозинофильного эзофагита. В связи с тем, что 
нарушение барьерной функции слизистой оболоч-
ки пищевода признано одним из ключевых факто-
ров патогенеза ЭоЭ, а также учитывая высокую ча-
стоту сочетанного течения ГЭРБ и ЭоЭ применение 
ИПП в лечении больных ЭоЭ представляется до-
статочно обоснованным. Воздействие агрессивного 
рефлюктата при ГЭРБ приводит к повреждению 
слизистой оболочки пищевода и более глубокой 
пенетрации антигенов, высвобождению медиато-
ров воспаления клетками лейкоцитарного ряда, 
стимулирует увеличение продолжительности жиз-
ни эозинофилов. Заживление слизистой оболочки 
под влиянием ИПП предупреждает дальнейшую 
антигенную стимуляцию иммунокомпетентных 
клеток в слизистой оболочке пищевода и тем самым 
тормозит воспалительный процесс [1, 55–59].

Уровни эозинофилов пищевода коррелируют 
с тяжестью эндоскопических данных. Однако, 
тяжесть заболевания более тесно связана с не-
сколькими гистологическими параметрами, чем 
только с количеством эозинофилов пищево-
да. Профилирование экспрессии транскриптов 
образцов биопсии пищевода идентифицировало 
уникальные транскрипты, специфичные для забо-
левания ЭоЭ, в частности гены, которые кодируют 
цитокины типа-2 или продукты, индуцируемые 
этими цитокинами (IL-13, индуцированный эо-
таксин-3). Диагностическая панель ЭоЭ (EDP), со-
стоящая из 96 генов, участвующих в различных 
функциях, включая воспаление, ремоделирова-
ние и ионный транспорт, эффективно отличает 
пациентов с активным ЭоЭ от контрольных лиц, 
включая пациентов с ЭоЭ в стадии ремиссии. У па-
циентов с активным эзофагитом была выявлена 
экспрессия цитокинов типа-2 [60–63]. 

Недавние данные свидетельствуют о потен-
циальной роли в патогенезе ЭоЭ IgG4. Иммуно
гистохимический анализ биоптатов слизистой 
оболочки пищевода у взрослых выявил окрашива-
ние IgG4 только у пациентов с активным ЭоЭ, а не 
у контрольной группы. Интересно, что в случаях 
ЭоЭ, которые реагируют на диетическое лечение, 
наблюдается повышенное соотношение пищевых 
IgG4 и IgG4 в плазме крови, а также значения 
в тканях, которые снижаются во время лечения, 
ремиссии заболевания. Можно предположить, что 

Рисунок 2.
Рентгеноскопия  
с барием  
у пациента  
с неконтролируе-
мой бронхиальной 
астмой
Figure 2.
X-ray with barium 
in a patient with 
uncontrolled 
bronchial asthma
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ЭоЭ может быть частью спектра заболеваний, свя-
занных с IgG4, которые часто включают обширные 
процессы ремоделирования тканей, связанные 
с эозинофилами [64–68].

В связи с открытием новых данных в патогенезе 
эозинофильного эзофагита, в настоящее время 
имеются результаты терапии моноклональны-
ми антителами у пациентов не ответивших на 
ИПП и топические ГКС. Так, дупилумаб полно-
стью человеческое моноклональное антитело, 
блокирующее общий рецепторный компонент 
для интерлейкина-4 и интерлейкина-13, ключе-
вых и центральных факторов воспаления 2-типа. 
Дупилумаб одобрен для лечения множествен-
ных воспалительных заболеваний с воспалени-
ем 2-типа, включая атопический дерматит, аст-
му, хронический риносинусит с полипами носа 

и эозинофильный эзофагит. В исследовании дупи-
лумаба у подростков и взрослых при эозинофиль-
ном эзофагите в фазе 2 дупилумаб в еженедель-
ной дозе 300 мг уменьшал симптомы и улучшал 
гистологические, молекулярные и эндоскопиче-
ские аспекты заболевания [69–76]. Также данный 
препарат показал высокую эффективность и при 
БА в исследовании фазы 3 QUEST. В данном иссле-
довании пациенты с тяжелой неконтролируемой 
и гормонозависимой бронхиальной астмой по-
лучали дупилумаб в дозе 300 мг каждые 2 недели. 
На этом фоне частота обострений снизилась на 
75%, отмечалось значительное улучшение фун-
кции легких, снижение гормональной нагрузки 
у пациентов и потребности в системных корти-
костероидах (вплоть до отмены), а также значи-
тельное снижение эозинофилов в крови [77–80]. 

Заключение

Таким образом, проблема эозинофильного эзофаги-
та, особенно у лиц с коморбидной патологией лег-
ких, становится актуальной с учетом их взаимного 
отягощения, общих патогенетических механизмов 
и единых подходов к лечению. Однако точность 

диагностики данной патологии остается еще не-
достаточно высокой, что требует разработок более 
четких диагностических и патогистологических кри-
териев эозинофильного эзофагита и тесного взаимо-
действия клиницистов различных специальностей.
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