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РЕМИССИЯ

C-APROM/RU/EYV/0154

ООО «Такеда Фармасьютикалс» 
ул. Усачева, 2, стр. 1, 119048, Москва, Россия  
Тел.: (495) 933 5511, факс: (495) 502 1625; 
www.takeda.com.ru

Торговое наименование: Энтивио®. Рег. уд. №ЛП-003697. Действующее вещество: Ведолизумаб — 300 мг. Лекарственная форма: лиофилизат для приготовления концентрата 
для приготовления раствора для инфузий. Показания к применению: Язвенный колит. Пациенты со среднетяжелым или тяжелым активным язвенным колитом: с неадекватным 
ответом, неэффективностью лечения или непереносимостью одного или нескольких препаратов стандартной терапии; с неудовлетворительным ответом, утратой ответа или 
непереносимостью одного или нескольких ингибиторов фактора некроза опухоли-альфа. Болезнь Крона. Пациенты со среднетяжелой или тяжелой активной болезнью Крона: 
с неадекватным ответом, неэффективностью лечения или непереносимостью одного или нескольких препаратов стандартной терапии; с неудовлетворительным ответом, 
утратой ответа или непереносимостью одного или нескольких ингибиторов фактора некроза опухоли-альфа. Способ применения и дозы: схема лечения одинакова для 
язвенного колита и болезни Крона. Препарат Энтивио® 300 мг вводится пациентам в виде внутривенной инфузии в течение 30 минут, затем в той же дозе через 2 недели  
и через 6 недель после первого введения, и далее каждые 8 недель. В случае отсутствия терапевтического эффекта к 10-ой неделе у пациентов с язвенным колитом необходимо 
прекратить дальнейшее лечение. У пациентов с болезнью Крона с отсутствием клинического ответа на терапию, терапевтический эффект может быть достигнут с помощью 
введения препарата Энтивио® 300 мг на 10-ой неделе. Пациентам, у которых отмечается клинический ответ на лечение, после 14-ой недели продолжают вводить препарат  
с интервалом в 8 недель. При отсутствии признаков клинического ответа к 14-ой неделе у пациентов с болезнью Крона курс лечения следует прекратить. У пациентов с язвенным 
колитом и болезнью Крона, у которых наблюдается снижение клинического ответа на лечение, терапевтический эффект может быть достигнут с помощью введения препарата 
Энтивио® 300 мг каждую 4-ую неделю. Если поддерживающая терапия прервана и возникает необходимость возобновить лечение, следует использовать режим дозирования 
с интервалом каждые 4 недели. Полная информация по способу применения и дозам представлена в инструкции по медицинскому применению. Противопоказания: детский 
возраст до 18 лет; гиперчувствительность к ведолизумабу или другим компонентам препарата; активная форма тяжелых инфекционных заболеваний, таких как туберкулез, 
сепсис, цитомегаловирусная инфекция, листериоз, и оппортунистические инфекции, такие как прогрессирующая мультифокальная лейкоэнцефалопатия.Побочное действие. 
Наиболее частые нежелательные реакции (≥1/10): назофарингит, головная боль, артралгия. Частые нежелательные реакции (≥1/100, <1/10): бронхит, гастроэнтерит, инфекции 
верхних дыхательных путей, грипп, синусит, фарингит, парестезия, гипертензия, боль в области ротоглотки, заложенность носа, кашель, анальный абсцесс, анальная трещина, 
тошнота, диспепсия, запор, вздутие живота, метеоризм, геморрой, сыпь, зуд, экзема, эритема, ночная потливость, акне, мышечные спазмы, боль в спине, мышечная слабость, 
утомляемость, боль в конечностях, пирексия. Перечень всех побочных эффектов представлен в инструкции по медицинскому применению. Особые указания. Перед 
началом лечения препаратом Энтивио® рекомендуется проведение вакцинации всех пациентов в соответствии с действующими рекомендациями по иммунизации. Препарат 
следует применять под строгим наблюдением квалифицированного медицинского персонала, способного осуществлять контроль реакций гиперчувствительности, включая 
анафилактическую реакцию. Пациенты должны находиться под строгим наблюдением во  время инфузии и после ее завершения в течение двух часов для первых двух 
инфузий и примерно одного часа для последующих инфузий. Перечень всех особых указаний представлен в инструкции по медицинскому применению. Полная информация  
по препарату содержится в инструкции по медицинскому применению.
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CLINICAL GUIDELINES 
Irritable bowel syndrome

Ivashkin V.T., Shelygin Yu.A., Baranskaya E.K., Achkasov S.I., Belous S.S., 
Belousova E.A., Beniashviili A.G., Vasiliev S.V., Grigoriev E.G., Kostenko N.V., 
Moskalev A.I., Kashnikov V.N., Loranskaya I.D., Lyashenko O.S., 
Poluektova E.A., Rumyantsev V.G., Timerbulatov V.M., Chashkova E.Yu., 
Shapina M.V., Sheptulin A.A., Shifrin O. S., Zolnikova O.Yu., Baranovsky A.Yu., 
Korochanskaya N.V., Mammaev S.N., Alekseeva O.P., Khlynov I.B., 
Tsukanov V.V., Alekseenko S.A.

ABBREVIATIONS
VHS — visceral hypersensitivity
GIT — gastrointestinal tract
RCT — randomized controlled trial
BOS — bacterial overgrowth syndrome
SSRIs — selective serotonin reuptake inhibitors
IBS — irritable bowel syndrome
IBS-D — irritable bowel syndrome with a predom-
inance of diarrhea
IBS-C — irritable bowel syndrome with a predom-
inance of constipation
IBS-M — irritable bowel syndrome, mixed type

TERMS AND DEFINITIONS
Irritable bowel syndrome (IBS) is a chronic 
functional bowel disease in which abdominal pain 
is associated with the defecation, changes in the 
frequency and nature of the stool.

1.  BRIEF INFORMATION ON THE DISEASE 
OR CONDITION (GROUPS OF DISEASES OR 

CONDITIONS)

1.1  Definition of the Disease or Condition 
(Groups of Diseases or Conditions)
Irritable bowel syndrome (IBS) is a chronic 
functional bowel disease in which abdominal pain 
is associated with the defecation, changes in the 
frequency and nature of the stool.

1.2  Etiology and Pathogenesis of theDisease or 
Condition (Groups of Diseases or Conditions)
The etiology and pathogenesis of irritable bowel 
syndrome have been insufficiently studied. As one 

of the supposed links of pathogenesis, a violation 
of the structure and function of the muco-epithe-
lial barrier of the gastrointestinal tract is consid-
ered, the cause of which is the polymorphism of 
genes responsible for the synthesis of its various 
components, acute intestinal infections, antibi-
otic therapy, changes in the composition of the 
microbiota, psycho-emotional stress and dietary 
features.
A change in the microbiota combined with a dys-
function of the muco-epithelial barrier leads to 
the formation of inflammatory changes in the in-
testinal wall. Chronic inflammation disrupts the 
mechanism of visceral sensitivity, which leads 
to hyperactivation of the higher nerve centers 
(primarily the limbic system) with increased ef-
ferent innervation of the intestine. This, in turn, 
leads to a spasm of smooth intestinal muscles 
and the formation of symptoms of the disease. 
Concomitant emotional disorders (anxiety, de-
pression, somatization) contribute to the for-
mation of a “vicious circle” in which the patient 
focuses on somatic symptoms, which further en-
hances them.

1.3  Epidemiology of theDisease or Condition 
(Groups of Diseases or Conditions)
IBS affects from 10 to 13% of the population. 
The proportion of people experiencing symptoms 
consistent with IBS is probably higher, but only 
25–30% of them seek medical help. Women are 
more likely to suffer from this disease, and the di-
agnosis of IBS in most cases is established at the 
age of 30 to 50 years. In most patients with IBS 

КЛИНИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ

CLINICAL GUIDELINES

КЛИНИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ CLINICAL GUIDELINES

10
КОЛОПРОКТОЛОГИЯ, том 21, № 1, 2022 KOLOPROKTOLOGIA, vol. 21, № 1, 2022

https://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.33878/2073-7556-2022-21-1-10-25&domain=pdf&date_stamp=2022-3-18


(13–87%), the disease is combined with function-
al dyspepsia.
The presence of IBS is not accompanied by an 
increased risk of colorectal cancer or inflamma-
tory bowel disease and an increased mortality. 
Despite the fact that IBS does not affect mortal-
ity, the disease can significantly impair the qual-
ity of life of patients [1] and leads to significant 
direct and indirect costs for its treatment and 
diagnosis [2].

1.4  Features of Coding theDisease or Condition 
(Groups of Diseases or Conditions) According 
to the International Static Classification of 
Diseases and Health-Related Problems
K58.0  Irritable bowel syndrome with diarrhea
K58.1  Irritable bowel syndrome with predomi-
nance of diarrhea
K58.2  Irritable bowel syndrome with predomi-
nance of constipation
K58.3  Irritable bowel syndrome with mixed bow-
el habits
K58.8  Other or unspecified irritable bowel 
syndrome
K58.9  Irritablebowel syndrome without diarrhea

1.5  Classification of theDisease or Condition 
(Groups of Diseases or Conditions)
Depending on the nature of the changes in the 
stool, four possible variants of IBS are distun-
guished: IBS with constipation, IBS with diar-
rhea, mixed and unclassified variants of IBS. 
This classification is based on the shape of 
the stool according to the Bristol scale, which 
is easily understood by patients and allows 

them to quickly identify the nature of stool 
disorders.
IBS with constipation (IBS-C): more than 25% of 
defecations, stool form is 1–2 on the Bristol stool 
scale; less than 25% of defecations — 6–7 on the 
Bristol stool scale. An alternative way to diag-
nose this type of the disease: the patient reports 
that he/she has predominantly constipation (type 
1–2 on the Bristol stool scale).
IBS with diarrhea (IBS-D): more than 25% of def-
ecations, the stool form is 6–7 on the Bristol stool 
scale, less than 25% of defecations — 1–2 on the 
Bristol stool scale. An alternative way to diagnose 
this type of the disease: the patient reports that 
he/she has predominantly diarrhea (type 6–7  on 
the Bristol stool scale).
Mixed type of IBS (IBS-M): more than 25% of 
defecations, the stool form is 1–2 on the Bristol 
stool scale, and more than 25% of defecations — 
6–7 on the Bristol stool scale. An alternative way 
to diagnose this type of the disease: the patient 
reports that he/she has both constipation (more 
than in a quarter of all defecations) and diar-
rhea (more than in a quarter of all defecations). 
Respectively, type 1–2  and 6–7  on the Bristol 
stool scale.
Unclassifiable type of IBS (IBS-U): the patient’s 
complaints correspond to the diagnostic criteria 
of IBS, but are insufficient for the first three types 
of the disease to be diagnosed.
It should be carefully evaluated patients’ un-
derstanding of the terms “constipation” and 
“diarrhea”. So many patients with IBS who com-
plain of diarrhea mean frequent defecation, in 
which the stool remains formed; patients with 

Table 1. Bristol scale of form of feces

Type 1 separate hard lumps of feces (stool in the form of “nuts”)

Type 2 normal sausage-shaped feces, but with hard lumps

Type 3 feces are normal sausage-shaped, but with cracks in the surface 

Type 4 feces of a normal sausage-shaped form or in the form of a snake with a smooth surface and a soft consistency

Type 5 feces in the form of soft blobs with clear-cut edges, easily evacuated

Type 6 pieces of feces with ragged edges, mushy consistency

Type 7 watery or entirely liquid stools with no solid pieces
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“constipation” may complain of discomfort in 
the anorectal region during defecation, and not 
infrequent movements or the passage of dense 
feces.

1.6  Clinical Picture of the Disease or Condition 
(Groups of Diseases or Conditions)
Complaints presented by patients with IBS can be 
conditionally divided into three groups:
• � intestinal;
• � related to other parts of the gastrointestinal 

tract (for example, nausea, heartburn) [3,4];
• � non-gastroenterological (dyspareunia, feeling 

of incomplete emptying of the bladder, fibromy-
algia, migraine) [5].

The presence of symptoms related to other 
parts of the gastrointestinal tract, as well as 
non-gastroenterological symptoms, makes the 
diagnosis of a functional disorder more likely. 
In addition, patients with IBS should be as-
sessed for the presence of emotional disorders, 
such as anxiety, depressive or hypochondriac 
disorder [6,7].
Intestinal symptoms in IBS have a number of 
features.
Abdominal pain does not have a clear localization, 
but more often occurs in the left parts. The pain 
usually gets worse after eating. An important dis-
tinguishing feature of abdominal pain in IBS is its 
absence at night [8]. In women, the pain increases 
during menstruation [9].
The feeling of bloating is less expressed in the 
morning, increases during the day, increases after 
eating [10].
Diarrhea usually occurs in the morning, after 
breakfast, the frequency of stool varies from 
two to four or more times in a short period of 
time, often accompanied by imperative urges 
and a feeling of incomplete bowel emptying. 
Often, at the first act of defecation, the stool 
is denser than at subsequent ones, when the 
volume of intestinal contents is reduced, but 
the consistency is more liquid. The total daily 
weight of feces does not exceed 200 g. There is 
no diarrhea at night.
With constipation, it is possible to isolate 
“sheep” feces, feces in the form of a “pencil”, 
as well as cork-like stools (the release of dense, 
formed feces at the beginning of defecation, 

then mushy or even watery feces). The stool 
does not contain amounts of blood and pus; 
however, an amount of mucus in the stool is of-
ten noted [11].
The clinical symptoms listed above cannot be con-
sidered specific for IBS, since they can also occur 
in other intestinal diseases.
When examining patients with IBS, attention is 
drawn to the discrepancy between the large num-
ber of complaints, the long course of the disease 
and the satisfactory general condition of the pa-
tient [11].

2.  DIAGNOSIS OF THE DISEASE OR 
CONDITION (GROUPS OF DISEASES OR 
CONDITIONS). MEDICAL INDICATIONS 

AND CONTRAINDICATIONS TO THE USE OF 
DIAGNOSTIC METHODS

The diagnosis of IBS is established when the pa-
tient’s complaints comply with Roman criteria IV, 
the exclusion of organic gastrointestinal diseases 
and the absence of “symptoms of anxiety”.
According to Rome Criteria IV, irritable bowel syn-
drome (IBS) is defined as a functional bowel dis-
ease manifested by recurrent abdominal pain oc-
curring at least once a week and characterized by 
the following signs (two or more):
1. Related to defecation;
2. Related to a change in the stool frequency;
3. Related to a change in the stool form.
These symptoms should be observed in the patient 
for the last 3 months with a total duration of at 
least 6 months.
As in the case of other functional diseases of the 
gastrointestinal tract, the diagnosis of IBS can be 
established based on the compliance of the pa-
tient’s symptoms with the Roman criteria of the 
fourth revision in the absence of organic causes 
for their occurrence.
The “symptoms of anxiety” include the following 
symptoms, which may be a manifestation of an or-
ganic disease and should serve as an indication for 
an advanced examination.
Complaints and anamnesis:
• � Body weightloss;
• � Onset in an old age;
• � Nocturnal symptoms;
• � Colon cancer, celiac disease, ulcerative colitis 

and Crohn’s disease in relatives;
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• � Constant abdominal pain as the only and lead-
ing symptom of gastrointestinal tract damage;

• � Progressive course of the disease.
Direct examination:
• � Fever;
• � Changes from the internal organs (hepatomega-

ly, splenomegaly, etc.).
Laboratory indicators:
• � Decrease in hemoglobin level;
• � Leukocytosis;
• � Increased ESR;
• � The presence of occult blood in the feces;
• � Changes in the biochemical analysis of blood;
• � Steatorrhea and polyfecalia [11].
The Rome Criteria of the IV revision notes that 
a number of conditions, including chronic in-
flammatory bowel diseases, celiac disease, 
lactose and fructose intolerance, microscopic 
colitis, etc., can occur “under the mask” of IBS, 
and therefore, for the purpose of differential 
diagnosis, a limited range of studies can be 
conducted. According to the authors, the di-
agnosis of IBS should be based on four com-
ponents: anamnesis of the disease, direct ex-
amination of the patient, minimal laboratory 
tests and (if there are clinical indications) the 
results of colonoscopy.
However, this approach is fraught with serious 
diagnostic errors, since a number of organic 
diseases, such as chronic inflammatory bowel 
diseases, microscopic colitis and even colon tu-
mors, can occur with a clinical picture of IBS in 
the absence of “anxiety symptoms”. Therefore, 
it is advisable to consider IBS as a diagnosis of 
exclusion.

2.1  Complaints and Anamnesis
Complaints and anamnesis typical for patients 
with IBS are indicated in subsection 1.6.

2.2  Physical Examination
Physical examination should be aimed at exclud-
ing organic disease and necessarily include exami-
nation of the perianal area and transrectal digital 
examination [5].

2.3  Laboratory Diagnostic Tests
It is recommended for all patients with a suspect-
ed diagnosis of IBS to conduct a general (clinical) 

blood test, a biochemical general therapeutic 
blood test to exclude changes characteristic of 
organic diseases (decreased hemoglobin level, 
leukocytosis, increased ESR, etc.) [12–14].
Category of recommendations  — B (Level of 
evidence — 3)
It is recommended for patients with diarrheal and 
mixed variants of the disease to determine the 
content of antibodies to tissue transglutaminase 
in the blood (AT to tTG) IgA or, in case of selec-
tive IgA immunodeficiency, IgG to exclude celiac 
disease [15].
Category of recommendations  — B (Level of 
evidence — 2)
It is recommended for all patients with suspected 
IBS to examine feces for occult blood to exclude 
organic diseases [11].
Category of recommendations  — C (Level of 
evidence — 5)
It is recommended that patients with diarrheal 
and mixed variants of the disease conduct a stool 
examination in order to exclude the infectious na-
ture of the disease [5,12,16].
Category of recommendations  — B (Level of 
evidence — 3)
It is recommended for patients with diarrhe-
al and mixed variants of the disease to con-
duct immunochromatographic rapid examina-
tion of feces for clostridium A and B toxins 
(Clostridium difficile) in order to exclude anti-
biotic-associated diarrhea and pseudomembra-
nous colitis [17].
Category of recommendations  — C (Level of 
evidence — 3)
It is recommended for patients with diarrheal and 
mixed variants of the disease to study the level of 
calprotectin in the feces to exclude inflammatory 
bowel diseases [14].
Category of recommendations  — B (Level of 
evidence — 2)

2.4  Instrumental Diagnostic Tests
It is recommended that patients with diarrheal 
and mixed variants of the disease perform a hy-
drogen breath test with glucose or lactulose to 
detect the syndrome of excessive bacterial growth 
[18,19].
Category of recommendations  — B (Level of 
evidence — 2)
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It is recommended for patients with suspected IBS 
to conduct an ultrasound examination of the ab-
dominal organs to exclude organic diseases [11].
Category of recommendations  — C (Level of 
evidence — 5)
It is recommended that patients with suspected 
IBS undergo esophagogastroduodenoscopy to ex-
clude organic diseases of the upper gastrointesti-
nal tract [12, 20].
Category of recommendations  — C (Level of 
evidence — 5)
Esophagogastroduodenoscopy with duodenal bi-
opsy is recommended for patients with detected 
AT to tTG in the diagnostic titer or kinship or first-
line relatives of patients with celiac disease to 
exclude celiac disease [15].
Category of recommendations  — B (Level of 
evidence — 2)
It is recommended that all patients with IBS un-
dergo ileocolonoscopy with a terminal biopsy of 
the terminal part of the small and large intestine 
to exclude organic diseases [12,21,22,25,26].
Category of recommendations  — B (Level of 
evidence — 3)

2.5  Other Diagnostic Tests
Additional instrumental and laboratory tests are 
performed mainly for the purpose of differential 
diagnosis with a number of diseases.
• Lactase and disaccharidase deficiency, in which 
there is a connection between symptoms and the 
intake of certain products. Diagnosis is carried 
out using a respiratory hydrogen test with a load 
of lactose or fructose [23];
• Exocrine pancreatic insufficiency [24];
• Radiation (post-radiation) colitis;
• Colitis associated with nonsteroidal anti-inflam-
matory drugs;
• Ischemic disease of the digestive system;
• Colon cancer;
• Giardiasis [27];
• Diverticulitis [28, 29];
• Gynecological diseases (endometriosis, inflam-
matory diseases, ovarian tumors) [30–32].
Rare causes of the development of symptoms char-
acteristic of IBS, primarily the diarrheal variant of 
the disease, include Whipple’s disease, amyloido-
sis with intestinal lesion, as well as viral lesions of 
the colon (cytomegalovirus, herpes simplex virus).

3.  TREATMENT, INCLUDING DRUG AND 
NON-DRUG THERAPY, DIET THERAPY, 

ANESTHESIA, MEDICAL INDICATIONS AND 
CONTRAINDICATIONS TO THE USE OF TREATMENT 

METHODS

3.1  Basic Principles of Therapy
The creation of a therapeutic union between a 
doctor and a patient includes a common view for 
the doctor and the patient on the nature of the 
symptoms of the disease and the diagnosis, an 
agreement on the treatment strategy (drug selec-
tion, waiting for the effect to form, patience when 
changing medications, adaptation to undesirable 
effects), an agreement on the boundaries of thera-
peutic resources [32].

3.2  Diet Therapy
The diet of patients with IBS should be selected 
individually by excluding products that cause 
increased symptoms of the disease (elimination 
diet). Despite contradictory research data on the 
assessment of the effect of prescribing a specific 
diet, all patients with IBS should be recommended:
• Eat regularly at a specially designated time, 
avoid eating in a hurry, while working;
• Do not skip meals and do not allow long breaks 
between them;
• It is advisable to recommend to the patient 
“keeping a food diary” to identify foods whose use 
leads to increased symptoms of the disease;
• Patients with diarrheal and mixed variants of 
IBS may be prescribed an aglutene diet [5].
The effectiveness of a diet low in oligo-di-mono-
saccharides (lactose, fructose, fructans, galac-
tans) and polyols (sorbitol, xylitol, mannitol) [33] 
is doubtful [34,35].
Large-scale studies of the effectiveness of in-
creasing physical activity in IBS have not been 
conducted.
Nevertheless, patients with IBS should be recom-
mended moderate physical activity (walking, cy-
cling, aerobics), which leads to a significant reduc-
tion in the main symptoms of the disease [36].
It is recommended for patients with IBS with in-
sufficient effectiveness of the diet to prescribe 
alpha-galactosidase [37].
Category of recommendations  — A (Level of 
evidence — 2)
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3.3  Medication-assisted Treatment
Patients with IBS with complaints of abdominal 
pain are recommended to take antispasmodics to 
relieve pain syndrome [38].
Category of recommendations  — A (Level of 
evidence — 1)
Comments. The effectiveness of this group of drugs 
in comparison with placebo (58% and 46%, respec-
tively) was confirmed in a meta-analysis of 29 stud-
ies in which 2,333 patients participated.
The NNT index (the number of patients who need to 
be treated in order to achieve a positive result in one 
patient) when using antispasmodics turned out to 
be 7 [38].
When comparing the drugs, high efficacy was not-
ed with the use of hyoscinabutyl bromide and pi-
naverium bromide (NNT = 3) [39]; in addition, ac-
cording to some studies, the prescribing of some 
antispasmodics (for example, mebeverin**), along 
with a decrease in abdominal pain, leads to a sig-
nificant improvement in the quality of life of pa-
tients with various IBS variants [40]. Mebeverin** 
also has a high safety profile and is well tolerated 
with prolonged use [41].
In general, according to various authors, the lev-
el of studies that confirmed the effectiveness of 
this group of drugs ranges from 1 to 3, the level of 
practical recommendations ranges from category 
A to C [42].
Patients with IBS are recommended to prescribe 
loperamide** to relieve diarrhea [43].
Category of recommendations  — B (Level of 
evidence — 3)
Comments. By reducing the tone and motility of 
the smooth muscles of the gastrointestinal tract, 
loperamide** improves the consistency of the stool, 
reduces the number of urges to defecate, however, 
does not significantly affect other symptoms of 
IBS, including abdominal pain. Due to the lack of 
randomized clinical trials (RCTs) in comparison of 
loperamide** with other antidiarrheal agents, the 
level of evidence of the effectiveness of taking lop-
eramide ** belongs to category 2, the level of practi-
cal recommendations is attributed by some authors 
to category A, some to category C [39].
Patients with IBS with diarrhea are recommended 
to prescribesmectitadioctahedral** to relieve di-
arrhea [44].

Category of recommendations  — B (Level of 
evidence — 2)
Comments. A randomized placebo-controlled study 
by Chang, F.Y. and co-authors (2007) evaluated the 
effectiveness of smectitadioctahedral** for 8 weeks 
in 104 patients with diarrheal IBS. Daily intake of 
the drug (1 sachet 3 times a day) contributed signifi-
cantly (compared with the data at the initial stage 
of the study and placebo) to improving the quality 
of life of patients with IBS, as well as reducing the 
intensity of abdominal pain and flatulence [44].
Patients with IBS with diarrhea are recommended 
to prescribe rifaximin to relieve diarrhea [45].
Category of recommendations  — A (Level of 
evidence — 1)
Comments. According to a meta-analysis of 18 ran-
domized placebo-controlled trials involving 1,803 
IBS patients with diarrhea, a short course of taking 
the non-absorbable antibiotic rifaximin effectively 
relieves diarrhea, and also helps to reduce bloating 
in such patients. At the same time, the NNT indicator 
turned out to be 10.2.
Patients with IBS are recommended to prescribe 
antidiarrheal drugs of biological origin that regu-
late the balance of intestinal microflora or biolog-
ically active food additives (dietary supplements), 
probiotics, to relieve abdominal pain, normalize 
the frequency and consistency of stool [46–48].
Category of recommendations  — A (Level of 
evidence — 2)
Comments. Probiotics (A07F: Antidiarrheal micro-
organisms) are living microorganisms that benefit 
the host’s health when administered in adequate 
quantities [49].
A meta-analysis of 43 clinical trials that investigat-
ed the efficacy and safety of probiotics confirmed 
the positive effect of this group of drugs on the main 
symptoms of IBS [50]. The effectiveness of probiot-
ics containing various strains of lacto- [51] and bifi-
dumbacteria [52] has been proven.
A probiotic drug of proper quality must correspond 
to a number of requirements:
the shell containing the probiotic should ensure its 
unhindered passage through the gastrointestinal 
tract, followed by the delivery of a sufficient number 
of bacterial cells to the intestine; the probiotic drug 
should contain at least a billion (109) bacterial cells 
in a capsule or tablet at the time of sale and contrib-
ute to the destruction of pathogenic microorganisms 
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in the intestine, without adversely affecting other 
beneficial bacteria [53].
An alternative way is to preserve the viability of pro-
biotics in the gastrointestinal tract and the delivery 
of microbial cells to the intestine by creating micro-
capsulated probiotic drugs [54].
In the Russian Federation,for the treatment of IBS 
patients a biologically active additive has been 
developed and been used, containing such active 
ingredients as Bifidobacterium bifidum** (at least 
1x109 CFU), Bifidobacterium longum (at least 1x109 
CFU), Bifidobacterium infantis (at least 1x109 CFU), 
Lactobacillus rhamnosus (at least 1x109 CFU), as 
well as inactive ingredients (such as microcrystalline 
cellulose, calcium stearate, lactose), and meeting 
all the requirements for probiotic drugs. This BAA 
was approved by the Russian Gastroenterological 
Association (RGA).
The effectiveness of the drug in terms of abdomi-
nal pain relief, normalization of stool frequency and 
consistency has been proven in randomized, place-
bo-controlled trials [46–48].
Patients with IBS with constipation are recom-
mended to prescribe laxatives that increase the 
volume of intestinal contents for the treatment of 
constipation [39,55].
Category of recommendations  — A (Level of 
evidence — 2)
Comments. Drugs of this group increase the volume 
of intestinal contents, give fecal masses a soft con-
sistency. They do not have an irritative effect on the 
intestine, are not absorbed, and are not addictive.
According to the data of a 12-week randomized 
placebo-controlled trial, which included 275 pa-
tients, the prescribing of plantain oval seed shell at 
a dose of 10 g / day led to a significant decrease 
in the symptoms of the disease already during the 
first month of treatment; while on the background 
of the inclusion of bran in the diet (10 g/day), relief 
of the symptoms of the disease was noted only by 
the third month of follow-up, while the number of 
patients who refused to participate in the trial due 
to increased intensity of symptoms was significantly 
large in the group receiving bran [55].
In general, despite a fairly long period of use of di-
etary fiber in the treatment of IBS, their effective-
ness remains ambiguous.
The prescribing of plantain oval seed shell leads to 
a significant decrease in the severity of symptoms of 

the disease, whereas insoluble dietary fiber (bran) is 
less effective and can lead to increased symptoms 
[39].
Patients with IBS with constipation are recom-
mended to prescribe osmotic laxatives for the 
treatment of constipation [56, 57].
Category of recommendations  — C (Level of 
evidence — 5)
Comments. Osmotic laxatives. The most studied 
representatives of this group of drugs include poly-
ethylene glycol (PEG, macrogol**), lactulose** and 
lactitol, which help slow down the absorption of wa-
ter and increase the volume of intestinal contents.
They are not metabolized in the gastrointestinal 
tract, do not cause structural changes in the colon 
and addiction, contribute to the restoration of natu-
ral urge to defecate.
The effectiveness of osmotic laxatives has been prov-
en in randomized placebo-controlled trials, includ-
ing long-term use (12 months) and the use in pediat-
rics. An increase in the frequency and improvement 
of stool consistency three months after the onset 
of treatment was observed in 52% of patients with 
IBS with a predominance of constipation while tak-
ing PEG and only in 11% of patients taking placebo. 
International clinical trials have shown the possibil-
ity of long-term use of PEG (up to 17 months) [56]. 
With the course prescribing PEG, the aftereffect was 
shown — ensuring the normal functioning of the in-
testine after the drug was discontinued. According 
to the American College of Gastroenterology (ACG) 
and the conclusion of the American Society of Colon 
and Rectal Surgeons (ASCRS), the level of evidence 
of the effectiveness of this group of drugs is 1, how-
ever, the category of practical recommendations var-
ies from category A (according to ACG) to category B 
(according to ASCRS).
Taking into account the significant contribution to 
the regulation of gastrointestinal motility by the in-
testinal microbiota, which contributes to the forma-
tion of fecal masses and the production of various 
metabolites, primarily short-chain fat acids (SCFA), 
it is possible to prescribe drugs with a complex 
mechanism of action, having a normalizing effect 
on both gastrointestinal motility and the composi-
tion and functions of the intestinal microbiota (for 
example, lactitol) [57,58].
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Patients with IBS with constipation are recom-
mended to prescribe contact laxatives for the 
treatment of constipation [59].
Category of recommendations  — A (Level of 
evidence — 2)
Comments. Medications of this group stimulate 
chemoreceptors of the colon mucosa and enhance 
its peristalsis. According to the results of the trial, 
the number of independent acts of defecation in pa-
tients with chronic constipation while taking bisaco-
dil ** increased from 0.9 to 3.4 per week, which was 
significantly higher than in patients taking placebo 
(an increase in the number of acts of defecation 
from 1.1 to 1.7 per week) [59].
However, despite a fairly high level of efficacy and 
safety of this group of drugs, most of the trials 
conducted to determine these indicators were per-
formed more than 10 years ago and can be classi-
fied as category 2 in terms of evidence. According 
to ACG data, the level of practical recommendations 
belongs to category B while according to ASCRS — C, 
which is probably due to the possibility of pain while 
taking stimulant laxatives [60].
According to the recommendations of the Russian 
Gastroenterological Association (RGA), the duration 
of treatment with drugs of this group should not ex-
ceed 10–14 days.
In patients with IBS, in the absence of an effect 
on the background of taking the above laxatives, 
prescribing of prucalopride is recommended [34, 
62].
Category of recommendations  — C (Level of 
evidence — 5)
Comments. Prucalopride has been approved since 
2009 in European countries for the treatment of 
chronic constipation in women, including in the ob-
stetric variant of IBS, when laxatives did not provide 
the proper effect in eliminating the symptoms of 
constipation [32,61].
Prucalopride has a positive effect on all symptoms 
of constipation, including concomitant (bloating, 
abdominal pain), and also improves the quality of 
life and provides a lasting effect with prolonged use.
The drug is distinguished by the convenience of tak-
ing and dosing (1 mg in persons over 65 years of age 
or 2 mg in persons under 65 years of age once a day) 
and the predictability of the effect. Side effects of 
the drug, usually mild severity (headache, nausea, 
diarrhea, abdominal pain), are noted most often on 

the 1st day of treatment, in most cases they pass 
independently and do not require withdrawal of the 
drug. With the exception of the first day of admin-
istration, the tolerability of prucalopride is identical 
to placebo [62].
Patients with IBS are recommended to prescribe-
trimebutin to reduce abdominal pain, normalize 
the frequency and consistency of stool [63–66].
Category of recommendations  — B (Level of 
evidence — 2)
Comments. In addition to drugs that affect any 
particular symptom of the disease  — abdominal 
pain, diarrhea or constipation, medications are also 
used in the treatment of IBS patients, which, taking 
into account the mechanism of their action, contrib-
ute both reducing abdominal pain and normalizing 
the frequency and consistency of stool.
Thus, for the treatment of abdominal pain and stool 
disorders in patients suffering from IBS, synthetic 
cholinoblockers are successfully used — esters with 
a tertiary amino group, normalizing intestinal motor 
activity, and, in addition, increasing the threshold 
of pain sensitivity due to exposure to glutamate re-
ceptors of the synapses of the posterior horns of the 
spinal cord [63]. The drug of this group, trimebutin, 
is safe for long-term use, and is also effective for 
the treatment of combined functional diseases (in 
particular, with a combination of functional dys-
pepsia syndrome and IBS [64]. The level of evidence 
of the effectiveness of the use of trimebutin corre-
sponds to category 2, the level of practical recom-
mendations corresponds to category B. According 
to the results of clinical trials, the treatment regi-
mens, including trimebutine, demonstrate greater 
effectiveness compared to the regimens, including 
antispasmodics, in reducing the severity of symp-
toms of IBS and functional dyspepsia (according to 
the Questionnaire “7x7” [65]), with the exception 
of constipation and violation of the consistency of 
stool (hard stool) — in relation to these symptoms, 
the effectiveness of regimens with trimebutin was 
comparable to that in regimens with antispasmodics 
[66].
Patients with IBS are recommended to prescribeI-
berogast to reduce abdominal pain, normalize the 
frequency and consistency of stool [67–69].
Category of recommendations  — C (Level of 
evidence — 5)
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Comments. The drugs of plant origin and of com-
bined action include Iberogast, obtained by alco-
hol extraction from nine medicinal plants (bitter 
Iberian, medicinal angelica, pharmacy chamomile, 
cumin, milk thistle, lemon balm, peppermint, celan-
dine, licorice root).
Iberogast is one of the most studied herbal medi-
cines with proven efficacy [67,68].
In experimental and clinical trials, a multi-purpose 
(multi-target) effect of Iberogast has been estab-
lished, consisting in normalization of motility of 
various parts of the gastrointestinal tract, reduction 
of visceral sensitivity and increased gas formation, 
anti-inflammatory and antioxidant effects [69]. 
According to the results of randomized placebo-
controlled trials, in patients with IBS, Iberogast 
effectively reduces the severity of symptoms of the 
disease (abdominal pain, diarrhea, constipation).
The frequency of adverse events according to the 
studies of more than 46,000 patients did not ex-
ceed 0.04% [67]. With a presumptive diagnosis of 
functional dyspepsia and irritable bowel syndrome, 
as well as their combination, Iberogast can be pre-
scribed immediately, before receiving the results of a 
full examination, to reduce the severity of symptoms 
[62].
Patients with IBS are recommended to prescribe 
Colofort to reduce abdominal pain, normalize the 
frequency and consistency of stool [70–72].
Category of recommendations  — C (Level of 
evidence — 3)
Comments. This drug has antispasmodic, anti-in-
flammatory and anxiolytic effects.
The efficacy of the drug has been proven in random-
ized placebo-controlled trials [70–72].
The course of treatment is 1–3  months; if neces-
sary, the course of treatment can be extended to 6 
months and/or repeated after 1–2 months. On the 
background of an exacerbation of the disease, it is 
possible to increase the frequency of admission up 
to 4 times a day for a period of up to 14 days. The 
drug is used both as a monotherapy and in combina-
tion with antispasmodics and other medications.
Patients with IBS may be prescribed medications 
that normalize the permeability of the muco-epi-
thelial barrier.
Comments. As a result of the conducted trials, data 
were obtained on an increase in the permeability of 
the gastrointestinal muco-epithelial barrier and the 

significant role of these changes in the formation 
of symptoms in patients with IBS, which may in the 
future serve as a justification for prescribing drugs 
that normalize it.
Patients with IBS are recommended to prescribe 
antidepressants to reduce abdominal pain [73,74].
Category of recommendations  — A (Level of 
evidence — 1)
Comments. The pathogenesis of IBS is quite compli-
cated to formulate a universal hypothesis that could 
describe the nature of this disease.
Publications from different years provide data on 
violations of the central mechanisms of pain sen-
sitivity and regulation of intestinal motility, con-
comitant mental and behavioral disorders from the 
groups of mood disorders, anxiety and somatoform 
disorders [75–79].
Stress, mental traumatic events of the past often 
turn out to be significant factors for the develop-
ment of IBS [73,74].
The circumstances described above explain the inter-
est in a group of psychopharmacological drugs with 
a wide range of pharmacodynamic effects of central 
and peripheral properties [77].
Psychotropic drugs (nonselective monoamine reup-
take inhibitors, selective serotonin reuptake inhibi-
tors (SSRIs), as well as psycholeptics) are used to 
correct emotional disorders diagnosed in most pa-
tients suffering from IBS [6], as well as to reduce ab-
dominal pain [5]. According to the meta-analysis, 12 
randomized controlled trials (799 patients) conduct-
ed to evaluate the effectiveness of antidepressants 
in patients suffering from IBS, prescribing drugs of 
this group leads to a decrease in the severity of the 
main symptoms. At the same time, the well-being of 
patients receiving nonselective monoamine reup-
take inhibitors was significantly better compared 
to the baseline level, while in the group of people 
receiving SSRIs, the differences were not significant 
[73]. Similar data on the low effectiveness of SSRIs 
are also given in earlier publications [74]. However, 
according to the Rome Criteria of the IV revision, 
antidepressants such as #paroxetine 10–40 mg per 
day; #sertraline 25–100  mg per day; #citalopram 
10–40 mg per day can be prescribed to reduce ab-
dominal pain [5]. Antidepressants are considered 
as fairly safe drugs in the treatment of IBS. When 
prescribing nonselective monoamine reuptake in-
hibitors, side effects such as dry mouth, drowsiness, 
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palpitations may occur; when prescribing SSRIs — 
sleep disturbance, headache, nausea and anxiety. In 
randomized placebo-controlled trials, the presence 
of side effects did not lead to a significantly more 
frequent need for withdrawal of antidepressants in 
comparison with placebo [73].
Patients with IBS are recommended to prescribe 
neuroleptics to reduce abdominal pain [78,80].
Category of recommendations  — B (Level of 
evidence — 3)
Comments. To date, neuroleptics (antipsychotics) 
in comparison with antidepressants have been less 
studied in patients with IBS.
The successful use of some antipsychotic drugs to 
relieve symptoms of anxiety, depression, and au-
tonomic dysfunction opens up the prospect of pre-
scribing this group of medications for certain forms 
of IBS, when a clinically significant concomitant 
mental disorder can lead to increased severity of 
gastroenterological symptoms [78,80]. Along with 
the effect on comorbid mental disorders (81% of IBS 
patients have clinically significant manifestations of 
anxiety and/or depressive disorder [6]), psychophar-
macological drugs have effects significant for the 
pathogenesis of IBS. For example, the blockade of 
histamine receptors of type 1 is important for the 
relief of pain sensitivity [74]; pronounced in some 
psychotropic drugs (neuroleptics, non-selective 
monoamine reuptake inhibitors) antispasmodic cho-
linolytic atropine-like activity  — for the relief of 
muscle spasm [81]; the ability to interact with vari-
ous subtypes of peripheral serotonin receptors can 
also make a significant contribution to the relief of 
IBS symptoms (change in stool frequency) [77].
3.4 Other Treatment
When evaluating psychotherapeutic techniques, 
it turned out that cognitive behavioral therapy 
(NNT = 3), hypnotherapy (NNT = 4), multicompo-
nent psychotherapy (NNT  =  4), when conducting 
the technique over the phone — NNT = 5, dynamic 
psychotherapy (NNT = 3.5) were successful.
There was no significant improvement in the 
well-being of patients during relaxation therapy, 
cognitive behavioral psychotherapy, behavioral 
psychotherapy conducted online, psychotherapy 
aimed at managing stress factors, meditative psy-
chotherapeutic practices. However, in general, the 
evidence base for the effectiveness and presence 

of side effects of these techniques is insufficient 
[39].

4.  MEDICAL REHABILITATION, MEDICAL 
INDICATIONS AND CONTRAINDICATIONS TO THE 

USE OF REHABILITATION METHOD
There are no specific rehabilitation measures for 
patients with IBS. Being a chronic disease as-
sociated with a number of emotional disorders, 
in most cases, with a long course of IBS, psycho-
logical (psychotherapeutic) counseling on the 
correction of risk factors for the development of 
non-communicable diseases is advisable, primary 
[65]. According to a systematic review, cognitive 
behavioral therapy [67–69], hypnotherapy [70] 
and psychological support [71–73] are effective 
in IBS.

5.  PREVENTION AND DISPENSARY 
OBSERVATION, MEDICAL INDICATIONS 

AND CONTRAINDICATIONS TO THE USE OF 
PREVENTION METHODS

There are no specific IBS prevention measures. 
Being a benign disease that does not increase 
the risk of organic gastrointestinal diseases, IBS 
does not require additional routine follow-up and 
control examinations. The decision to re-examine 
is made individually when new symptoms appear, 
first of all, symptoms of anxiety, as well as when 
the course of the disease is resistant to therapy.

6.  ORGANIZATION OF MEDICAL CARE
Medical care, with the exception of medical care 
within the framework of clinical testing, in accor-
dance with Federal Law No. 323-FL of 21.11.2011 
(ed. of 47 25.05.2019) “On the basics of protecting 
the health of citizens in the Russian Federation”, 
is organized and provided:
1) � In accordance with the regulation on the or-

ganization of medical care by type of medical 
care, which is approved by the authorized fed-
eral executive authority;

2) � In accordance with the procedures for provid-
ing assistance in the profiles of “gastroenter-
ology”, “coloproctology”, mandatory for execu-
tion on the territory of the Russian Federation 
by all medical organizations;

3)Based on the present clinical recommendations;
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4) � Taking into account the standards of medical 
care approved by the authorized federal execu-
tive authority.

Primary specialized medical and sanitary care is 
provided by a gastroenterologist, a coloproctolo-
gist and other specialist doctors in medical orga-
nizations licensed to provide appropriate types 
of medical activities. In case of suspicion or de-
tection of IBS in a patient, internists, district 
internists, general practitioners (family doctors), 
specialist doctors, secondary medical workers, in 
accordance with the established procedure, refer 
the patient for consultation to a medical organi-
zation that has an office of a gastroenterologist, a 
coloproctologist, an outpatient gastroenterology 
center (unit), an outpatient coloproctology center 
(unit) to provide him/her with primary special-
ized medical care. Consultation in the specified 
structural units of the medical organization must 
be carried out no later than 30 working days from 
the date of issuance of the referral for consulta-
tion. A gastroenterologist, a coloproctologist of 
a medical organization that includes a consulting 
room of a gastroenterologist, a coloproctologist, 
an outpatient gastroenterology center (unit), an 
outpatient coloproctology center (unit), organize 
the performance of diagnostic tests necessary to 
establish a diagnosis. If it is impossible to perform 
diagnostic tests necessary to establish a diagno-
sis, as well as if there are indications for providing 
medical care in inpatient conditions, the patient 
is referred by the attending physician to the gas-
troenterology unit, coloproctology unit or other 
medical organization providing inpatient medical 
care to patients in the profile of “gastroenterol-
ogy”, “coloproctology”. A gastroenterologist, a 
coloproctologist of a medical organization that 
has a consulting room of a gastroenterologist, a 
coloproctologist, an outpatient gastroenterology 
center (unit), an outpatient coloproctology center 
(unit) directs the patient to medical organizations, 
having a gastroenterology unit and/or a coloproc-
tology unit in their structure for the provision of 
medical care in inpatient conditions to clarify the 
diagnosis (in case it is impossible to establish a 
diagnosis during the provision of primary special-
ized medical care) and the provision of specialized 
medical care. The deadline for the start of special-
ized medical care is determined by the decision of 

the commission for the selection of patients for 
hospitalization. The period should not exceed 30 
calendar days from the date of issuance of the re-
ferral for hospitalization. Specialized medical care 
for IBS is provided by gastroenterologists, colo-
proctologists in medical organizations that have a 
gastroenterology unit and/or coloproctology unit, 
have a license, the necessary material and tech-
nical base, certified specialists, in inpatient and 
day hospital conditions and includes prevention, 
diagnosis, treatment of IBS, as well as medical re-
habilitation. Indications for hospitalization in a 
24-hour or day hospital of a medical organization 
providing specialized medical care for IBS are de-
termined by a consultation of gastroenterologists 
and/or coloproctologists, with the involvement of 
other specialist doctors, if necessary. The indica-
tion for hospitalization to a medical organization 
in a planned form is:
1) � The need to perform complicated interven-

tional diagnostic medical interventions that 
require follow-up in a 24-hour or day hospital;

2) � The presence of indications for specialized 
treatment of IBS, requiring observation in a 
24-hour or day hospital.

The indication for the patient’s discharge from the 
medical organization is:
1) � Completion of a course of treatment or one of 

the stages of specialized medical care, in a 24-
hour or day hospital, provided that there are no 
complications of treatment requiring medical 
correction and/or medical interventions in a 
hospital setting;

2) � Refusal of the patient or his legal representa-
tive from specialized medical care in a 24-hour 
or day hospital, established by the council of 
the medical organization providing IBS treat-
ment, provided there are no complications of 
the underlying disease and/or treatment re-
quiring medical correction and/or medical in-
terventions in inpatient conditions;

3) � The need to transfer the patient to another 
medical organization according to the appro-
priate profile of medical care.

The conclusion on the expediency of transferring 
the patient to a specialized medical organization is 
carried out after a preliminary consultation on the 
provided medical documents and/or a preliminary 
examination of the patient by doctors-specialists 
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of the medical organization to which the transfer 
is planned.

7.  ADDITIONAL INFORMATION (INCLUDING 
FACTORS AFFECTING THE OUTCOME OF THE 

DISEASE OR CONDITION)
The available data on the prognosis of the course 
of IBS are ambiguous. According to the most ex-
tensive study, in the majority of patients with 
IBS, symptoms, despite the treatment, persist, 

but do not worsen [75]. The probability of relief 
of IBS symptoms when observed for 12–20 months 
is 38%. Factors that have a negative impact on 
the prognosis of the disease include unwilling-
ness to receive treatment, anxiety about the risks 
associated with the disease, disruption of daily 
functions as a result of IBS, a long history of IBS, 
chronic stress, as well as the presence of concomi-
tant psychiatric diseases.

Table 2. Criteria for assessing the quality of medical care

№ Quality criteria Level of 
evidence

Category of 
recommendations

1. Ileocolonoscopy performed (yes/no) 2 В

2. Antispasmodics are prescribed (yes/no) 1 А

3. With IBS with a predominance of diarrhea, loperamide, and/or dioctahedral 
smectite, and/or rifaximin, and/or antidiarrheal drugs of biological origin 
regulating the balance of intestinal microflora or biologically active food 

additives (dietary supplements) are prescribed

1-2 А-В

4. In the case of IBS with a predominance of constipation, laxatives and/or 
prucaloprid are prescribed

1 А

Scope of the Recommendations
These clinical recommendations are applicable in 
the implementation of medical activities within 
the framework of the Procedure for providing med-
ical care to adults with diseases of the gastroen-
terological profile, as well as within the Procedure 
for providing medical care to people with diseases 
of the colon, anal canal and perineum of the colo-
proctological profile.

The Target Audience of these Clinical 
Recommendations
1. � Therapeutists
2.  General practitioners (family doctors)
3.  Gastroenterologists
4.  Coloproctologists
5.  Health care organizers
6. � Medical experts of medical insurance organiza-

tions (including during medical and economic 
expertise).
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cancer

Revaz R. Eligulashvili1, Irina V. Zarodnyuk1, Sergei I. Achkasov1, 
Denis M. Belov1, Vera A. Mikhalchenko1, Elena P. Goncharova1, 
Alexander G. Zapolskiy2, Darya I. Suslova2, Mariya A. Ryakhovskaya2, 
Evgenii D. Nikitin3, Nikolay S. Filatov.3

1Ryzhikh National Medical Research Center of Coloproctology (Salyama Adilya str., 2, Moscow, 123423, 
Russia) 
2JSC “National Center of Service Integration” (Berezhkovskaya embankment, 38, building 1, floor 3, room 1, 
Moscow, 121059, Russia) 
3LLC “Medical Screening Systems” (Tsiolkovsky str., 4, office 301, Kaluga, 248000, Russia)

AIM: to work out decision-making support systems for MRI diagnostics of rectal cancer: site and segmentation of 
the primary tumor.
PATIENTS AND METHODS: the study included 450 MRI studies of patients with rectal cancer and 450 MRI studies of 
patients without. All patients with tumors of rectum had histological verification. Data were collected in T2Wcoronal 
and axial projections (MRI Philips Achieva 1.5 T). Object marking was carried out only for T2W projections, where 
the area of interest was segmented — rectum, sigmoid colon and tumor. The ITK-Snap program was used to label 
MRI images. The validated studies and labeling were used to create a machine learning model that demonstrates the 
capability of the dataset to build medical decision support systems. SegResNet, Trans Unet, 3D Unet neural networks 
were used to create a basic artificial intelligence model.
RESULTS: dice similarity coefficient (DSC) of various neural networks were: TransUnet — 0.33, SegResNet — 0.50, 
3D Unet — 0.42. The diagnostic efficiency of the SegResNet neural network in detecting rectal tumors with the 
addition of negative examples and post-processing was accuracy 77.0%; sensitivity 98.1%; specificity 45.1%; posi-
tive predictive value 72.9%; negative predictive value of 94.1%. At this stage, AI has a high sensitivity and accuracy, 
which indicates a high diagnostic efficiency in terms of visualizing the primary tumor and determining localization 
in the rectum. However, the specificity of the method is still at an unsatisfactory level (45.1%), which indicates a 
high percentage of false positive results in healthy patients and does not allow the model to be used as a screening 
method at this stage of development.
CONCLUSION: the collected dataset of MRI and their markup made it possible to obtain an AI model that allows 
solving the problem of segmenting a rectal tumor and determining its site. The next stage in the development of AI 
is to improve its specificity, expand the analyzed parameters, such as the depth of tumor invasion, visualization of 
metastatic lymph nodes and the status of the resection margin. To further develop the model metric and improve its 
diagnostic capabilities, we should experiment with training parameters and increase the dataset.
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INTRODUCTION

Colorectal cancer (CRC) occupies a leading posi-
tion in terms of morbidity and mortality among 
oncological diseases both in the Russia and 
around the world. In our country, colorectal can-
cer ranks second in both prevalence and mortal-
ity among all malignant diseases. Approximately 
half of all cases of malignant neoplasms of the 
colon are due to rectal cancer (RC) [1–3].
An integrated approach to the treatment of 
patients with RC using surgery, radiotherapy 
and chemotherapy has significantly increased 
disease-free survival and improved their quality 
of life. Accurate preoperative check-up plays an 
important role in the selection and determina-
tion of treatment options for patients with ma-
lignant rectal neoplasms [4]. Diagnostic errors 
lead to a discrepancy between preoperative and 
postoperative treatment plans, which can nega-
tively affect the prognosis in patients who have 
already undergone surgery [5]. At the moment, 
the leading method of diagnosis and preopera-
tive staging of RC is magnetic resonance imag-
ing (MRI) of the pelvis, which allows to deter-
mine the site, extent, depth of invasion, and to 
assess regional lymph nodes [6,7].
Thanks to the continuous improvement of imag-
ing technologies and the experience of radiolo-
gists, the accuracy of preoperative diagnostics 
has significantly increased. However, the high 
prevalence of RC, the lack of the necessary ex-
perience of radiologists in general hospitals for 
the diagnosis of CRC, large volumes of MRI data 
that require detailed analysis, in some cases 
lead to an erroneous diagnosis. Thus, one of the 
main tasks is to reduce the number of errors in 
preoperative diagnosis [8]. The use of artifi-
cial intelligence for processing and preliminary 
analysis of medical imaging data, including MRI, 
is becoming one of the recent trends [9–11]. 
Artificial intelligence (AI) provides stable di-
agnostic efficiency, high computational speed 
and accuracy in data processing. Due to the use 
of deep learning methods, AI can provide high 
diagnostic accuracy comparable to that of ra-
diologists specializing in the diagnosis of CRC.

Recently, AI technology for image analysis has 
already found application in clinical practice 
[12,13].
The use of artificial intelligence for image in-
terpretation can help in the work of radiolo-
gists who do not have sufficient experience in 
the diagnosis of RC, increase the speed of image 
analysis, reduce the number of errors caused by 
the human factor, and improve the diagnosis ac-
curacy [8]. Due to the complexity of the task, at 
the first stage of the development of an AI mod-
el for the analysis of pelvic MRI, it is necessary 
to focus on determining the site and segmenta-
tion of the primary tumor, which in the future 
will significantly reduce the time of analysis 
and interpretation of MR images for radiologists 
who do not have much clinical experience in the 
diagnosis of RC. In the future, the most impor-
tant parameters for the evaluation of MRI stud-
ies using AI will be the determination of the 
depth of tumor invasion, visualization of lymph 
nodes metastases, and assessment of the resec-
tion lateral margins.

AIM

The aim of the study was to work out decision-
making support systems for MRI diagnostics of 
rectal cancer (site and segmentation of the pri-
mary tumor).

PATIENTS AND METHODS

To enable the AI model to learn to visualize RC 
on MRI images, 450 patients with rectal tumors 
aged 26 to 82 years, with histological verifica-
tion of “adenocarcinoma”, were included in the 
prospective cohort study. Patients without 
histological verification of a malignant tumor 
were not included. All the patients with rec-
tal tumors included in the study underwent 
preoperative pelvic MRI using high-resolution 
of T2-WI (FOV = 180x180 mm; Voxel = 0.7 x 0.7 
mm; Matrix = 256x256 mm). Further, all the pa-
tients underwent curative surgery, followed by 
a pathomorphological examination of removed 
specimens. The characteristics of the sample 
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of patients with tumors are presented below 
(Table 1).

All MRIs were performed using the Philips 
Achieva high-field magnetic resonance 

Table 1. Characteristics of patients with rectal cancer

Gender T stage Chemo radiotherapy

Male Female Т1 Т2 Т3 Т4 Yes No

Patients with rectal 
tumor

214 
(47.6%)

236
(52.4%)

33
(7.3%)

96
(21.4%)

279
(62.1%)

42
(9.2%)

209
(46.4%)

241
(53.6%)

  
Figure 1. MRI of the pelvis, T2-WI coronal view. A — tumor of the rectum without marking. Б — tumor of the rectum with markings

  
Figure 2. MRI of the pelvis, T2-WIaxialview. A — rectum without markings. Б — rectum with radiologist markings
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system (the Netherlands) with a magnetic field 
strength of 1.5 T. The marking was performed 
by radiologists. Each study was marked by one 
specialist; however, with an ambiguous MR im-
age and difficulties in marking, a second spe-
cialist was involved. The final segmentation of 
the tumor in such cases was carried out on the 
basis of consensus. To label the MRI images, the 
ITK-Snap program was used, with the help of 
which the corresponding segmentation mask of 
the primary tumor was placed in all 450 patients 
[14]. Machine learning was carried out using the 
marking of the primary tumor on high-resolution 
T2-WI in axial and coronary projections (Fig.1).

Also, the volume of data for artificial intelli-
gence learning for rectal segmentation included 
450 patients without rectal tumor lesions, who 
underwent pelvic MRI using high-resolution pro-
tocols without additional marking. Anatomical 
rectal areas were marked for 120 patients in the 
group with tumors and for 48 patients without 
rectal neoplasms (Fig.2).
In total, the volume of data contained 1,761 vol-
umes of T2-WI. The balance of marking classes 
by volume and slices is shown in Figure 3.
The volume data set was randomly divided into 
learning, validation and test samples in the ra-
tio of 60%, 20%, 20% (Fig.4).
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The collected data set was balanced in terms 
of the number of patients with and without 
tumors.
A modified SegResNet neural network with data 
preprocessing and postprocessing algorithms 
was used as a basic model to demonstrate the 
suitability of a data set for solving the tasks set 
(Fig.5) [15].
The SegResNet neural network is a three-dimen-
sional U-net-like architecture in which the input 
set of slices is processed as a set of three-di-
mensional patches on the principle of a sliding 
window. Such architectures have proven them-
selves well in the processing of medical images, 
since they make it possible to effectively use 
the three-dimensional context when segment-
ing objects [16]. When learning this model, the 
patch size is 256x256x16 with an overlap of 0.5.
Since the dimension of the processed volumes in 
the original implementation of the neural net-
work was smaller, an additional convolutional 
layer in the encoder branch and an additional 
verification layer in the decoder branch were 
added to the neural network for more complete 
extraction of features. The additional branch — 
autoencoder, introduced in the SegResNet ar-
chitecture for regularization, was not used. The 

general scheme of the basic model is shown in 
Figure 6.
Preprocessing consists of normalizing the in-
tensities of the input volume, as well as di-
viding the input array into three-dimensional 
overlapping patches of dimension 256x256x16. 
In this case, the operation of subtracting the 
arithmetic mean of non-zero values in the array 
and dividing by the standard deviation of non-
zero elements in the array was assumed (Fig.7).
During the collection of the data set, sev-
eral experiments were conducted to compare 
the quality of work of various neural networks 
to solve the task. In addition to the chosen 
SegResNet architecture, 3d Unet and TransUnet 
neural networks were learning [17], which also 
proved themselves well in medical image pro-
cessing. The TransUnet neural network is two-
dimensional, unlike 3d Unet and SegResNet, and 
was chosen to assess the importance of using a 
three-dimensional image in the analysis of pel-
vic MRI. In the experiments conducted, all neu-
ral networks were learning on the same subsets 
of the data set; and the following augmenta-
tions were used: random framing, random hori-
zontal reflection, random vertical reflection, 
random intensity shift, random scaling.

Figure 5. Architecture of SegResNet neural network

Т2-WI
ax/cor Preprocessing Neural

network
Post-processing

Segmantetion
masks

Classication

Figure 6. General scheme of the basic model
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RESULTS

The first experiment was conducted before add-
ing cases without rectal tumors to the dataset 
and contained 66 volumes with tumors in the 
learning sample and 30 volumes in the test 
sample. The proximity coefficients obtained as 
a result of learning (dice similarity coefficient 
(DSC)) are presented in Table 2.
The table shows that 3d Unet and SegResNet 
neural networks with a three-dimensional 

architecture have a higher proximity coeffi-
cient (DSC).
After expanding the data set and adding cancer-
free cases, an analysis was carried out with the 
inclusion of 520 volumes in the learning sample 
and 178 volumes in the test sample, after which 
the proximity coefficients (DSC) were calculat-
ed (Table 3).
Analyzing the data from Tables 2 and 3, it can 
be seen that with the addition of patients with-
out rectal tumors to the sample, the proximity 

Figure 7. The formula for calculating the normalization of the intensities of the input volume

Table 2. Outcomes of learning on the sample without negative cases

Architecture Number of parameters, 10^6
Dice similarity coefficient (DSC)

Tumor Rectum

TransUnet 105 0.33 –

SegResNet 18 0.53 0.71

3D Unet 44 0.66 –

Table 3. Outcomes of learning on an expanded sample with the addition of negative examples

Architecture Number of parameters, 10^6
Dice similarity coefficient (DSC)

Tumor Rectum

TransUnet 105 0.33 –

SegResNet 18 0.50 0.71

3D Unet 44 0.42 –
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coefficient (DSC) decreases. However, the addi-
tion of negative examples to the learning data 
set allowed the neural network to learn to di-
vide a sample of patients into a group with 
rectal tumors and a group without pathologi-
cal changes. Figure 8 shows the error matrix of 
the SegResNet neural network that learned on 
a sample without negative examples. Figure 9 
shows the error matrix for the SegResNet neural 
network that learned on a sample with the ad-
dition of negative examples and the addition of 
post-processing predictions.
It can be assumed that the proximity coeffi-
cient (DSC) in a mixed sample of patients de-
creases, due to false positive results in patients 
without RC.
The diagnostic effectiveness of the SegResNet 
neural network in detecting rectal tumors with 
the addition of negative examples and post-
processing was: accuracy  — 77.0%; sensitiv-
ity  — 98.1%; specificity  — 45.1%; positive 
prognostic value — 72.9%; negative prognostic 
value — 94.1%.

Thus, it is shown that the addition of patients 
without tumors to the learning sample is neces-
sary, despite the fact that in cases with RC there 
are a large number of slices of a healthy rectum. 
The obtained classification accuracy demon-
strates that it is possible for a neural network 
to learn from the added data to divide the total 
sample into two groups of patients.
Visual analysis of the tumor marking showed 
that the DSC coefficient for the tumor also de-
creases due to imperfect preliminary contour-
ing. However, the visual marking of the tumor 
by the neural network has good convergence 
with the preliminary annotation carried out by 
radiologists with extensive clinical experience 
(Fig.10).

DISCUSSION

Timely and accurate diagnosis of rectal tumors 
allows to use organ-preserving treatment, re-
duce the extent of curative operation, improve 

Рисунок 8. Матрица ошибок SegResNet обученной без отрицательных примеров
Figure 8. Error matrix of SegResNet trained without negative examples
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the prognosis of the patient’s life and improve 
its quality. Magnetic resonance imaging is a 
highly informative method of diagnosing and 
staging rectal cancer [6,7,18]. The information 
obtained during MRI makes it possible to deter-
mine the treatment options for patients with RC 
[19]. Radiologists, when analyzing MRI, need to 
evaluate a large amount of information, visu-
alize the primary tumor and assess its extent. 
Insufficient experience of radiologists in gen-
eral hospitals in interpreting MR for rectal can-
cer can lead to errors in diagnosis, significant 
time spent on analyzing the obtained MR images 
and subjectivity in assessing the extent of the 
tumor process.
Recently, with the rapid development of ad-
vanced technologies, artificial intelligence is 
being used in many fields. Artificial intelli-
gence based on neural networks is increasingly 
used in medicine to collect and analyze large 
amounts of information that contribute to more 
effective work [20]. The use of automation of 
image processing using AI in the analysis of 

pelvic MRI in patients with rectal cancer is de-
signed to reduce the time of description and in 
the future  — to increase the diagnostic accu-
racy of the method and level the subjectivity of 
the radiologist. The use of AI in the diagnosis of 
RC is just beginning to be studied, single trials 
have been done with a small sample of patients 
[21,22].
Here, we used artificial intelligence technol-
ogy based on neural networks to automatically 
search for and segment rectal tumors.
At the beginning, proximity coefficients 
(DSC) were determined for various types of 
neural networks in studies with a primary tu-
mor: TransUnet — 0.33, SegResNet — 0.53, 3D 
Unet  — 0.66. 3D Unet and SegResNet neural 
networks with a three-dimensional architecture 
have a higher proximity coefficient. MRI allows 
to visualize a tumor in three-dimensional space 
in any selected projection, which explains the 
feasibility of using 3D neural networks.
After increasing the sample and adding patients 
without rectal tumors, the proximity coefficients 

Рисунок 9. Матрица ошибок SegResNet с добавлением отрицательных примеров и постобработкой
Figure 9. Error Matrix of SegResNet with Added Negative Examples and Post-Processing
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(DSC) were re-determined: TransUnet  — 0.33, 
SegResNet — 0.50, 3D Unet — 0.42. The prox-
imity coefficient (DSC) in the mixed sample of 
patients is lower than in the group with tu-
mors only, due to false positive results in pa-
tients without cancer. However, the addition 
of healthy patients to the comparison group is 
necessary to enable the neural network to learn 
to differentiate the tumor and the unaffected 
rectal wall.
The diagnostic effectiveness of the SegResNet 
neural network in detecting rectal tumors with 
the addition of negative examples and post-
processing was as follows: accuracy  — 77.0%; 
sensitivity–98.1%; specificity– 45.1%; positive 
prognostic value –72.9%; negative prognostic 
value– 94.1%. At this stage, AI has a fairly high 
sensitivity, which indicates a high diagnostic 
efficiency for visualization of the primary tu-
mor. However, the specificity of the method in 
45.1% is still at an unsatisfactory level, which 
indicates a high percentage of false positive re-
sults in healthy patients.
The developed basic AI model has satisfactory 
indicators of diagnostic effectiveness for such 
a complex clinical task and in the future can 
be used as an aid to a radiologist to increase 
the speed of searching for a primary rectal 
tumor and to reduce errors in determining its 
site. However, the model cannot be used as a 
screening method at this stage, due to the large 
number of false positive cases among healthy 
patients. The results obtained are the start-
ing point of our research and with the devel-
opment of neural networks for the task being 
solved, a significant increase in the diagnostic 

effectiveness of the method is possible. The 
next stage of AI development will be to improve 
its specificity, expand the analyzed parameters, 
such as the depth of tumor invasion, visualiza-
tion of metastatic lymph nodes and determina-
tion of the status of the resection edge.

CONCLUSION

The collected dataset of MRI studies and their 
marking allowed to obtain an AI model that 
allows to solve the problem of segmenting 
a rectal tumor and determining its site. The 
SegResNet neural network has an acceptable 
proximity coefficient (DSC  =  0.55), and vi-
sual analysis confirmed the high convergence 
of tumor segmentation by a radiologist and 
an AI model. Diagnostic effectiveness of the 
SegResNet neural network in detecting rectal 
tumors was as follows: accuracy– 77.0%; sen-
sitivity –98.1%; specificity– 45.1%; positive 
prognostic value –72.9%; negative predictive 
value– 94.1%.
To further develop the model metric and im-
prove its diagnostic capabilities, it is necessary 
to experiment with learning parameters and in-
crease the data set.
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North-Western register of patients with inflammatory bowel 
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The problem of inflammatory bowel disease (IBD) — ulcerative colitis (UC) and Crohn’s disease (CD) has not lost its 
urgency for several decades. Patients with IBD require long-term, continuous, often lifelong therapy and follow-up. 
This paper presents the data of patients’ register, worked out in Mechnikov North-Western State Medical University, 
in the Centre of IBD treatment.
As per the Register, an average time of diagnosis was 2.6 years (30.7 months)  — for CD and 1.1 year (12.7 
months) — for UC. At the same time, only 36.9% of CD patients versus 72% of UC patients were diagnosed within 
the first year, with the peak incidence at the age between 18 and 30 years.
Extra-intestinal manifestations are marked in 43.5% of CD patients and in 23.2% of UC patients. Besides, a quarter 
of them have more than one extra-intestinal symptoms, with bone and joint involvement domination (in 29.2% of 
CD patients and 18.4% of UC patients).
Epidemiological registers, including IBD registers, form an important database on the incidence, characteristics, 
regional distribution, and nature of the disease development, which helps to navigate the profile of patients, inves-
tigate possible causes and determine risk factors affecting its course.
However, the unified Federal Register will allow us to get a complete picture of patients with IBD in the country. In 
addition, maintaining a national register and pharmaco-economical evaluation of various treatment methods will, 
in our opinion, optimize treatment costs; ensure rational planning and use of budgetary funds.
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INTRODUCTION

The problem of inflammatory bowel diseases 
(IBD) — ulcerative colitis (UC) and Crohn’s dis-
ease (CD) has not lost its relevance for several 
decades.
This is a consequence of the absence of an estab-
lished etiological factor, the need for multidis-
ciplinary diagnostic and treatment approaches.
Nevertheless, patients with IBD are a category of 
patients who need long-term, continuous, often 
lifelong treatment and supervision. Recently, 
the strategy of IBD therapy is aimed at achiev-
ing deep remission, implying not only clinical 
and endoscopic remission, but also a decrease 
in the severity of histological inflammation. 

Given the immuno-mediated nature of the pa-
thology, IBD treatment regimens often include 
the use of immunosuppressive and genetically 
engineered biological therapy (GEBT), which has 
pathogenetic application points from the basis 
of evidence-based medicine.
An important fact is that the selection of medi-
cations for patient with IBD should be carried 
out individually, including taking into account 
the tolerability, effectiveness and assessment 
of the likelihood of undesirable effects of the 
therapy.
There is no generalized information on the 
prevalence and incidence of IBD in the Russia. 
However, indirectly, the increase in the IBD in-
cidence is evidenced by the steady increase in 
the number of hospitalizations for UC and CD. 

ABSTRACT

North-Western register of patients with inflammatory 
bowel disease: achievements and lessons learned

Северно-Западный регистр пациентов с воспалительными 
заболеваниями кишечника: достижения и уроки

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ ORIGINAL ARTICLES

37

https://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.33878/2073-7556-2022-21-1-37-49&domain=pdf&date_stamp=2022-3-18


Thus, for the period between 2011 and 2017, the 
number of hospitalized patients with ulcerative 
colitis almost doubled — from 10,326 to 19,656 
cases, the rate of hospitalizations for emergen-
cy indications as well as the level of hospital 
mortality remained almost unchanged [1–3].
According to publications of international au-
thors, the prevalence and incidence of IBD is 
growing. Thus, the prevalence of inflammatory 
bowel diseases exceeded 0.3% in North America, 
Oceania, and in many European countries. Since 
1990, the increase in morbidity according to the 
literature is from 4% to 11.1% for CD and from 
4.8% to 14.9% for UC [4]. According to the con-
ducted meta-analyses and reports, it can now 
be said that the greatest prevalence of IBD is 
in Europe (UC: 505 /100 thousand — in Norway; 
CD: 322 /100 thousand — in Germany) and North 
America (UC: 286 / 100 thousand — in the USA; 
CD: 319 /100 thousand — in Canada) [4].
An Israeli study of the population prevalence of 
IBD, published in 2019, demonstrated a signifi-
cant increase in morbidity (by 6 and 8 times, for 
CD and UC, respectively), as well as a decrease 
in the age of onset of clinical manifestations. 
These studies demonstrate an increase in the 
annual prevalence of UC from 16 to 128 cases, 
and CD from 42 to 425 cases per 100 thousand 
people. At the same time, the average age of 
onset of the disease decreased from 15.0 ± 2.8 
years in 2002–2008 to 14.3 ± 3.1 years in 2009–
2016 (p < 0.0001) [5].A thirty-year longitudinal 
population study of IBD in Korea for the peri-
od between 1985 and 2015 also demonstrated 
an increase in morbidity over the past three 
decades.
Thus, the average annual incidence of CD and UC 
per 100,000 people increased from 0.06 (95% CI 
0.05–0.07) and 0.29 (95% CI 0.27–0.31), respec-
tively, registered in the period between 1986 
and 1990,to 2.44 (95% CI 2.38–2.50) and 5.82 
(95% CI, 5.73–5.92), respectively, in the period 
between 2011 and 2015. The average annual 
percentage change in the incidence of IBD was 
12.3% in 1986–1995, 12.3% in 1996–2005  and 
3.3% in 2006–2015 [6].
IBD can be diagnosed at any age. However, 
the most common age of onset of symptoms is 
young age. Patients with CD have higher risks of 

premature death compared to the general popu-
lation; and in general, the cohort of people with 
IBD has higher risks of developing colorectal 
cancer [1,7–10].
In general, according to the results of studies 
in recent years, about 25% of patients with UC 
need emergency or urgent care during the entire 
period of their disease. For the 5-year follow-up 
period in the Epi-IBD study, it was noted that 
6% of patients underwent colectomy, and the 
incidence of hospitalizations was 23% [1,11,12].
Of course, mortality rates have significantly 
decreased if we analyze the reports available 
in the time interval. Thus, at the beginning of 
the twentieth century, mortality in UC reached 
75% in the first year from the onset of the dis-
ease, with a decrease to 17–20% by the third or 
more year of the duration of the patient’s illness 
(Hardy, T.L., Bulmer, E., Br Med J. 1933) [13]. But 
the need for surgical treatment of patients with 
IBD remains at a high level, often emphasiz-
ing the ineffectiveness of drug treatment and 
the incidence of complicated forms, including 
lightning colitis, perforation, strictures, bleed-
ing, the development of dysplasia, or malignant 
neoplasms, and other complications [14].
Taking into account the facts of the absolute 
urgency of the IBD problem, the need to assess 
the dynamics of morbidity, the incidence of 
hospitalizations, surgeries, understanding the 
structure of the patientscohort, the needs for 
a particular therapy, as well as the importance 
of monitoring the response to therapy aimed 
at reducing the risks of IBD complications, the 
creation of a single database, in other words, a 
clinical register of patients, becomes an urgent 
issue.
Epidemiological registers form the most impor-
tant database on the incidence, regional distri-
bution, and temporary development of certain 
diseases among the population.
This characterizes the prevalence, incidence or 
spread and course of diseases, investigates pos-
sible causes of the disease and determines risk 
factors affecting the disease, as well as regional 
differences and changes over time [15].
In addition, registers allow to monitor and eval-
uate the effectiveness and safety of therapeu-
tic care for patients. The register data can serve 
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as a basis for clinical research: in addition to 
generating hypotheses and planning the num-
ber of cases (sampling bases) [16].
It is also possible to monitor the safety and 
effectiveness of therapy in groups of patients 
who usually do not participate in clinical trials 
(pregnant women, children, the elderly, patients 
with mild disease activity, comorbid patients, 
and other groups).
An important feature of registers, in contrast 
to clinical trials, limited by a clear time frame, 
is the observation time. A striking example is 
Sweden’s over -50-year experience in creating 
the National Patient Registry since 1964, com-
bining blocks on various diseases, hospitaliza-
tions, and operations, which are interconnected 
and complementary [17].
The 2015 EpiCom study on the evaluation of 
patient registers and registries in Europe (38 
countries) showed that IBD registries were cre-
ated in 19 countries, and in 15 countries there 
is a biobank with bio-samples. Despite the het-
erogeneity of the information entered between 
countries, such registers are an invaluable 
source of information for future studies of IBD 
[18].
In Russia, there is no single register of patients 
with IBD, including the clinical characteristics 
of the disease; and most importantly, there is 
no standard approach to collecting statistical 
information today. In this regard, it is relevant 
to analyze the conditions for the creation of 
standardized registers in order to create a na-
tional register and introduce it into practical 
healthcare in various regions of the Russian 
Federation.
Epidemiology of IBD According to the North-
Western Register: General Characteristics
To date, there are only mosaic regional registers 
of patients with IBD in our country, which often 
have different evaluation criteria. It is neces-
sary to create regional registers that would be 
filled in according to one sample, as fragments 
of the Federal Register of Patients with IBD. 
In 2015, the first participants in the Federal 
Register were the State Research Center of 
Coloproctology of the Health Ministry of Russia 
and Moscow Clinical Research and Practical 
Center of the Moscow Health Department.

Since February 2017, the North-Western IBD 
Treatment Center of the MNWSMU has also be-
gun implementing this dynamic task. The search 
for participants is carried out in various ways: 
retrospectively, by actively inviting a patient 
to visit, or during the current hospitalization in 
the MNWSMU clinic.
Data entry is carried out with the voluntary 
written consent of patients, who are informed 
that their personal data is entered in the gen-
eral electronic registration system. Patients 
have the right to refuse this. A form fulfilled 
for each patient supplements the primary docu-
mentation. The introduction of patients into 
the Registry does not affect the treatment and 
diagnostic approach carried out at this moment 
at the outpatient or inpatient stages.
As of 01.12.2021, the data of 1,379 patients with 
an established diagnosis of IBD were entered and 
analyzed in the Register of the Northwestern 
IBD Treatment Center of the MNWSMU (hereinaf-
ter — the Northwestern IBD Register), of whom 
568 (41.2%) were diagnosed with CD and 811 
(58.8%) were diagnosed with UC, i.e., the ratio 
of UC and CD is 1.43 (Fig.1).
According to the literature, in developed coun-
tries this ratio is close to 1, whereas in Asian 
countries the share of UC exceeds CD by 2 or 
more times [19,33]. The majority (96%) were pa-
tients living in St. Petersburg, which makes it 
possible to regard the register data as locally 
specific. The age of patients in the Register 
ranged from 20 to 76 years for UC, from 16 to 
74 years for CD. Analysis of the data available 
in the Register shows that the peak of the onset 
of symptoms of both UC and CD occurs in young 
patients aged between 18 and 30 years (Fig.2).
According to the Register, in patients with UC, 
the duration of symptoms before diagnosis was 
no more than 2 years in 89.3% of cases. However, 
in 6.2% of patients, this interval was 3–5 years, 
in 3.2% — 6–10 years, in 1.3% — over 10 years 
(Fig.3). Among patients with CD, 72.6% were di-
agnosed within 2 years from the onset of clini-
cal symptoms, in 14.3%  — after 3–5  years, in 
16.7% — 3–5 years, in 16.4% — 6–10 years, in 
6.7% — after more than 10 years (Fig.3).
In patients with CD, only 36.9% of cases were di-
agnosed during the first year (in patients with 
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UC — in 72% of cases), which is probably due to 
diagnostic difficulties, as well as late getting 
treatment, including in specialized centers.
The mean time from the onset of symptoms to 
diagnosis establishment is currently, according 
to the IBD Registry, 2.6 years (30.7 months) for 
CD, 1.1 years (12.7 months) for UC (Fig.4).
According to the literature data and the results 
of reports of large centers, in general, in Russia 
the average time of diagnosis from the moment 
of the first symptoms of the disease is from 1 

to 1.5 years  — with UC and 2.5–3.5 years  — 
with CD. Late, untimely diagnosis leads to an 
increase in the number of severe forms of the 
disease [20–23,34].
Severity and Variants of the Course of IBD
Currently, there is a change in the course of IBD 
towards greater variability of symptoms, incon-
sistency of clinical symptoms with the actual 
severity of inflammation, an increase in the pro-
portion of patients with extra-intestinal mani-
festations and resistance to induction and basic 
therapy agents.
According to the Register, left–sided lesion pre-
vails among patients with UC  — 52.5% of pa-
tients, total colitis (34.4%) is in second place 
in incidence, and proctitis (with an incidence of 
13.1%) is in third place (Fig.5).
The number of UC recurrences in patients of the 
observed cohort over the past 12 months in 87% 
was limited to the range of 0–1, that is, the cur-
rent activity at the time of entry into the data-
base. In 6% of patients, recurrent attacks were 
noted during the first year of follow-up, in 7% 
of patients there were more than three attacks 
for 12 months, that is, continuous activity of 
the disease was recorded (Fig.6).
The dominant UC activity incidence was mild and 
moderate — in 35.2% and 38.8%, respectively, 

Figure 1. Nosological structure

Figure 2. Distribution of patients with ulcerative colitis and Crohn’s disease by sex and age groups of the onset of the first symp-
toms of the disease
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in 0.8% of patients the episodes of exacerba-
tion were severe, in 0.5% of patients (n  =  10) 
acute severe UC attack was recorded (Fig.6).
If we take into account not only the activity of 
the current attack, but also history of the dis-
ease, response to therapy, presence of complica-
tions, and extra-intestinal manifestations, then 

the severity of the UC overall is manifested as 
follows: mild attack is noted in 51.3% of pa-
tients included in the Register, moderate and 
severe ones are noted in 43.6% and 5%, respec-
tively (Fig.7).According to existing approaches, 
the use of a particular severity assessment sys-
tem in IBD is determined by the routine prac-
tice of a particular medical institution [9, 10]. 
In our opinion, both in the management of 
registers and in the management of patients 
in clinical practice, it is extremely important 
to take into account the “general” severity of 
the course in UC and CD. For example, when a 
patient showing remission or mild activity is 
initially entered into the register (despite hav-
ing a history of severe attacks and/or surgical 

Figure 3. Timing of initial diagnosis for patients with ulcerative 
colitis (A) and Crohn’s disease (Б)

Figure 4. Average duration from symptom onset to diagnosis 
of IBD

Figure 5. The structure of patients in the Northwestern IBD 
register as of 01.12.2021 according to the localization of ulcer-
ative colitis (n = 811)

Figure 6. The structure of patients in the Northwestern IBD reg-
ister as of 01.12.2021 by: A) the nature of the course; Б) activ-
ity of ulcerative colitis (n = 811) (data from the last visit to the 
IBD center)

А
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procedures due to the course of IBD), in some 
cases it allows specialists to assess the severity 
of the course of the disease in such a patient 
as mild. Underestimating all the disease his-
tory in this case can lead to incorrect approach. 
Equally, taking into account the “general” se-
verity of the course when maintaining registers 
will avoid distortion in the assessment of the 
analyzed group of patients on the scale of the 
whole region and country.
When assessing the severity of ulcerative coli-
tis, we used the following criteria:
1) � Mild disease: the activity of the attack al-

ways corresponds to the minimal, moderate 

activity of the first attack is acceptable; a 
good response to 5-ASA therapy (including 
the first attack); the patient has no extra-
intestinal manifestations; there have been 
no operations for UC; the recurrence rate is 
not over 1 time a year;

2) � Moderate severe disease: the predominant 
activity of attacks in the anamnesis is mod-
erate, including those requiring steroids 
therapy; and/or the patient may have extra-
intestinal manifestations depending on the 
activity of IBD; no operations for UC; and/
or steroid dependence; the recurrence rate 
is not over 2 times a year; it is possible to 
control the activity of UC conservatively;

3) � Severe disease: the activity of attacks in the 
history is from moderate to fulminant; and/
or the patient has extra-intestinal manifes-
tations unrelated to the activity of IBD and 
leading to a significant violation of organ 
function (PSC, SpA, etc.); and/or the recur-
rence rate is 3 or more times a year; and/or 
steroid resistance; and/or surgery for UC was 
performed; and/or the activity of conserva-
tive treatment cannot be controlled.

Among the patients with CD included in the IBD 
Register, the most common category by loca-
tion is ileocolitis (in 40.8% of cases), followed 
by colitis (26.8%) and terminal ileitis (32.4%) 
(Fig.8). Perianal lesion in the cohort was noted 
in 14.75% of cases. Among the forms of CD, ac-
cording to the register, the most common non-
stenosis/non-penetrating (inflammatory-infil-
trative) form of the disease was found in 69.8% 
of cases, penetrating was detected in 7.5%, ste-
nosis in 21.5%, and mixed in 1.2%.
Among patients with CD at the time of the IBD 
register database slice, 25.4% of patients were 
in remission of the disease, 31% of patients 
had mild activity (as per the Best index: 150–
220 points), 35.4% of patients had moderate ac-
tivity (as per the Best index: 220–450 points), 
and 8.2%  — severe activity (as per the Best 
index: over 450 points) (Fig.9). The distribu-
tion according to the severity of the disease is 
as follows: 32% — mild CD, 42.7% — moderate 
severe, and 25.3% — severe (Fig.9).
When assessing the severity of Crohn’s disease, 
we used the following criteria:

Figure 8.The structure of patients in the North-Western IBD 
register by localization of Crohn’s disease as of 01.12.2021 
(n = 568)

Figure 7. Distribution of patients in the Register with ulcerative 
colitis by the severity of the disease, n = 811 (data from the 
North-Western IBD register as of 01.12.2021)
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1) � Mild disease: the activity of the attack al-
ways corresponds to the minimal, moderate 
activity of the first attack is acceptable; 
a good response to initial therapy with re-
mission; the patient has no extra-intestinal 
manifestations; there are no perianal mani-
festations; there are no external functioning 
fistulas; no urgent operations for CD was and 
is required; the recurrence rate is not over 1 
time a year;

2) � Moderate severe disease: the predominant 
activity of attacks in the history is moder-
ate, including those requiring therapy with 
repeated courses of steroids; and/or the 
patient may have extra-intestinal manifes-
tations depending on the activity of IBD; 
and/or the presence of perianal CD; and/
or the presence of a functioning external 

intestinal fistula; no urgent operations was 
and is required for CD; the recurrence rate is 
not over 2 times a year; and/or steroid de-
pendence was detected; and it is possible to 
control the IBD activity with conservative 
treatment;

3) � Severe disease: in the history there are at-
tacks of moderate to severe activity; and/or 
the patient has extra-intestinal manifesta-
tions unrelated to IBD activity and leading 
to significant organ dysfunction (PSC, SpA, 

Figure 9. The structure of patients in the North-Western IBD 
register as of 01.12.2021 by: A) Crohn’s disease activity (data 
from the last visit to the IBD center, n = 568); and Б) the sever-
ity of Crohn’s disease at the time of the report, n = 568)

Figure 10. Distribution according to the presence of extrain-
testinal manifestations A)  in patients with Crohn’s disease; 
Б) in patients with ulcerative colitis
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etc.); and/or severe perianal manifestations 
requiring surgery; and/or recurrence rate is 
3 or more times a year; and/or surgery for CD 
have been performed; and/or currently there 
are complications of CD requiring surgery; 
and/or activity of conservative treatment 
cannot be controlled.

Intestinal complications among patients with 
CD were noted in 41.5%. Their structure includ-
ed abdominal mass (16.6%), fistulas (13.1%), 

abdominal abscesses (4.9%), intestinal stric-
tures (50.8%).
Extraintestinal Manifestations
IBD is often associated with the extra-intes-
tinal manifestations, some of which are sig-
nificantly relieved or cured by treatment, while 
others do not depend on the underlying inflam-
matory process.
The incidence of extraintestinal symptoms in 
patients with IBD, according to the literature, 
can reach 50–60% [24–26]. The assessment of 

Figure 12. The structure of the identified articular extraintestinal manifestations in patients with ulcerative colitis and Crohn’s 
disease

  
Figure 11. The structure of the identified extraintestinal manifestations A) in patients with ulcerative colitis; Б) in patients with 
Crohn’s disease
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the actual prevalence is complicated by the fact 
that one patient may have more than one ex-
traintestinal manifestations. Thus, the results 
of the large Swiss cohort study of IBD (SIBDCS) 
with an emphasis on extraintestinal manifesta-
tions demonstrate that up to 25% of patients 
with IBD have several (up to five) extraintesti-
nal manifestations [27].
The greatest prevalence of extraintestinal 
manifestations, according to the authors of 
various countries, was noted in Crohn’s disease 
[24,28,29], in female patients [29,30], in smok-
ers [29,31] and with a longer history of the dis-
ease [28].

Among patients with IBD, extraintestinal mani-
festations were noted in 43.5% of patients with 
CD and in 23.2% of patients with UC (Fig.10). 
At the same time, 25% of all patients had 
more than 1 extraintestinal manifestation. 
Musculoskeletal extra-intestinal symptoms 
were observed in 29.2% of patients with CD and 
18.4% with UC, and were the leaders in the over-
all structure of extraintestinal symptoms of IBD 
(Fig. 11,12).
The most common articular symptom is pe-
ripheral polyarthropathy. Meanwhile, the 
second largest place among articular mani-
festations is occupied by a more serious 

Figure 13. The frequency of detection of extraintestinal manifestations depending on the activity of the inflammatory process: 
A) in patients with Crohn's disease; Б) in patients with ulcerative colitis

  
Figure 14. The frequency of detection fo extraintestinal manifestations depending on localization of: A)  ulcerative colitis; 
Б) Crohn’s disease
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pathology  — ankylosing spondylitis, which is 
not associated with the IBD activity and can 
lead to additional disability (Fig.12).
The second place in the incidence was taken 
by skin manifestations (18.4% and 14.5% in 
patients with CD and UC, respectively), but at 
the same time they were 2.5 times more often 
in patients with CD (8.1%) compared with UC 
(2.9%). Attention is drawn to the high incidence 
of ulcerative stomatitis and erythema nodosum 
in patients with CD and relatively the same for 
other skin manifestations.
Basing on the results of the analysis of the 
Register data, we were able to establish the 
dependence in our patients of the incidence of 
detection of extraintestinal manifestations on 
the activity of the inflammatory process in the 
intestine, both in UC and CD (Fig. 13).
Also, in patients with UC, the incidence of ex-
tra-intestinal manifestations depended on the 
extent of the inflammation, with the highest 
incidence in total UC (35.0%) and the lowest in-
cidence in proctitis (13.6%) (Fig.14A). For CD to 
date, according to our data, there is no signifi-
cant difference in the incidence of extraintesti-
nal manifestations depending on the prevalence 
of CD (Fig.14B).
Treatment for IBD
According to the Register, 94.1% of patients 
with UC and 57.1% of patients with CD receive 
therapy with 5-aminosalicylates (5-ASA) in 
some form and dosage, including for the pur-
pose of cancer prevention. It should be noted 
that monotherapy with 5-ASA in patients with 
UC is used in 53% of patients, compared with 
24% in CD [32].
Currently, 9.2% of patients receive genetically 
engineered biological agents. The most com-
monly used drug is infliximab (48% of all pre-
scriptions), adalimumab is received by 26% of 
patients, and with approximately the same in-
cidence (8–8.6%) tofacitinib, ustekinumab, ve-
dolizumab. In 100% of patients, biotherapy is 
usually prescribed after several courses of GCS 
therapy, which did not lead to the desired re-
sponse [32].
According to our Register, the incidence of ste-
roid resistance reaches 9.2% of cases, and ste-
roid dependence — 18%. At the time of the data 

slice, the incidence of taking immunomodulators 
was 38% among all observed individuals with 
IBD, probably affecting the incidence of failures 
of GCS therapy in the downward direction.
According to the Register, 69.3% of patients 
needed one or more hospitalizations, and in 
15.8% of cases, patients underwent surgery re-
lated to IBD. Of course, the incidence of surgery 
in CD significantly exceeds that in UC (22.7% vs 
2.9%) (Fig.15).
Preliminary “Lessons” of Register of IBD 
Patients
We tried to display schematically potential, 
in our opinion, problematic “points” of main-
taining a unified register of patients with IBD 
(Fig.16), with a proposal of solutions to hard 
questions.
The leading position among them is occupied 
by the fragmentation of existing registers and 
registries, their absence in many regions, which 
is caused, among other things, by the complex-
ity of filling in, and the shortage of personnel 
involved. It is likely that the active introduc-
tion of online consultations, the creation of 
unified questionnaires, the training of nursing 
staff in the technology of recording informa-
tion in databases, will facilitate and accelerate 
the process of filling out registers. In addition, 
it is possible to involve patients themselves in 
entering information about the course of their 
disease in the control sections by creating mo-
bile applications in the form of patient-adapted 
questionnaires.

CONCLUSION

Data from various registers and publications in-
dicate an increase in the incidence of IBD now, 
the long time for detection and the difficulties 
of differential diagnosis emphasize the need to 
find solutions to problems associated with IBD.
It is the clinical registers that allow collect-
ing data on the use of medical technologies 
and monitoring the results of treatment in real 
clinical practice. Information about patients 
with IBD, consolidated into a single Federal 
Register, will allow to get a complete picture of 
patients with IBD in the country. In addition, 
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maintaining the Federal Register and pharma-
co-economical evaluation of various treatment 
methods will optimize treatment costs, ensure 
rational planning and use of budgetary funds.
The study had no financial support.
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ЦЕЛЬ: оценить возможности применения PRP-терапии в  комплексном лечении пациентов с  трещиной 
заднего прохода, осложненной спазмом внутреннего анального сфинктера, в условиях стационара «одного 
дня».
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ: выполнена сравнительная оценка результатов лечения 480 пациентов с трещиной 
заднего прохода, осложненной спазмом внутреннего анального сфинктера. Перед иссечением анальной 
трещины на первом этапе лечения у 220 пациентов (I группа) проводилась стандартная консервативная 
терапия, и  у 260 пациентов (II группа) применялась PRP-терапия посредством инъекций аутологичной 
плазмы, обогащенной тромбоцитами, под рубцовые ткани трещины и в анальный сфинктер. Тонус аналь-
ного сфинктера измеряли с помощью сфинктерометрии.
РЕЗУЛЬТАТЫ: у пациентов II группы по сравнению с I группой больных быстрее купировался болевой синд-
ром, устранялся гипертонус анального сфинктера, восстанавливались показатели качества жизни и тру-
доспособность, а также сокращался период эпителизации раны анального канала (29,4 ± 2,8 суток против 
40,6 ± 4,5 суток). Это позволило снизить число рецидивов заболевания с 17,7% до 7,3% и получить на 26,8% 
больше хороших результатов лечения по сравнению с пациентами I группы.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: применение PRP-терапии в  комплексном лечении больных с  трещиной заднего прохода, 
осложненной спазмом внутреннего анального сфинктера, способствует его ликвидации и в 90,4% случаев 
позволяет достичь излечения.
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AIM: to evaluate the clinical efficiency of autologous platelet-rich plasma (PRP) therapy in outpatient treatment of 
chronic anal fissure combined with anal sphincter spasm. 
PATIENTS AND METHODS: a comparative study included 480 patients with chronic anal fissure combined with anal 
sphincter spasm. Before excision of the anal fissure with a radiosurgical scalpel at the first stage of treatment, 
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The use of autologous platelet-rich plasma in the complex treatment of 
anal fissure combined with anal sphincter spasm in non-hospital settings

Применение аутологичной плазмы, обогащенной тромбоцитами, 
в комплексном лечении анальной трещины, сочетающейся 
со сфинктероспазмом, в амбулаторных условиях

standard conservative treatment was performed in 220 patients (group I) and PRP therapy was used in 260 patients 
(group II) by injecting autologous platelet-rich plasma under the scar tissue of the fissure and into the anal sphinc-
ter. The tone of the anal sphincter was evaluated by sphincterometry.
RESULTS: after surgery, the pain was less intensive in group II than in group I patients, increased tone of anal sphinc-
ter was eliminated, quality of life and working capacity were restored, and the period of epithelization of the anal 
canal wound reduced (29.4 ± 2.8 days versus 40.6 ± 4.5 days). The recurrence rate decreased from 17.7% to 7.3%.
CONCLUSION: the use of PRP therapy in combination with excision of the anal fissure gives good results in 90.4% 
of patients.
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ВВЕДЕНИЕ

Трещина заднего прохода встречается у  11–15% 
больных с  колопроктологическими заболеваниями 
и более чем в трети случаев приходится на пациентов 
трудоспособного возраста [1–3].
Ведущую роль в  образовании анальной трещи-
ны играет развитие спазма внутреннего анального 
сфинктера, что приводит к  ишемии анодермы и  со-
провождается выраженным болевым синдромом [4]. 
Нарушение кровообращения на  фоне хронического 
воспалительного процесса в значительной мере сни-
жает репаративные возможности тканей анодермы, 
что предопределяет формирование стойкого дефекта 
слизистой с плотными рубцовыми краями.
Лечение трещин заднего прохода, учитывая их па-
тогенез, направлено, прежде всего, на  устранение 
спазма сфинктера и прерывание болевого рефлекса, 
а также на улучшение репаративных процессов в са-
мой ране [5]. С этой целью было предложено большое 
количество консервативных методик лечения, вклю-
чая использование мази нифедипин, новокаиновые 
блокады нервных сплетений прямой кишки, инъекции 
под основание трещины различных анестезирующих 
растворов, раствора глицерина тринитрата, изосор-
бида динитрата, введение во внутренний анальный 
сфинктер ботулинического токсина и прочие [6–11]. 
Однако большая часть этих методов не лишена су-
щественных недостатков. Так при введении спирто-
новокаинового раствора или масляного анестетика 
возможно развитие некроза тканей в  зоне инъек-
ции. К  недостаткам использования ботулотоксина 

в лечении анальной трещины следует отнести необ-
ходимость повторной инъекции препарата и возмож-
ность развития у части пациентов осложнений, таких 
как выраженная аллергическая реакция на его ингре-
диенты, абсцесс или тромбированный геморрой [12].
При безуспешности и/или бесперспективности кон-
сервативных мероприятий предпринимается хирур-
гическое лечение анальной трещины [13–15]. В на-
стоящее время иссечение трещины заднего прохода 
в сочетании со сфинктеротомией подавляющим боль-
шинством специалистов считается операцией выбора 
[16,17]. Однако эта операция не лишена недостатков 
и нередко сопровождается осложнениями. У пациен-
тов, которым выполнялась боковая подкожная сфин-
ктеротомия, в послеоперационном периоде возмож-
ны кровотечения, гематомы, гнойно-воспалительные 
осложнения перианальной области, и, наконец, недо-
статочность анального сфинктера [18,19] у  14–35% 
больных, перенесших сфинктеротомию [20–23].
Все вышеизложенное диктует необходимость раз-
работки альтернативных малотравматичных спосо-
бов и приемов лечения анальной трещины, которые 
также могли бы успешно использоваться и в амбула-
торных условиях в качестве стационарозамещающей 
технологии.
С этой точки зрения представляет интерес исполь-
зование обогащенной тромбоцитами аутологичной 
плазмы (Platelet Rich Plasma, PRP) с целью улучшения 
регенеративных процессов в тканях с трофическими 
изменениями в  условиях повышенного тонуса спаз-
мированных мышц сфинктера прямой кишки.
PRP- терапия основана на  инъекции в  проблемную 
зону обогащенной тромбоцитами плазмы, полученной 
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из  собственной крови пациента. Такая плазма со-
держит большое количество биологически активных 
веществ — факторов роста тромбоцитов, которые за-
пускают и  регулируют восстановительные процессы 
в  пораженном участке тканей. В  настоящее время 
PRP-терапия успешно применяется в  комплексном 
лечении различных воспалительно-дегенеративных 
заболеваний во многих областях медицины: пласти-
ческой хирургии, косметологии, урологии, стоматоло-
гии, травматологии, ортопедии, гинекологии [24–27].
Аутологичная плазма, содержащая концентрацию 
тромбоцитов, существенно превышающую базовый 
уровень на  единицу объема, обладает уникальны-
ми биологическими свойствами. После разрушения 
тромбоцитарной мембраны и  дегрануляции тромбо-
цитов выделяется от 50 до 80 α-гранул, что сопрово-
ждается выработкой большого количества факторов 
роста и  других активных биологических компонен-
тов, действие которых направлено, преимущественно, 
на  образование новых сосудов мелкого и  среднего 
калибра, а также активацию нейрогенеза. Вследствие 
воздействия факторов роста стимулируется неоан-
гиогенез, улучшается кровоснабжение, трофика и ин-
нервация тканей, что особенно важно в  хирургиче-
ском лечении заболеваний, связанных со снижением 
кровоснабжения тканей, замещением здоровых тка-
ней рубцовым процессом и выраженным фиброзом.
В настоящее время идентифицировано более 
100 факторов роста тромбоцитов, однако хорошо изу-
чены только 6 основных групп факторов роста, кли-
ническая значимость которых была доказана. Среди 
них имеется, по крайней мере, три группы факторов 
роста, которые оказывают непосредственное воз-
действие на миоциты гладкомышечной ткани, стиму-
лируя процессы неоангиогенеза и  нейрогенеза. Так 
тромбоцитарный фактор роста (PDGFA+B) активирует 
фибробласты и миоциты гладкомышечной ткани, спо-
собствует клеточному росту, стимулирует синтез кол-
лагена и гликозаминогликанов, усиливает образова-
ние грануляционной ткани и формирование матрикса 
коллагена, активирует синтез морфогенетических 
белков, стимулирует ангиогенез. Инсулиноподобные 
факторы роста (IGF — I, II) стимулируют пролифера-
цию клеток мышечной ткани, ускоряют регенератив-
ные процессы и  активируют ангиогенез. Основной 
фактор роста фибробластов (bFGF) оказывает сти-
мулирующее действие на  ангиогенез и  пролифера-
цию фибробластов, улучшает заживление мышечной 
ткани.
Кроме них, имеется также и  эпидермальный фактор 
роста (PD-EGF), функция которого заключается в ак-
тивации пролиферации эпидермальных и  эпители-
альных клеток, стимулировании ангиогенеза [27,28].
Как показали исследования, введение обогащенной 
тромбоцитами аутоплазмы в рубцово-измененные 

ткани оказывает значительное воздействие на их 
морфологические структуры. Это приводит к  мо-
дификации клеточного состава стромы и  умень-
шению толщины подэпителиального фиброзного 
слоя, восстановлению неоангиогенеза, что, в  це-
лом, свидетельствует об активации регенератор-
но-пролиферативных процессов в  поврежденных 
тканях [29].
Таким образом, анализ представленных литературных 
сведений позволяет предположить целесообразность 
применения обогащенной тромбоцитами аутоплаз-
мы в  комплексном лечении хронической анальной 
трещины, осложненной стойким сфинктероспазмом, 
с  целью улучшения трофики и  регенерации в  зоне 
поврежденных тканей.
Соответственно, цель данного исследования — оцен-
ка возможности применения PRP-терапии в  ком-
плексном лечении пациентов с  трещиной заднего 
прохода, осложненной сфинктероспазмом, в услови-
ях стационара «одного дня».

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

В настоящую работу были включены 480 пациен-
тов, наблюдавшихся в  стационаре «одного дня» 
в  международном медицинском центре «УРО-ПРО» 
г.  Краснодара в  период с  2014 по  2021 гг., с  диаг-
нозом трещина заднего прохода, сочетающаяся 
со спазмом сфинктера. Мужчин было 190  (39,6%), 
женщин  — 290  (60,4%). Средний возраст составил 
45,7 ± 4,2 лет. Впервые за специализированной меди-
цинской помощью пациенты обращались в диапазоне 
от 6 месяцев до 5 лет от момента появления первых 
симптомов заболевания. У 63,6% пациентов анамнез 
заболевания был более 1 года. У 395 (82,3%) пациен-
тов трещина прямой кишки располагалась на задней 
стенке, и  у 85  (17,7%) пациентов дефект слизистой 
локализовался на  передней или боковой поверхно-
сти. Каждый пациент подвергался пальцевому ис-
следованию прямой кишки, аноскопии, ректорома-
носкопии (фиброколоноскопии). Сфинктерометрию 
выполняли посредством сфинктерометра S4402 
(MSM, Германия). Контрольными (нормативными) по-
казателями сфинктерометрии являлись данные, полу-
ченные нами при исследовании давления в анальном 
канале у 20 добровольцев (10 мужчин и 10 женщин). 
В этом случае мы использовали обобщенные данные 
для контрольной группы без их разделения по  ген-
дерному признаку, так как это могло бы существен-
но затруднить статистическую обработку материала 
и  трактовку результатов исследования. При  этом 
средний возраст добровольцев (43,7 ± 3,6 лет) мак-
симально приближался к  среднему возрасту паци-
ентов, включенных в  исследование. Все пациенты, 
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участвовавшие в  настоящем клиническом исследо-
вании, дали на это добровольное информированное 
согласие.
Больные были распределены на две равные группы, 
сопоставимые по возрасту, полу, длительности анам-
неза и клиническим проявлениям заболевания. У 220 
больных (I группа) в лечении использовали стандарт-
ную консервативную терапию, включая инъекции под 
трещину раствора гидрокортизона с  новокаином. 
У 52 (23,6%) пациентов дополнительно осуществляли 
введение ботулинического токсина типа А (40–60 ЕД 
препарата) во внутренний сфинктер прямой кишки 
и под рубцовую ткань анальной трещины.
У 260 пациентов (II группа) в комбинированном лече-
нии использовалась PRP-терапия по  разработанной 
нами методике «Способ лечения острой и  хрониче-
ской анальной трещины, осложненной сфинктеро-
спазмом». Патент 2644753, Российская Федерация, 
опубликовано 13.02.2018). Из  полученной у  паци-
ента 50–70 мл периферической крови готовили обо-
гащенную тромбоцитами аутологичную плазму и  ее 
центрифугировали в  два этапа в  специальных про-
бирках YCELLBIO-KIT (Корея). В  такой аутоплазме 
получали концентрацию тромбоцитов, соответствую-
щую 1,2 × 106–3,0 × 106 клеток/мл.
На предоперационном этапе (за 5–7 дней до опера-
тивного вмешательства) этим пациентам осущест-
вляли инъекции 4–5 мл обогащенной тромбоцитами 
аутологичной плазмы на 1, 5, 7 и 12 часов по условно-
му циферблату во внутренний и наружный сфинкте-
ры, а  также под рубцовую ткань дефекта слизистой 
анального канала.
На втором этапе лечения пациентам в  обеих груп-
пах реализовывали лазерную коагуляцию трещи-
ны заднего прохода аппаратом «Metrum Cryoflex» 
(США) с  последующим радикальным иссечением 
ее рубцовых краев радиохирургическим скальпе-
лем «Сургитрон» или «Curis» («Zerts», Германия). 
У  183  (83,2%) пациентов I группы дополнительно 
выполняли дозированную боковую сфинктерото-
мию, тогда как у пациентов II группы вмешательств 
на  сфинктере не осуществляли. В  послеоперацион-
ном периоде у пациентов обеих групп в амбулатор-
ных условиях применялась стандартная медикамен-
тозная терапия и  проводились этапные перевязки. 
Кроме того, у  пациентов II группы для улучшения 
процесса регенерации раны анального канала через 
1 месяц после иссечения трещины повторно осущест-
вляли процедуру PRP-терапии по  вышеописанной 
методике.
У всех испытуемых пациентов оценивали выражен-
ность болевого синдрома по 5-балльной вербальной 
рейтинговой шкале оценки боли (Verbal Rating Scale, 
VRS). 0 баллов соответствовало полному отсутствию 
болевого синдрома, а 5 баллов означало нестерпимую 

боль, требующую обязательного назначения меди-
каментозного обезболивания. В  различные сроки 
после лечения анализировали качество жизни па-
циентов с  помощью опросника «SF-36 Health Status 
Survey». На  основе этих данных рассчитывали два 
основных суммарных коэффициента: физический 
элемент здоровья (Physical health — PH) и психоло-
гический элемент здоровья (Mental Health  — MH). 
По данной шкале качество жизни, равное 100 баллов, 
демонстрирует абсолютное здоровье, в свою очередь, 
0  баллов соответствует нижнему параметру шка-
лы. Расчеты производили с  помощью специального 
онлайн-калькулятора.
Критериями оценки результатов лечения являлись 
выраженность и продолжительность болевого синд-
рома, адекватность купирования гипертонуса аналь-
ного сфинктера, сроки полноценной эпителизации 
послеоперационных ран и восстановления трудоспо-
собности пациентов с их возвращением к привычно-
му образу жизни. Эффективность лечения больных 
оценивали следующим образом: хорошие резуль-
таты  — полное выздоровление и  восстановление 
качества жизни; удовлетворительные результаты — 
снижение выраженности симптомов заболевания 
(сфинктероспазма, болевого синдрома, кровотече-
ния, воспалительного отека); неудовлетворительные 
результаты — сохранение основных симптомов забо-
левания, а  также присоединение инфекционно-вос-
палительных или иных осложнений.

РЕЗУЛЬТАТЫ

У пациентов II группы, степень болевого синдрома 
после операции была однозначно ниже (р < 0,05), чем 
у больных I группы (Рис. 1).
У пациентов II группы наличие полноценной эпи-
телизации послеоперационных ран констатирова-
ли на 29,4 ± 2,8 сутки, тогда как в I группе больных 
сроки эпителизации ран были существенно больше 
и  составили 40,6  ±  4,5 суток. Трудоспособность па-
циентов II группы восстановилась на 2,1 ± 0,4 сутки, 
а  к больным I группы трудоспособность вернулась 
на 4,2 ± 0,8 сутки. Сравнительная оценка показателей 
сфинктерометрии у пациентов с анальной трещиной 
I и II групп в динамике лечения представлена в та-
блице 1.
Полученные результаты свидетельствовали, что 
на момент начала лечения у пациентов обеих групп 
при  сфинктерометрии выявлялся выраженный ги-
пертонус анального сфинктера, проявляющийся 
значительным повышением величин среднего и мак-
симального давления в покое и при волевом сокра-
щении. Начиная с 10-х суток после операции, у паци-
ентов II группы, которым перед иссечением анальной 
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трещины в ткани анодермы, а также внутренней и на-
ружный сфинктеры прямой кишки предварительно 
производилась инъекция обогащенной тромбоцита-
ми аутоплазмы, показатели давления в прямой кишке 
в покое и при волевом сокращении были достоверно 
ниже по  сравнению с  аналогичными параметрами 
в I группе больных.
Через 30 суток после перенесенного оперативно-
го вмешательства у  больных II группы показатели 
сфинктерометрии практически не отличались от нор-
мативных значений, тогда как у 52 (23,6%) пациентов 
I группы в эти же сроки показатели сфинктерометрии 
оставались существенно повышенными, что указыва-
ло на сохранение гипертонуса анального сфинктера. 
Это послужило основанием для дополнительного 
введения в эти сроки данным пациентам ботулиниче-
ского токсина типа А (40–60 ЕД препарата) преиму-
щественно во внутренний сфинктер прямой кишки 
и  частично под рубцовую ткань анальной трещины. 
В этом случае мы исходили из того, что введение бо-
тулотоксина способствует релаксации внутреннего 
сфинктера и,  соответственно, создает более благо-
приятные условия для заживления хронической 
трещины. В определенной степени это являлось вы-
нужденной дополнительной мерой, направленной 
на  ликвидацию длительно сохраняющегося спазма 
сфинктера в послеоперационном периоде у части па-
циентов I группы для получения приемлемых резуль-
татов лечения.

Из 52 пациентов, у  которых в  послеоперационные 
сроки сохранялся гипертонус анального сфинктера, 
у 37 изначально не выполняли дозированную боко-
вую сфинктеротомию, тогда как у 15 больных спазм 
сфинктера сохранялся в эти сроки, несмотря на вы-
полненную сфинктеротомию.
Только через 2 месяца после операции у пациентов 
I группы регистрировали нормализацию показателей 
сфинктерометрии и понижение давления в анальном 
канале до приемлемых величин. Таким образом, ре-
гресс снижения показателей давления в  анальном 
канале после операции у пациентов II группы был до-
стоверно выше относительно аналогичной динамики 
в I группе больных.
Рецидив заболевания был отмечен у  19  (7,3%) 
пациентов II группы, тогда как в  I группе возоб-
новление симптомов трещины заднего прохода 
зафиксировали у 39 (17,7%) оперированных боль-
ных. В  24  (10,9%) случаях у  пациентов I группы 
в  послеоперационном периоде были отмечены 
гнойно-воспалительные осложнения. Аналогичных 
послеоперационных раневых осложнений у  паци-
ентов II  группы не наблюдалось. В  подавляющем 
большинстве наблюдений у  пациентов II группы 
по  сравнению с  I группой больных были достиг-
нуты хорошие и  удовлетворительные результаты 
лечения (соответственно, 92,7% против 71,3%) 
(Табл.  2). При  этом суммарный коэффициент фи-
зического и психологического элементов здоровья, 

Рисунок 1. Сравнительная оценка выраженности болевого синдрома по VRS (баллы) у пациентов с анальной трещиной 
в I и II группах после операции
Figure 1. Comparative assessment of the severity of pain syndrome according to VRS (points) in patients with anal fissure in groups 
I and II after surgery
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рассчитываемый в  течение первых 30 суток после 
операции с  помощью опросника SF-36, показал, 
что у пациентов II группы эти показатели были до-
стоверно выше, чем у  больных I  группы (Рис.  2). 
Таким образом, полученные нами данные показали, 
что у пациентов II группы, у которых в комплексе 
лечебных мероприятий применялась PRP-терапия, 
в  целом были получены лучшие результаты лече-
ния, чем у больных I группы.

ОБСУЖДЕНИЕ

Использование обогащенной тромбоцитами ауто-
логичной плазмы у  пациентов с  трещиной заднего 
прохода, осложненной спазмом сфинктера, является 
целесообразным и  патогенетически обоснованным 
лечебным мероприятием. Как правило, при  тради-
ционном медикаментозном лечении заживление 
анальных трещин происходит медленно, так как эта 

Рисунок 2. Сравнительная оценка качества жизни по шкале SF-36 у пациентов с анальной трещиной в I и II группах 
после операции
Figure 2. Comparative assessment of the quality of life according to the SF-36 scale in patients with anal fissure in groups I and 
II after surgery

Таблица 1. Сравнительная оценка показателей сфинктерометрии у пациентов с анальной трещиной в I и II группах 
в динамике лечения (M ± m)
Table 1. Comparative assessment of sphincterometry indicators in patients with anal fissure in groups I and II in the dynamics of 
treatment (M ± m)

Показатели сфинктерометрии 
(мм рт. ст.)

Группы
больных

Контрольные 
значения 

Этапы исследования

До операции
После операции, сутки

10-е сутки 30-е сутки 60-е сутки

Среднее давление в покое I группа
44,6 ± 9,8

96,2 ± 13,2 89,9 ± 9,3 73,2 ± 8,3 49,2 ± 7,7*

II группа 98,1 ± 15,4** 70,1 ± 6,8 48,1 ± 7,6* 45,1 ± 6,8* **

Максимальное давление 
в покое

I группа
52,5 ± 11,7 

104,1 ± 18,9 98,7 ± 8,4 82,3 ± 10,4 58,1 ± 9,7*

II группа 106,3 ± 19,4** 77,2 ± 7,1 59,0 ± 8,5* 53,4 ± 6,9* **

Среднее давление при волевом 
сокращении

I группа
89,5 ± 8,4

133,1 ± 12,7 119,1 ± 8,9 108,4 ± 8,3 90,1 ± 10,3*

II группа 134,2 ± 11,5** 101,2 ± 7,8 92,2 ± 6,4* 87,2 ± 9,6* **

Максимальное давление 
при волевом сокращении

I группа
138,6 ± 13,1

182,4 ± 21,8 169,7 ± 10,2 157,5 ± 7,6 144,3 ± 11,5*

II группа 185,3 ± 29,6** 150,2 ± 8,6 141,4 ± 6,8* 137,9 ± 14,7* **

Примечание. Статистически недостоверные различия (р > 0,05): * — по сравнению с контрольными значениями; ** — между группами.
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область недостаточно кровоснабжается вследствие 
стойкого спазма сфинктера. Лечебный эффект вве-
денной в  проблемную зону анального канала ауто-
логичной плазмы, обогащенной высокой концен-
трацией тромбоцитов, по-видимому, обусловлен 
воздействием на основные патогенетические звенья 
заболевания: стойкий спазм внутреннего сфинктера 
прямой кишки и нарушение репарации тканей в об-
ласти дефекта анодермы вследствие недостаточного 
кровоснабжения. Введение аутологичной плазмы, 
содержащей в  большом количестве факторы роста 
тромбоцитов, непосредственно в анальный сфинктер 
и под дефект анодермы способствует устранению мы-
шечного спазма и  улучшению кровоснабжения сли-
зистой оболочки анального канала, а также запускает 
каскад репаративных восстановительных процессов 
в  пораженном участке тканей. При  этом следует 
подчеркнуть необходимость проведения коррекции 
сфинктероспазма с  помощью PRP-терапии именно 
на  первом этапе лечения, а  затем производить ис-
сечение самой анальной трещины. В противном слу-
чае при нарушении последовательности проведения 
этих лечебных мероприятий есть вероятность фор-
мирования «порочного круга» с развитием рецидива 
заболевания.
Введение обогащенной тромбоцитами аутоплаз-
мы в  зону рубцово-измененных тканей анально-
го сфинктера способствует стимуляции и  частич-
ной регенерации поврежденных гладкомышечных 
структур за счет активации процессов нео-ангиоге-
неза и  нейрогенеза. Получаемый при  этом эффект 
релаксации анального сфинктера, что достоверно 
подтверждается данными сфинктерометрии, по-
видимому, опосредован частичной регенерацией 
мышечной ткани на  фоне активных пролифера-
тивных процессов непосредственно в  зоне самой 
анальной трещины. В  определенной степени это 
подтверждается возможностью полного заживле-
ния хронической анальной трещины и  устранения 
спазма сфинктера без выполнения сфинктеротомии 
в  условиях топического применения обогащенной 
тромбоцитами аутоплазмы.
Убедительным доказательством позитивного воз-
действия PRP-терапии на функциональное состояние 
анального сфинктера являлось развитие его устой-
чивой релаксации, что подтверждалось результата-
ми сфинктерометрии. Это позволило отказаться от 

сфинктеротомии у  пациентов II группы, что суще-
ственно снизило степень хирургической агрессии 
и  практически исключило риск развития раневых 
инфекционно-воспалительных осложнений, которые 
в 10,9% случаев наблюдались у больных I группы по-
сле выполнения вмешательств на анальном сфинкте-
ре. Кроме того, отказ от выполнения сфинктеротомии 
у пациентов II группы положительно повлиял на сро-
ки заживления раны анодермы, а также уровень ка-
чества жизни после оперативного вмешательства. 
При этом у пациентов II группы в условиях примене-
ния PRP-терапии после операции на  фоне ликвида-
ции стойкого сфинктероспазма значительно раньше 
купировался болевой синдром, и восстанавливалась 
их трудоспособность. На 11,2 ± 3,4 сутки сокращались 
сроки полноценной эпителизации раны анального 
канала, а  также более высоко оценивались суммар-
ные коэффициенты физического и  психологическо-
го элементов здоровья. В конечном итоге у больных 
II группы удалось снизить число рецидивов заболе-
вания с  17,7 до  7,3% (то есть на  10,4%) и  получить 
на  26,8% больше положительных исходов лечения 
по сравнению с пациентами I группы.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Применение PRP-терапии в  комплексном лечении 
больных с  трещиной заднего прохода, осложнен-
ной сфинктероспазмом, способствует ликвидации 
патологического спазма сфинктера, в существенной 
степени снижает уровень болевого синдрома, спо-
собствует более быстрому заживлению послеопе-
рационных ран и  возвращению трудоспособности. 
Предложенный нами способ лечения трещины зад-
него прохода патогенетически обоснован, является 
достаточно эффективным, отличается минимальным 
травматизмом и  может с  успехом использовать-
ся в  качестве стационарозамещающей технологии 
в  амбулаторных условиях и  стационаре «одного 
дня».
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Комментарии редколлегии к статье

«Применение аутологичной плазмы, обогащенной 
тромбоцитами, в комплексном лечении анальной трещины, 

сочетающейся со сфинктероспазмом, в амбулаторных условиях», 
авторы: Белик Б.М., Ковалев А.Н.

Статья Белик Б.М. и  Ковалева А.Н. посвящена акту-
альной проблеме в  структуре оказания колопрокто-
логической помощи трудоспособному населению. 
В  последние годы для стимуляции ускорения реге-
неративных процессов в  раневых дефектах успеш-
но применяется аутологичная плазма, обогащенная 
тромбоцитами. В  этой связи исследования по  ее 
применению у  пациентов, страдающих хронической 
анальной трещиной, не лишены научно-практическо-
го интереса.
Однако на  основании результатов опубликован-
ной работы, нельзя сделать однозначный вывод 
о  положительном эффекте аутологичной плазмы, 

обогащенной тромбоцитами, поскольку у  каждо-
го пациента использовалось несколько методов 
лечения.
По нашему мнению, авторам целесообразно в  по-
следующем сформировать более однородные группы 
пациентов, сравнивая различные методы лечения 
с применения аутологичной плазмы и без него.
Редколлегия журнала надеется, что дальнейшее из-
учение данной проблемы позволит более достоверно 
судить о степени влияния данного метода на резуль-
таты лечения хронической анальной трещины.
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Treatment of chronic anal fissure botulinum toxin type A 40 
U in comparison with lateral subcutaneous sphincterotomy 

(NCT03855046)
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Russia) 
2SBHIMR«PRCH» Separate Structural Unit №7 (Bolnichny proyezd str., 4A, Podolsk, 142155, Russia) 
3Medical Center «ON CLINIC» (Bolshaya Molchanovka str., 32-1, Moscow, 121069, Russia)

AIM: to improve the results of chronic anal fissure treatment.
PATIENTS AND METHODS: the prospective randomized study included 176 patients divided in two groups. Eighty-eight 
patients underwent fissure excision in combination with injection of botulinum toxin type A (incobotulinum toxin) 
into the internal anal sphincter (main group, BTA), and 88 patients underwent anal fissure excision in combination 
with lateral subcutaneous sphincterotomy (control group, LIS).
RESULTS: on the 30th day after surgery, spasm of internal anal sphincter, according to profilometry, persisted in 
14.8% of patients of the main group (BTA) and 22.7% of patients in the control group (LSS) (p = 0.18), and on the 
60th day in 20.4% and 14.8% of patients, respectively (p = 0.32). On the 60th day after surgery, the postoperative 
wound did not epithelialize in 14% of patients in the BTA group and 1% of the LSS group (p = 0.0006). On the 30th 
day after surgery, complaints of incontinence were noted by 32% of patients in the BTA group and 31% in the LSS 
group (p = 0.87), on the 60th day — 7% and 11% of patients, respectively (p = 0.29). The intensity of pain after 
surgery in the compared groups did not differ both after defecation and during the day (p > 0.05). Expansion of the 
surgery volume increases the chance of developing temporary anal sphincter incontinence (ASI) by 2.44 times on the 
30th day of observation (p = 0.01) and by 3 times — on day 60 (p = 0.04). The use of BTA as a method of internal 
anal sphincter relaxation increases the chance of slowing down the epithelization of the postoperative wound by 
13.7 times [p = 0.01], and the expansion of the surgery volume — by 3.47 times [p = 0.03].
CONCLUSION: the use 40 U of botulinum toxin type A after anal fissure excision is not inferior to lateral subcuta-
neous sphincterotomy in elimination of spasm internal anal sphincter with a comparable incidence of temporary 
anal sphincter incontinence within 2 months after surgery. Neurotoxin serves as an alternative to sphincterotomy, 
however, in some cases, it requires the addition of a agent containing human recombinant epidermal growth factor 
to the postoperative management of patients.

KEYWORDS: chronic anal fissure, CAF, internal sphincter spasm, botulinum toxin type A, BTA, incobotulinum toxin, lateral subcutaneous sphinc-
terotomy, LIS.
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INTRODUCTION

Currently, the main method of treatment of 
chronic anal fissure (CAF) is lateral subcuta-
neous sphincterotomy (LSS) [1,2]. However, 

LSS is accompanied by the postoperative anal 
sphincter incontinence (ASI); and therefore the 
search continues for methods of the internal 
anal sphincter relaxation that do not lead to the 
development of ASI and, at the same time, are 
not inferior to sphincterotomy in the incidence 
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of fissure healing [3,4]. One of the proposed 
methods of treatment of chronic anal fissure is 
the injection of botulinum toxin type A into the 
internal anal sphincter (incobotulinum toxin, 
BTA). A meta-analysis of seven randomized clin-
ical trials (RCTs) comparing LSS and BTA in the 
treatment of CAF showed that in the period of 
observation of patients from 4.5 to 60 months, 
the risk of temporary postoperative ASI after 
injection of neurotoxin into the internal anal 
sphincter is 0.86 times lower than after sphinc-
terotomy, but BTA is inferior to LSS in the ef-
fectiveness of treatment of chronic anal fissure. 
Despite the meta-analysis of RCTs, they used 
various methods of injection of the drug with-
out excision of the fissure, which may affect the 
effectiveness of treatment of patients with CAF 
[5]. We proposed a method for the treatment of 
chronic anal fissures, consisting in excision of 
the fissure with injection of BTA into the in-
ternal anal sphincter at a dosage of 40 units, 
leading to epithelization of the postoperative 
wound in all patients for 2 months with a mini-
mum incidence of reversible anal sphincter in-
continence. Thus, we decided to conduct a ran-
domized study comparing the fissure excision in 
combination with LSS and the fissure excision 
in combination with the injection of botulinum 
toxin type A into the internal anal sphincter ac-
cording to the proposed method in order to as-
sess the incidence of ASI development and heal-
ing of postoperative wounds.

AIM

The aim of the study was to improve the results of 
chronic anal fissure treatment.

PATIENTS AND METHODS

In the period from November 2019 to September 
2021, a prospective, randomized, single-center 
study on the basis of our Center, registered 
on the website www.ClinicalTrials.gov (ID 
NCT03855046) was done.
The main group included 88 patients who un-
derwent fissure excision in combination with 

drug relaxation of the internal anal sphincter 
with botulinum toxin type A (BTA).The control 
group included 88 patients who underwent fis-
sure excision in combination with lateral subcu-
taneous sphincterotomy (LSS) (Fig.1). The diag-
nosis of “chronic anal fissure” was established 
in the presence of at least one of the following 
signs: the duration of the disease history over 
2 months, scars of the defect margins, fibrous 
polyp of the anal canal at the proximal edge of 
the defect, sentinel pile at the distal edge of 
the defect; fibers of the internal sphincter at 
the bottom of the defect.
Inclusion Criteria
Patients with chronic anal fissure with con-
firmed spasm of the internal sphincter accord-
ing to profilometry; age of patients over 18 
years; informed consent of the patient to par-
ticipate in the study.
Non-inclusion Criteria
Patients who previously had surgery on the anal 
canal and rectum (with the exception of mini-
mally invasive methods); the presence of anal 
sphincter incontinence of the I-III grade (by 
Wexner scale — over 0 points); pectenosis; in-
flammatory bowel diseases; external and inter-
nal hemorrhoids stage IV; fistula-in-ano; severe 

Figure 1. Research design

Treatment of chronic anal fissure botulinum toxin type A 40 U in 
comparison with lateral subcutaneous sphincterotomy (NCT03855046)

Лечение хронической анальной трещины с использованием 
ботулинического токсина типа А в дозировке 40 ЕД в сравнении 
с боковой подкожной сфинктеротомией (NCT03855046)
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comorbidities in the stage of decompensation; 
pregnancy and lactation, individual intolerance 
and hypersensitivity to botulinum toxin type A; 
myasthenia and myasthenic syndromes.
Exclusion Criteria
The presence of anal fistulas that capture the 
subcutaneous part of the external sphincter and 
deeper (during intraoperative revision); refusal 
to undergo examination, non-compliance with 
the study protocol.
All patients included in the study underwent 
profilometry before surgery, on the 30th and 

60th days after surgery using Solar GI HRAM de-
vice (Netherlands). The presence of the internal 
anal sphincter spasm was established with an in-
crease in at least one of the following profilom-
etry indicators: mean pressure in the anal canal 
at rest (APACR), (norm: 44.0–60.4 mmHg), maxi-
mum pressure in the anal canal at rest (MPACR), 
(norm: 89.4–112.2 mmHg) [6]. Before surgery 
and day after it, patients assessed the pain syn-
drome on a visual-analog scale (VAS), answered 
questions on the Wexner incontinence scale. On 
the 7th, 30th and 60th days of follow-up, the 

Table 1. Clinical characteristics of patients with chronic anal fissure

Indicator
Method of elimination of the internal sphincter spasm

р
BTA, N = 88 LSS, N = 88

Median age (quartiles) 37.5 (32; 45) 39 (33; 52) 0.08
Median BMI, kg/m2 (quartiles) 24.3 (21.1; 28.3) 26.1 (22.2; 30.1) 0.07
Gender

Male 34 (38.6%) 39 (44.3%) 0.54
Female 54 (61.4%) 49 (55.7%)

History of the disease (months) 16.5 (6; 60) 18.5 (8.5; 50) 0.92
Median pain syndrome after stool (quartiles) 5 (4; 7) 6 (5; 8) 0.004
Median pain syndrome during the day (quartiles) 4 (3; 6) 5 (3; 6) 0.09
Anal fissure (N)

1 74 (84%) 73 (82.9%) 0.84
2 14 (15.9%) 15 (17%)

Internal fistula opening 4 (4.6%) 2 (2.3%) 0.4
Fibrous polyp (N)

1 22 (25%) 33 (37.5%) 0.1
2 0 3 (3.4%) 0.7

Sentinel pile (N)
1 22 (25%) 31 (35.2%) 0.18
2 3 (3.4%) 6 (6.8%) 0.5

External hemorrhoids (N)
1 12 (13.6%) 6 (6.8%)
2 4 (4.6%) 5 (5.7%) 0.41
3 5 (5.7%) 8 (9%)

Internal hemorrhoids(N)
1 7 (7.9%) 3 (3.4%) 0.14
2 1 (1.1%) 5 (5.7%)
3 7 (7.9%) 4 (4.6%)

Defecation
Normal stool 23 (26.1%) 23 (26.1%) 1
Constipation 65 (73.9%) 65 (73.9%)

Childbirth (N) N = 54 N = 49 0.55
0 25 (46.3%) 18 (36.7%)
1 11 (20.4%) 14 (28.6%)
2 15 (27.8%) 16 (32.7%)
3 2 (3.7%) 1 (2%)
4 1 (1.8%) 0

Complicated childbirth in history 11 (20.4%) 9 (18.4%) 0.8

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ ORIGINAL ARTICLES

62
КОЛОПРОКТОЛОГИЯ, том 21, № 1, 2022 KOLOPROKTOLOGIA, vol. 21, № 1, 2022



results of treatment were clinically evaluated: 
patients underwent a digital examination and 
anoscopy. Within two months after the surgery, 
an analysis of the intake of painkillers, the du-
ration of temporary disability after surgery, as 
well as the duration of temporary anal incon-
tinence, if present in the postoperative period, 
was performed.
Surgery was performed under spinal anesthesia 
in the position of the patient on his back with 
his legs as close to the abdomen as possible. 
Patients of the main group (BTA) after excision 
of the fissure according to the standard proce-
dure [1] were injected with botulinum toxin type 
A, free of complexing proteins, into the internal 
anal sphincter at 1,5,7 and 11 o’clock at a dosage 
of 10 units of the drug (a total of 40 units) using 
an insulin syringe for 100 divisions. Patients of 
the control group (LSS) underwent fissure exci-
sion in combination with lateral subcutaneous 
sphincterotomy by closed or open method, de-
pending on the preference of the surgeon [1]. 

If the patient had a fissure complicated by an 
incomplete internal fistula that did not capture 
parts of the external sphincter (intersphinc-
teric fistula), the fistula fissure was excised in 
a single block within healthy tissues [1], in the 
presence of external and internal hemorrhoids 
of stage II-III, surgery was performed depend-
ing on the stage of this disease in accordance 
with clinical guidelines [7].
Patients of the main (BTA) and control (LSS) 
groups were homogeneous in age, body mass 
index (BMI), gender, and other clinical features 
(Table 1).
Patients of the main (BTA) and control (LSS) 
groups were also comparable in type of sur-
gery aimed at eliminating the manifestations of 
hemorrhoidal disease (Table 2).

Figure 2. Average pressure in the anal canal at rest before surgery and in the postoperative period

Treatment of chronic anal fissure botulinum toxin type A 40 U in 
comparison with lateral subcutaneous sphincterotomy (NCT03855046)

Лечение хронической анальной трещины с использованием 
ботулинического токсина типа А в дозировке 40 ЕД в сравнении 
с боковой подкожной сфинктеротомией (NCT03855046)
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RESULTS

On the 30th day of follow-up in the compared 
groups, a significant decrease in the mean 
pressure in the anal canal at rest was revealed 
compared with the parameters of profilometry 
before surgery [p  <  0.05], while the APACR on 
the 30th day after surgery was lower in the BTA 
group [p = 0.008] (Fig.2).
Nevertheless, on the 30th day after surgery, 
spasm of the internal anal sphincter according 
to profilometry (APACR and MPACR indicators) 
persisted in 13/88 (14.8%) patients of the main 
group (BTA) and 20/88 (22.7%) patients of the 
control group (LSS) (p = 0.18). On the 60th day 
of follow-up, there was an increase in the num-
ber of patients with sphincter spasm in the BTA 

group to 18/88 (20.4%), and in the LSS group — 
a decrease to 13/88 (14.8%) (p  =  0.32), (Table 
3).
Within 60 days after surgery, the patients in-
cluded in the study were evaluated for the in-
cidence and nature of complications (Table 4).
Hematoma of the perianal area was detected in 
1/88 (1%) patients of the BTA group and in 22/88 
(25%) patients of the LSS group (p  =  0.0001). 
The single hematoma in a patient after surgery 
in the main group (BTA) was associated with the 
open hemorrhoidectomy (external and internal 
hemorrhoids of stage III) and the need for them 
to take anticoagulants in connection with ear-
lier surgery on the mitral valve. Hematomas in 
22/88 (25%) patients of the control group (LSS) 
were associated with the technical features of 

Table 2. Characteristics of patients operated for chronic anal fissure and concomitant hemorrhoidal disease
Indicator Method of elimination of the 

internal anal sphincter spasm
р

Form and stage of hemorrhoids BTA, N = 88 LSS, N = 88
External hemorrhoids 7 (7.9%) 8 (9%) 1
External and internal hemorrhoids of stage 2 4 (4.6%) 0 0.12

External and internal hemorrhoids of stage 3 7 (7.9%) 12 (13.6%) 0.34

Surgery volume for hemorrhoids
Sclerosis of internal hemorrhoids, excision of external hemorrhoids 4 (4.6%) 0 0.12
Desarterization of internal hemorrhoids with mucopexia 0 1 (1.1%) 1

Desarterization of internal hemorrhoids with mucopexia, 
excision of external hemorrhoids

3 (3.4%) 4 (4.6%) 1

Excision of external hemorrhoids 7 (7.9%) 8 (9%) 1

Open hemorrhoidectomy 4 (4.6%) 7 (7.9%) 0.54

Table 3. Spasm of the internal anal sphincter on days 30 and 60 after surgery

The internal anal 
sphincter spasm

Day 30 Day 60
BTA,

N = 88
LSS,

N = 88 p BTA,
N = 88

LSS,
N = 88 р

Yes 13 (14.8%) 20 (22.7%) 0.18 18 (20.4%) 13 (14.8%) 0.32
No 75 (85.2%) 68 (77.3%) 70 (79.6%) 75 (85.2%)

Table 4. Frequency and structure of postoperative complications

Complications

Method of the internal anal sphincter 
relaxation

р
Main Group

(BTA), N = 88
Control Group
(LSS), N = 88

Hematoma 1 (1%) 22 (25%) 0.0001
Thrombosis of external hemorrhoids 4 (5%) 3 (3%) 0.7
Urinary retention 1 (1%) 1 (1%) 1
Bleeding in the early postoperative period 0 1 (1%) 0.24

Long-term non-healing wound 12 (14%) 1 (1%) 0.0006

Temporary ASI on the 30th day after surgery 28 (32%) 27 (31%) 0.87
Temporary ASI on the 60th day after surgery 6 (7%) 10 (11%) 0.29
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performing sphincterotomy: bleeding into the 
subcutaneous tissue of the perianal area after 
dissection of the internal sphincter. It is worth 
noting that this complication was not clinically 
significant and did not require additional pre-
scriptions in any case.
Bleeding after surgery occurred in 1/88 (1%) 
patient of the control group (LSS), which re-
quired stitching of the vessel in the site of the 
postoperative wound (p = 0.24).
On the 60th day of follow-up, the postoperative 
wound was not epithelized in 12/88 (14%) pa-
tients of the main group (BTA) and 1/88 (1%) of 
the control group (LSS) (p = 0.0006). Among the 
above-mentioned 12 patients of the BTA group, 
spasm of the internal anal sphincter persisted 
in 2/12 (17%) patients, and no spasm was de-
tected in the only patient from the LSS group 
(p = 1.0). All patients with unhealed wounds on 
the 60th day after surgery got local treatment 
with a drug containing human recombinant epi-
dermal growth factor. Against the background 
of the treatment, the postoperative wound has 
epithelized within 2 weeks in 11/12 (92%) pa-
tients of the main group (BTA) and in 1 patient 
of the control group (LSS). In 1/12 (8%) patient 
of the BTA group, due to the ineffectiveness of 
the treatment and the absence of spasm of the 
internal anal sphincter, a scraping was taken 

from the wound to detect sexually transmitted 
diseases, and urea plasmas were detected by 
polymerase chain reaction (PCR), which required 
the prescription of antibacterial therapy taking 
into account the sensitivity of the pathogen. 
Against the background of ongoing treatment, 
the wound in this patient healed within one 
month.
On the 30th day after surgery, complaints of in-
continence were noted by 28/88 (32%) patients 
of the main group and 27/88 (31%) patients of 
the control group (p = 0.87), the mean score on 
the Wexner scale in these patients on the 30th 
day was 2 (2; 3) and 3 (2; 3) points, respectively 
(p = 0.3). In both groups, the maximum score was 
4 points, and the minimum score was 1 point. 
On day 60, this complication was observed in 
6/88 (7%) patients of the BTA group and 10/88 
(11%) patients of the LSS group (p = 0.29), and 
the mean score on the Wexner scale was 1 (1; 1) 
and 2 (1; 3) points, respectively (p = 0.1). In the 
control group (LSS), the maximum score on the 
Wexner scale on the 60th day after surgery was 
4 points, and the minimum score was 1 point. It 
is worth noting that none of the patients had 
incontinence of liquid and solid stools, and the 
number of points during the follow-up gradually 
decreased in both groups. According to an in-
dependent, subjective assessment by patients 

Table 5. Factors associated with the development of transient АI on day 30 after surgery
Factor OR (CI 95%) p

Method of internal sphincter relaxation
BTA 1
LSS 0.95 (0.5–1.79) 0.87
Surgery type
Standard 1
Extended 2.44 (1.22–4.87) 0.01
Age 1.03 (0.99–1.05) 0.07
BMI 0.99 (0.93–1.06) 0.78
Gender
Male 1
Female 1.71 (0.88–3.34) 0.11
Childbirth (N)
0 1
1 1.17 (0.41–3.28) 0.77
2 1.3 (0.5–3.43) 0.58
3 and more 2.07 (0.26–16.3) 0.49
Complicated childbirth
No 1
Yes 0.95 (0.34–2.64) 0.92

Treatment of chronic anal fissure botulinum toxin type A 40 U in 
comparison with lateral subcutaneous sphincterotomy (NCT03855046)
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of the duration of temporary ASI according to 
the Wexner scale, in the main group the median 
indicator was 16 (5.5; 28) days, in the control 
group — 20 (9; 26) days (p = 0.56).
The intensity of postoperative pain in the com-
pared groups did not differ both after defecation 
and during the day (p > 0.05). In the postopera-
tive period, the use of analgesics was required 
by all patients, whose groups were comparable 
by the specific gravity as well as by the dura-
tion of taking painkillers (p > 0.05].
Overall hospital stay of inpatient treatment 
in both groups did not differ significantly and 
amounted to 5 (4; 6) days in the main group 
(BTA) and 4 (4; 6) — in the control group (LSS) 
(p = 0.33).
The time of temporary disability of patients 
after surgery in the main group (BTA) was 18.5 
(9.5; 30.5) days, in the control group (LSS) — 22 
(12; 31.5) (p = 0.26).
A univariant analysis of factors presumably in-
fluencing the risk of temporary anal inconti-
nence on the 30th and 60th days after surgery 
was carried out. The expansion of the surgery 
extent turned out to be the only factor associ-
ated with a 2.44-fold increased chance of de-
veloping this complication on the 30th day of 
follow-up [p = 0.01] (Table 5).

The only factor influencing the ASI on the 60th 
day after surgery, as well as on the 30th, was the 
surgery type, the expansion of which increases 
the risk of developing temporary ASI by 3 times 
(p = 0.04) (Table 6).
As a result of a univariate analysis, it has been 
revealed that the use of BTA as a method of the 
internal anal sphincter relaxation is associated 
with a greater probability of delayed healing 
of a postoperative wound and increases its risk 
by 13.7 times (p  = 0.01), and the expansion of 
the procedure type by 3.47 times (p = 0.03). In 
multivariate analysis, the above factors are also 
associated with an increased risk of this compli-
cation (Table 7).
A nomogram of the probability of postoperative 
wound healing is constructed depending on the 
surgery type and the method of the internal anal 
sphincter relaxation (Fig.3). When performing a 
BTA injection at a dosage of 40 units with the 
fissure excision, the effectiveness of treatment 
is 91%, and the expansion of the surgery type 
reduces this indicator to 74%. In turn, the posi-
tive result of treatment after LSS with fissure 
excision is 98%, and with the expansion of the 
surgery volume –97%.

Table 6. Factors associated with the development of transient АI on the 60th day after surgery
Factor OR (CI 95%) p

Method of internal sphincter relaxation:
BTA 1
LSS 1.75 (0.61–5.05) 0.3
Surgery type
Standard 1
Extended 3 (1.06–8.52) 0.04
Age 1.03 (0.98–1.07) 0.22
BMI 1.02 (0.93–1.13) 0.64
Gender
Male 1
Female 0.9 (0.32–2.55) 0.85
Childbirth (N)
0 1
1 0.85 (0.14–4.9) 0.86
2 0.67 (0.12–3.92) 0.66
3 and more 3.25 (0.27–39) 0.35
Complicated childbirth
No 1
Yes 0.49 (0.06–4.18) 0.52
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DISCUSSION

In literature, the incidence of fissure epitheli-
alization in BTA and LSS is from 50.2% to 73.6% 
for neurotoxin, and from 85.8% to 95.7% for 
sphincterotomy [1,5,8]. Given the lack of ideas 
about the normal healing time of a chronic 
anal fissure during its treatment, which ranges 
from 14 days to 2 months, it is difficult to as-
sess the effectiveness of the compared proce-
dures [5,8,9]. In the study, the healing time of 
postoperative wounds was estimated within 60 
days. This choice is due to the results of a study 
by E.E. Zharkov, according to which the epithe-
lialization of wounds in the absence of specific 
wound infections was over 90% within 2 months 
after surgery [6]. During the indicated follow-
up periods in the presented study, the healing 
rate in the main group (BTA) was 86%, in the 
control group (LSS) — 99%. At the same time, 

the addition of a drug containing human recom-
binant epidermal growth factor to the topical 
treatment increased the effectiveness to 99% 
in the BTA group and to 100% in the LSS group. 
Only one patient (8%) of the BTA group, due to 
the ineffectiveness of the treatment and the 
absence of spasm of the internal anal sphincter, 
required the antibacterial treatment due to the 
detection of ureaplasma according to PCR data, 
against which, within one month, the wound in 
this patient healed. Thus, when using the above 
drugs in the early postoperative period after in-
jection of neurotoxin, it is possible to achieve 
treatment results comparable to sphincteroto-
my within 2 months.
The analysis of factors related to the healing of 
postoperative wounds showed that excision of a 
fissure with a fistula or in combination with pro-
cedures aimed at the concomitant hemorrhoidal 
disease (extended surgery type) increases the 

Table 7. Factors associated with an increase in the healing time of a postoperative wound
Univariate analysis Multivariate analysis

Factor OR (CI 95%) p OR (CI 95%) p
Method of internal sphincter relaxation:
LSS 1 1
BTA 13.7 (1.7–108) 0.01 14.6 (1.8–116.7) 0.01
Surgeryvolume
Standard 1 1
Extended 3.47 (1.1–0.9) 0.03 3.82 (1.15–12.6) 0.03
Age 0.98 (0.94–1.04) 0.68 _
BMI 0.94 (0.83–1.06) 0.32
Gender
Male 1
Female 2.5 (0.67– 9.46) 0.17
Persistent spasm of internal anal sphincter on the 60th day 
after surgery
No 1
Yes 0.84 (0.18–3.9) 0.83

Figure 3. Nomogram of the probability of healing of a postoperative wound on the 60th day after surgical treatment

Treatment of chronic anal fissure botulinum toxin type A 40 U in 
comparison with lateral subcutaneous sphincterotomy (NCT03855046)

Лечение хронической анальной трещины с использованием 
ботулинического токсина типа А в дозировке 40 ЕД в сравнении 
с боковой подкожной сфинктеротомией (NCT03855046)

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ ORIGINAL ARTICLES

67



time of their epithelization, due to the larger 
area of the wound defect. This fact has not been 
investigated in literature before.
According to Russian guidelines, due to the 
presence of fibrosis in the area of a chronic anal 
fissure, its excision is performed in all cases 
[1]. However, in accordance with the ASCRS 
Guidelines for the CAF, foreign colleagues do not 
excise the chronic defect of the anoderm [10]. At 
the same time, there are no studies confirming 
or refuting the need to perform this procedure 
[1,5,8,10]. From our point of view, it is important 
to determine the normal healing time of the CAF, 
since an increase in the time of epithelization 
of the defect dictates the need to change the 
method of treatment of chronic anal fissure.
Within the framework of existing ideas about 
the pathogenesis of CAF, the compared meth-
ods of treatment are aimed only at eliminating 
its leading link  — spasm of the internal anal 
sphincter [1,5,6,10,11]. In the study, it was pos-
sible to eliminate the increased sphincter tone 
in 79.6% of patients of the main group (BTA) and 
86.2% of patients of the control group (LSS).
Despite the persistent spasm of the sphincter in 
the remaining patients of both groups (18.2% 
in BTA and 14.8% in LSS), it did not affect the 
healing period of the postoperative wound. 
Unfortunately, the existing guidelines and ran-
domized trials do not evaluate the relationship 
between the effectiveness of the treatment 
and the achievement of reference values of pro-
filometry (APACR and MPACR).
At the same time, the assessment of the func-
tion of the internal anal sphincter is carried 
out using devices of various manufacturers, 
which causes high heterogeneity in the indica-
tors [1,10]. In connection with the above, it is 
difficult to assess the effect of the persistent 
spasm of the internal anal sphincter on the epi-
thelialization of the postoperative wound and 
the subsequent recurrence of the disease, which 
requires further studies.
The rate of temporary anal sphincter inconti-
nence after LSS reaches 44% and occurs more 
often in comparison with the use of botulinum 
toxin, accompanied by temporary ASI in 0–19% 
of cases [5,8]. According to the study results, we 
did not receive a significant difference in the 

rate of this complication. The rate of temporary 
ASI on the 30th day of follow-up was 32% in 
the BTA group and 31% in the LSS group, 7% and 
11% on the 60th day, respectively. The ASI rates 
by Wexner’s scale were comparable in the both 
groups, clinically insignificant and gradually 
decreased over 60 days of follow-up.
In previous studies, we found that the risk of 
postoperative ASI increases in elderly patients 
(60 years or more), patients with clinical signs of 
perineal prolapse and females with a history of 
multiple and complicated childbirth (2 or more) 
[1,6,12–14]. In turn, according to the results of 
the study, an increase in the risk of temporary 
postoperative ASI, regardless of the method of 
relaxation of the internal anal sphincter, is due 
only to the extended type of surgery. This fact 
is fully explained by the greater probability of 
mechanical impact on the muscular structures 
of the anal sphincter with an extended surgery 
type, the presence of a larger wound surface in 
the anal canal, as well as the impact on internal 
hemorrhoids involved in the of involuntary anal 
continence.

CONCLUSION

The use of botulinum toxin type A at a dosage 
of 40 units after excision of the anal fissure is 
not inferior to lateral subcutaneous sphincter-
otomy in the effectiveness of eliminating of 
the spasm of the internal anal sphincter with 
a comparable rate of temporary anal sphincter 
incontinence within 2 months after surgery. 
Neurotoxin is an alternative to sphincterotomy. 
However, in some cases, it requires the addition 
of a topical drug containing human recombinant 
epidermal growth factor to the postoperative 
management.

RESEARCH PROSPECTS

There are a number of questions raised that re-
quire further study:
1. � Determination of normal wound healing time 

after surgery for chronic anal fissure and indi-
cations for its excision.
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2. � Assessment of the risk of anal fissure recurrence 
in the long-term postoperative follow-up.
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ИНФОРМАЦИЯ ИСКЛЮЧИТЕЛЬНО ДЛЯ МЕДИЦИНСКИХ И ФАРМАЦЕВТИЧЕСКИХ РАБОТНИКОВ 
Организация, уполномоченная принимать претензии от потребителей на территории РФ: 
ООО «Ацино Рус», 129110, г. Москва, Олимпийский просп., д. 16, стр. 5, этаж 5, пом. 1
Тел. + 7 (495) 502-92-47  
E-mail: medinfo_rus@acino.swiss, safety_rus@acino.swiss, quality_rus@acino.swiss
www.posterisan.ru

КРАТКАЯ ИНСТРУКЦИЯ ПО ПРИМЕНЕНИЮ ЛЕКАРСТВЕННОГО ПРЕПАРАТА ДЛЯ МЕДИЦИНСКОГО ПРИМЕНЕНИЯ ПОСТЕРИЗАН® 
СУППОЗИТОРИИ РЕКТАЛЬНЫЕ. Регистрационный номер: П N012331/02. Торговое наименование: Постеризан®. Международное не-
патентованное название (МНН): –. Лекарственная форма: суппозитории ректальные. Состав. В 1 суппозитории содержится действующее 
вещество: стандартизированная суспензия культуры бактерий (СКБ) Е.coli 387,10 мг микр. кл. Е.coli, инактивированных и законсервирован-
ных в 6,6 мг сжиженного фенола. Фармакотерапевтическая группа: противогеморроидальные препараты для местного применения. Код 
ATX: СО5АХ. Показания к применению: назначают взрослым (с 18 лет) при следующих заболеваниях: анальный зуд, выделения и жжение  
в анальной области вследствие геморроидальных заболеваний. Противопоказания: повышенная чувствительность к фенолу. Применение 
при беременности и в период грудного вскармливания: может без риска применяться во время беременности и в период кормления 
грудью. Способ применения и дозирования: вводят в  анальный проход по одному суппозиторию утром и вечером по возможности после 
дефекации. Рекомендуемая суточная доза – 2 суппозитория. Курс лечения составляет 2–3 недели. Побочное действие: Постеризан® не об-
ладает побочными явлениями даже при длительном применении. В качестве консерванта в препарате используется фенол, поэтому возможны 
аллергические реакции у пациентов с повышенной чувствительностью к этому компоненту, при развитии которых применение препарата 
следует прекратить. Условия хранения: в сухом, защищенном от света месте при температуре от 0 °С до 25 °С. Хранить в недоступном для детей 
месте. Срок годности: 3 года. Условия отпуска: без рецепта.  

КРАТКАЯ ИНСТРУКЦИЯ ПО ПРИМЕНЕНИЮ ЛЕКАРСТВЕННОГО ПРЕПАРАТА ДЛЯ МЕДИЦИНСКОГО ПРИМЕНЕНИЯ ПОСТЕРИЗАН® 
МАЗЬ ДЛЯ РЕКТАЛЬНОГО И НАРУЖНОГО ПРИМЕНЕНИЯ. Регистрационный номер: П N012331/01. Торговое наименование: По-
стеризан®. Международное непатентованное название (МНН): –. Лекарственная форма: мазь для ректального и наружного приме-
нения. Состав. В 1 г мази содержится действующее вещество: стандартизированная суспензия бактерий Е.coli 166,70 мг микр. кл. Е.coli, 
инактивированных и законсервированных в 3,3 мг сжиженного фенола. Фармакотерапевтическая группа: противогеморроидальные 
препараты для местного применения. Код ATX: СО5АХ. Показания к применению: назначают взрослым при следующих заболеваниях: 
анальный зуд, выделения и жжение в анальной области вследствие геморроидальных заболеваний; анальные трещины; экземы. Проти-
вопоказания: повышенная чувствительность к фенолу. Применение при беременности и в период грудного вскармливания: может 
без риска применяться во время беременности и в период кормления грудью. Способ применения и дозирования: мазь наносится 
тонким слоем на пораженный участок кожи и слизистой оболочки утром и вечером, а также после каждой дефекации. Для более глубокого 
введения мази в прямую кишку можно использовать навинчивающийся аппликатор, прилагаемый к упаковке. Курс лечения составляет 2–3 
недели. Побочное действие: Постеризан® не обладает побочными явлениями даже при длительном применении. В качестве консерванта 

в препарате используется фенол, поэтому возможны аллергические реакции у пациентов с повышенной чувствительностью к этому ком-
поненту, при развитии которых применение препарата следует прекратить. Условия хранения: в сухом, защищенном от света месте при 
температуре от 0 °С до 25 °С. Хранить в недоступном для детей месте. Срок годности: 3 года. Условия отпуска: без рецепта. Полная 
информация представлена в инструкции по медицинскому применению.

КРАТКАЯ ИНСТРУКЦИЯ ПО ПРИМЕНЕНИЮ ЛЕКАРСТВЕННОГО ПРЕПАРАТА ДЛЯ МЕДИЦИНСКОГО ПРИМЕНЕНИЯ ПОСТЕРИ-
ЗАН® ФОРТЕ МАЗЬ ДЛЯ РЕКТАЛЬНОГО И НАРУЖНОГО ПРИМЕНЕНИЯ, СУППОЗИТОРИИ РЕКТАЛЬНЫЕ. Регистрационный но-
мер: П N014065/01 от 14.05.2010, П N014065/02 от 12.01.2010. Торговое наименование: Постеризан® форте. Международное непатен-
тованное н азвание (МНН): –. Лекарственная форма: мазь для ректального и наружного применения, суппозитории ректальные. Состав. 
В 1 г мази содержатся инактивированные фенолом микробные клетки кишечной палочки (500 млн), гидрокортизон 2,5 мг. В 1 суппозитории 
содержатся инактивированные фенолом микробные клетки кишечной палочки (1000 млн), гидрокортизон 5 мг. Фармакотерапевтическая 
группа: противогеморроидальные препараты для местного применения, комбинация. Код ATX: СО5АХ03. Показания к применению: мазь 
назначают взрослым при следующих заболеваниях: упорное течение геморроя; перианальный дерматит; анальный зуд, особенно устойчивый  
к другим лекарственным средствам; анопапиллит; анальная трещина. Суппозитории назначают взрослым при следующих заболеваниях: упорное тече-
ние геморроя; анальный зуд, особенно устойчивый к другим лекарственным средствам, анопапиллит; анальная трещина. Противопоказания: повы-
шенная чувствительность к гидрокортизону или другим компонентам препарата. Бактериальные заболевания в области лечения (например, туберкулез, 
сифилис, гонорея). Грибковые заболевания в области лечения. Применение при беременности и в период грудного вскармливания: нет указания 
на то, что гидрокортизон из мази или суппозитория Постеризан® форте попадает в плаценту или в материнское молоко. До настоящего времени 
не обнаружено никаких сведений, указывающих на повреждающее действие препарата на плод. Вместе с тем мазь или суппозитории Постеризан®  
форте, как и все медикаменты, должны применяться при беременности и в период лактации только при строгом контроле врача. Способ применения  
и дозирования: мазь наносят тонким слоем на пораженный участок кожи и слизистой оболочки утром и вечером, а также после каждой дефекации. 
Для более глубокого введения мази в анальный канал можно использовать навинчивающийся аппликатор, прилагаемый к комплекту. Суппозитории 
ректальные применяют утром и вечером, а также после каждой дефекации. Возможно комбинированное использование мази и суппозиториев. Курс 
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CT signs of diverticulum destruction in inflammatory 
complications of diverticular disease
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AIM: to evaluate diagnostic capabilities of computed tomography in identifying the destruction of the diverticulum 
wall in complicated diverticular disease.
PATIENTS AND METHODS: the prospective cohort study included 70 patients (38 female and 32 male median age — 
57 ± 13), which underwent elective surgery for complicated diverticular disease. The following assessment criteria 
for CT were used: signs of diverticulum destruction, thickness of the bowel wall, length of inflammatory changes of 
colonic wall, length of pericolonic inflammation. The data of preoperative CT were compared with the morphology 
of removed bowel specimen.
RESULTS: the sensitivity and specificity of CT were 96.8% and 97.4% in the detection of abscesses, 95% and 100% 
of colonic fistulas, and 100% and 97% pericolonic inflammation, respectively. Based on results of morphological 
studies of resected colon segment, two groups of patients were identified: with macroperforation (abscesses and 
fistulas) and microperforation (pericolic inflammatory mass). According to the ROC-analysis, colon wall thick-
ness ≥ 0.7 cm, length of inflammatory changes of colonic wall ≥ 9.2 cm and the length of pericolonic inflamma-
tion ≥ 3.1 cm highly likely show microperforation.
CONCLUSION: CT parameters of thickening of colon wall, length of inflammatory changes of colonic wall and the 
length of pericolonic inflammation seem to be significant for the possibility of predicting the presence of microper-
foration. New studies with a larger number of clinical cases are required.
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INTRODUCTION

More and more attention is being paid to the di-
agnosis of inflammatory complications of diver-
ticular disease. This is due to the fact that the 
choice of optimal approach directly depends on 
the accuracy of the information obtained dur-
ing the check-up.
The main methods of diagnosing inflammatory 
complications of diverticular disease are com-
puted tomography (CT) and ultrasound, which 
allow to assess the nature of the inflammatory 
process (acute or chronic), its severity and ex-
tent. CT of the abdomen and pelvis in these 
patients has a number of advantages. Among 
them, should be noted the speed of the study, 

the absence of pain (arising from compression 
by an ultrasound sensor during transabdominal 
ultrasound), greater opportunities to exclude 
peritonitis, less operator-dependence, the pos-
sibility of reviewing the images obtained, which 
is especially important in the conditions of 
emergency care in acute case and the need for 
a quick choice of treatment method [1,2]. The 
undoubted advantage of the method is its high 
diagnostic efficiency. So, a meta-analysis of 
Laméris W., et al (2008), which included 684 pa-
tients with suspected acute inflammatory com-
plications of diverticular disease, demonstrated 
high sensitivity — 94% (95% CI: 87–97%) and 
high specificity of computed tomography  — 
99% (95% CI:90–100%) [3]. A systematic review 
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by Andeweg C.S. and co-authors (2014), which 
included 588 patients with acute diverticuli-
tis, revealed similar diagnostic indicators  — 
CT sensitivity and specificity were 95% (95% 
CI:91–97%) and 96% (95% CI: 90–100%), re-
spectively [4].
An extremely important diagnostic task is to 
determine the integrity of the wall of the in-
flamed diverticulum, which makes it possible to 
establish or exclude the diagnosis of perforated 
diverticulitis in acute inflammatory process. 
Depending on this criterion, a decision is made 
on the conditions of treatment (outpatient or 
inpatient), the specialty (therapist or surgeon), 
the nature of treatment (conservative, minimal-
ly invasive, emergency surgery). Conservative 
treatment is effective in 100% of cases with 
acute diverticulitis, acute abdominal mass and 
pericolic abscess up to 4 cm in size. Larger peri-
colic abscesses and distant abscesses are well 
cured by CT or US guided per cutaneous drain-
age in 85% [5].
Despite the effectiveness of conservative and 
minimally invasive approach, recurrent divertic-
ulitis develops in 11.2–25.5% of patients [6,7], 
depending on the clinical form of acute inflam-
matory complications [1]. Despite the lesser 
danger to life of recurrent attacks, they have 
an extremely negative impact on its quality [8]. 
Many of these patients need elective surgery. 
An accurate prognosis of the disease will avoid 
a long period of observation and conservative 
treatment in this category of patients, if indi-
cations for elective laparoscopic resection are 
established in favorable conditions.
It is known that the ineffectiveness of conser-
vative treatment and the high probability of re-
current attacks are higher in groups of patients 
who had diverticular destruction during an 
acute attack [9]. If with many acute complica-
tions, such as free perforation of the colon with 
the development of peritonitis, abscesses, fis-
tulas and pericolic phlegmon, there are direct 
signs of destruction of the diverticulum, then 
with acute diverticulitis or acute abdominal 
mass, these symptoms are absent. In chronic 
inflammatory complications, it is even more dif-
ficult to identify signs of the diverticulum de-
struction for a number of reasons, among which 

it is necessary to indicate the small size of the 
affected diverticula, their thin wall, the pres-
ence of scar changes in pericolic tissues.
Thus, the resolving capabilities of the methods 
used today often do not allow to visualize the 
destroyed diverticulum. As a result, there is a 
need to rely on indirect signs, that is, the conse-
quences of the diverticulum destruction.
The aim of the study was to evaluate the diag-
nostic capabilities of CT in detecting the diver-
ticulum wall destructionin inflammatory com-
plications of CDD based on comparisons with 
morphological data.

PATIENTS AND METHODS

The prospective cohort study included 70 pa-
tients who underwent elective surgery for di-
verticular disease in the period from February 
2018 to July 2019. The criteria for inclusion of 
patients in the study were: the clinical picture 
of inflammatory complications of diverticular 
disease; the possibility of CT with intravenous 
contrast; the presence of written consent of the 
patient to participate in the study, resection of 
the affected bowel with subsequent morpholog-
ical verification. The criterion of non-inclusion 
is patients with a diagnosis of IBD. The criteria 
for exclusion from the study were revealed by 
CT tumor diseases of the gastrointestinal tract, 
inflammatory changes of the colon of other 
etiology.
Among the patients there were 38 (54.0%) wom-
en and 32 (46.0%) men aged 44–70 (57  ±  13)
years. Sixty-four (91%) patients had a history 
of more than one acute attack. Upon admission 
to the hospital, 67 (95%) patients had com-
plaints of diarrhea or liquid stools, fever up to 
37.5–38.0°C. Sixty-one (87.0%) patients had an 
increase in the level of C-reactive protein more 
than 50 mg/l. In 32 (43.0%) patients, painful 
abdominal mass in the left iliac area was detect-
ed during palpation.
The study was carried out on a “CT Philips 
Brilliance 64” tomograph and included scanning 
with a 2 mm slice thickness of the abdominal 
cavity and pelvic organs after bolus injection 
of a nonionic contrast agent with a volume of 
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70–100 ml at a rate of 2.5–3 ml/s. The study was 
conducted without bowel cleansing or after liq-
uid diet for 2 days.
When analyzing the data obtained, the follow-
ing qualitative and quantitative parameters 
were evaluated: 1) the presence of diverticula 
and their condition (thickening of the wall, in-
direct signs of the diverticulum destruction); 
2) thickening of the intestinal wall (thickness 
in cm, the nature of the accumulation of con-
trast agent, structure, spasm); 3) the extent of 
inflammatory changes in the intestinal wall; 4) 
the extent of infiltration of pericolic tissues; 
5) the presence of abscesses (size and site); 6) 
the presence of free gas and free fluid in the 
abdominal cavity; 7) the presence of fistulas 
(length, site); 8) involvement of adjacent organs 
and structures in the inflammatory process.
The conclusion was formulated in accordance 
with the classification of diverticular disease 
adopted by the Russian Gastroenterological 
Association and the Association of 
Coloproctologists of Russia [1].
All the patients included in the study under-
went resection of altered colon sections. The 

results of CT studies were compared with the 
morphology of resected specimens.
Statistics were carried out using the Microsoft 
Office Excel 2019 software package, Statistica12.
RESULTS
In all cases, the inflammatory complications of 
CDD detected by CT were in the sigmoid colon, 
in five of them spreading to the distal third of 
the descending colon, which coincided with the 
data of the intraoperative revision. The main 
and general signs of the inflammatory process 
for all described CT complications were thicken-
ing of the intestinal wall from 0.4 to 1.5 cm in 
length from 6.8 cm to 15.3 cm and cloud-shaped 
or heavy compaction of pericolic tissues (Table 
1).
Abscesses/cavities on the background of chron-
ic abdominal mass during CT were diagnosed in 
31 (42.3%) patients, while in 25 (80.6%) cases 
their diameter did not exceed 4 cm, and in 6 
(19.3%) cases it was more than 4 cm, reaching 
6.5 cm in one patient (Fig.1,2). In most cases 
(29/93.5%), the abscess cavity was filled with 
liquid contents and gas bubbles (with the for-
mation of liquid and gas levels) and in 2 (6.4%) 
observations contained only air. Pathological 

Table 1. The severity of CT symptoms of inflammation in various complications of diverticular disease (n = 70)
CT symptoms of inflammation* Type of complication 

Abscess 
(n = 31)**

Fistula (n = 23) Abdominal mass 
(n = 16)***

Thickening of the intestinal wall From 0.5 to 1.5 
cm

Δ0.9 cm ± 0.4 cm

From 0.4 to 0.9 
cm

Δ0.7 cm ± 0.2 cm

From 0.5 to 0.7 
cm

Δ0.6 cm ± 0.1 cm
Extent of intestinal wall changes From 10.7 to 15.3 

cm
Δ12.6 cm ± 0.9 

cm

From 9.4 to 12.5 
cm

Δ11,42 cm ± 1.6 
cm

From 6.8 to 9.2 
cm

Δ7.3 cm ± 2.1 cm

Extent of infiltration of pericolic tissues: — up to 4 cm
-over 4 cm

16
15

17
6

13
0

Involvement:
-pelvic organs — peritoneum

5
16

19 8
6

The presence of fluid in the pericolic tissues 7 5 2
The presence of air in the pericolic tissues 2
The “centipede” symptom
(pronounced vasa recta blood filling of the mesentery of the 
sigmoid colon)

18 3 5

*abscesses/cavities and fistulas are considered in this case as types of complications and are not included 
in the list of symptoms
** abscess/cavity on the background of chronic abdominal mass
***chronic abdominal mass
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cavities were delimited by a capsule from 2 to 
4 mm thick (accumulating contrast agent) with 
the presence of infiltration and fibrosis in the 
pericolic tissues. In 5 (16.1%) cases, the bound-
aries of the abscess walls were the pelvic organs 
(uterus, left ovary, bladder) and/or the side 
walls of the pelvis with pelvic peritoneum in-
volvement in 16 (51.6%) cases.
All abscesses were near the altered intestine (at 
a distance of no more than 5 cm), and almost 
two thirds of 19 (61.0%) of them were in the 

mesentery of the sigmoid colon. Morphology re-
vealed a destroyed diverticulum, fragments of 
the cavity wall and fibrosis along the boundar-
ies of the cavity in the mesentery of the sigmoid 
colon in the presence of an abscess. At the same 
time, according to the morphology, a false neg-
ative result was noted in one case, and a false 
positive result in the other (Table 2).
In the first case, a morphology revealed a small 
(0.9  ×  0.4 cm) linear abscess between the af-
fected sigmoid wall and the left ovary, the 

 
Figure 1. А. CT with intravenous contrast, axial projection. Thickening of the sigmoid colon wall up to 1.1 cm (arrow 1); an abscess 
up to 4.2 cm in size with a gas bubble and unevenly thickened walls (arrow 2); inflammatory infiltration of pericolic fat (arrow 3); 
Б. The «centipede» symptom is a pronounced blood filling of the vasa recta of the mesentery of the sigmoid colon (arrows).

Figure 2. А. CT with intravenous contrast, frontal projection. On the background of inflammatory thickening of the sigmoid colon 
wall and inflammatory infiltration pericolic fat, a sigmovesical fistulous tract with gas bubbles in the lumen is visualized (arrow); 
Б. Diverticulum with pronounced inflammatory infiltration, complete destruction of the wall and the presence of fistulous passages. 
Micropreparation ×40, staining with hematoxylin and eosin

А Б
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visualization of which during computed tomog-
raphy against the background of inflammatory 
infiltration was difficult. The false positive re-
sult was associated with a fragment of a par-
tially obliterated fistula, mistaken for a small 
abscess.
Fistulas were detected by CT in 22 (31.4%) pa-
tients: 20 sigmovesical and 2 external sigmoid 
fistulas. With sigmovesical fistulas, a thicken-
ing of the bladder wall from 0.6 to 1.1 cm was 
noted in the area of fistula track, with the 
presence of air bubbles in its lumen in 21 cas-
es (Fig.2). In 4 (18.1%) patients, sigmovesical 
fistulas were accompanied by the formation of 
small (up to 2–2.5 cm) abscesses involving the 
bladder wall. The morphological verification of 
the fistula included visualization of the fistula 
track and the internal fistula opening (the area 
of the destroyed diverticulum) in the sigmoid 
colon.

In 17 patients, computed tomography revealed 
a thickening of the intestinal wall from 0.5 cm 
to 0.7 cm in length from 6.8 cm to 9.2 cm with 
cloud-shaped or heavy compaction of pericolic 
tissues without CT symptoms of abscesses or 
fistulas. Only in two cases on the mesenteric 
edge of the intestine against the background of 
inflammatory infiltration of pericolic tissues, 
single air bubbles were detected (CT symptom of 
microperforation of the diverticulum) (Fig.3). 
Changes in this group of patients were regarded 
by us as aabdominal mass. In 8 cases, adjacent 
organs (uterus, left ovary) and in 6 cases the 
pelvic peritoneums were involved in the inflam-
matory process. The morphology of the resected 
specimens revealed in 16 cases the diverticu-
lum destruction in the form of microperfora-
tion only in microscopic study. And only in one 
case, the diverticulum destruction was noted 
both in macro- and microscopic study and was 

Table 2. Diagnostic efficiency of CT in various inflammatory complications of diverticular disease (n = 70)

Complication type TP FP TN FN n Sensitivity Specificity PPV NPV Accuracy

Chronicabdominal mass 16 1 53 0 70 100% 97% 94.1% 100% 98.5%

Chronic abdominal mass 
with abscess/cavity

30 1 38 1 70 96.8% 97.4% 96.7% 97.4% 97.1%

Colon fistula 22 0 47 1 70 95% 100% 100% 97.9% 98.5%

Note: TP — true positive results; TN — true negative; FP-false positive; FN–false negative; PPV — positive predictive value; NPV — negative predictive value

1

2

Figure 3. А. CT with intravenous contrast, frontal projection. Limited infiltration of pericolic fat with the presence of a single gas 
bubble on this background is visualized (arrow 1). Diverticula with contrasting content are identified (arrow 2); Б. Diverticulum 
with severe inflammatory infiltration and wall destruction. Micropreparation ×40, staining with hematoxylin and eosin

А Б
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accompanied by the small cavity that was not 
detected by CT (that patient was assigned to 

the group of complications with abscesses). The 
CT sensitivity of the microperforation symptom 

Figure 4. Regression function graph (colon wall thickness)

Figure 5. Regression function graph (length of the colon wall)

Table 3. Splitting the sample objects into two clusters and comparing them*

CT-parameter/symptom
The first 

cluster**
(n = 16)

The second 
cluster***

(n = 54)
Threshold value p

Intestinal wall thickness, CT (cm)
Me (Q1 — Q3)

0.60
(0.50–0.70)

0.70
(0.60–0.90)

0.80 0.002****

Extent of intestinal wall changes, CT (cm)
M ± SD
Me (Q1 — Q3)

8.11 ± 0.72 10.5
(9.80-12.23)

9.20 < 0.001****

Extent of inflammatory infiltration of 
pericolic tissues, CT (cm)
Me (Q1 — Q3)

2.50
(2.30–2.75)

4,18
(2.9–5.73)

3.30 < 0.001****

The “centipede” symptom 5 (19.2%) 21 (80.8%) – 0.579

Involvement of adjacent organs 8 (23.5%) 24 (76.5%) – 0.826

Pelvic peritoneum involvement 6 (21.2%) 16 (78.8%) – 0.564

* The silhouette measure of connectivity and separation was 0.4, which corresponds to the average quality of clusters
**Microperforation ***Macroperforation ****Differences in indicators are significant (p < 0.05, method used: Pearson Chi-squared)

Figure 6. Blend-Altman diagram in assessing the consistency of 
the intestinal wall thickness measured by CT and morphological 
examination

Figure 7. Blend-Altman diagram in assessing the consistency of 
the values of the extent of inflammatory changes in the intesti-
nal wall, measured by CT and morphological examination
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(gas in pericolic tissues) in our study was only 
12.5% with a high specificity of the symptom 
(100.0%).
A comparative analysis of the numerical val-
ues of the thickness of the intestinal wall and 
the extent of inflammatory changes in the in-
testinal wall obtained by CT and morphology 
was carried out. According to the results of 
the analysis, were obtained the data indicating 
a significant direct correlation estimated us-
ing the Spearman correlation coefficient both 
with respect to thickening of the intestinal 
wall (rxy  =  0.486; p  <  0.001) and with respect 

to the extent of changes in the intestinal wall 
(rxy = 0.555; p < 0.001) (Fig.4,5).
The consistency of values of the thickness of 
the intestinal wall and the extent of inflam-
matory changes in the intestinal wall obtained 
by CT and morphology using the Blend-Altman 
method was analyzed. The results of the analy-
sis demonstrate high consistency of the data 
obtained by different diagnostic methods 
(Fig.6,7).
According to the morphological analysis of the 
removed specimens, the diverticulum destruc-
tion in the form of macroperforation (abscesses 
and fistulas) was found in 54 patients (a group 
of patients with macroperforation) and in the 

Figure 8. Distribution of values of colon wall thickness mea-
sured by CT in groups of patients with microperforation and 
macroperforation (according to the results of pathomorpho-
logical examination)

Figure 9. Distribution of values of the extent of changes in the 
colon wall, measured by CT, in groups of patients with micro-
perforation and macroperforation (according to the results of 
pathomorphological examination)

Figure 10. Distribution of the length of the pericolonic inflam-
mation, measured by CT, in the groups of patients with micro-
perforation and macroperforation (according to the results of 
pathomorphological examination)

Figure 11. ROC-curve, the probability of detecting microperfo-
ration depending on the thickness of the intestinal wall, the 
length of changes in the colon wall, the lenght of pericolonic 
inflammation revealed by CT.
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Пороговое значение при КТ, (см) Чувствительность (Se), % Специфичность (Sp), %
0,7 66,7 68,8

Threshold values of wall thickness (cm) based on CT results. Microperforation was predicted at CT wall thickness greater than or equal to this value. 

Figure 12. The area under the ROC-curve of the CT colonic wall thickness was 0.75 ± 0.06 with 95% CI: 0.62–0.87. The resulting 
model was statistically significant (p = 0.002).

Пороговое значение при КТ, (см) Чувствительность (Se), % Специфичность (Sp), %
9,2 92,6 93,8

Threshold values of the extent of bowel wall changes (cm) based on CT results. Microperforation was predicted when the value of changes in the colonic wall, measured 
on CT, was greater than or equal to this value.

Figure 13. The area under the ROC-curve of the length of changes in the colonic wall according to CT was 0.975 ± 0.016 with 95% 
CI: 0.943–1.000. The resulting model was statistically significant (p < 0.001).
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form of microperforation (abdominal mass) — in 
16 cases (a group of patients with microperfora-
tion). Statistical analysis of computed tomog-
raphy data in each of those groups to identify 
CT symptoms, which, firstly, could with a high 
degree of probability allow us to judge the pres-
ence of the diverticulum destructionin the ab-
sence of obvious CT symptoms of its destruction 
(abscesses, fistulas, air in pericolic tissues); 
secondly, would provide better differentiation 
of patients with macro- and microperforationin 
CT. In the above analysis, data on abscesses and 
fistulas were not used to achieve the necessary 
cross-validation.
As a result of a two-stage cluster analysis, two 
optimal clusters were identified (Table 3). The 
share of the first cluster in the total structure 
was 22.9%, of the second — 77.1%. The first and 
second clusters were significantly separated.
Significant differences between the groups with 
macro- and microperforation were not estab-
lished in relation to CT symptoms of adjacent or-
gan involvement (p = 0.826), pelvic peritoneum 

involvement (p  =  0.564), and the “centipede” 
symptom (p  =  0.579). Significant differences 
were found for three CT symptoms: the thick-
ness of the intestinal wall (p  = 0.002), the ex-
tent of inflammatory changes in the intestinal 
wall (p  <  0.001), and the extent of inflamma-
tory infiltration of pericolic tissues (p < 0.001) 
(Table3; Fig.8,9,10). These CT symptoms were 
evaluated using ROC analysis to determine the 
threshold values at which it is possible to judge 
the presence of microperforation with a high 
degree of probability (Fig.11).
The threshold values were 0.7 cm for the intesti-
nal wall thickness (sensitivity — 66.7%, speci-
ficity — 68.8%), 9.2 cm for the extent of chang-
es in the intestinal wall (sensitivity — 92.6%, 
specificity — 93.8%), 3.1 cm for the extent of 
infiltration (sensitivity — 96.3%, specificity — 
93.8%) (Fig. 11,12,13,14).

Пороговое значение при КТ (см) Чувствительность (Se), % Специфичность (Sp), %
3,1 96,3 93,8

Threshold values of the extent of the infiltrate according to the results of CT. Microperforation was predicted when the length of the infiltrate was greater than or 
equal to this value. 

Figure 14. The area under the ROC-curve of pericolonic inflammation length according to the CT results was 0.989 ± 0.011 with 
95% CI: 0.968–1.000. The resulting model was statistically significant (p < 0.001).

CT signs of diverticulum destruction in inflammatory 
complications of diverticular disease of the colon
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DISCUSSION

The expediency of using CT to detect inflamma-
tory complications of CDD is a generally recog-
nized fact, which is due to the high diagnostic 
accuracy of the method. According to the lit-
erature, computed tomography has a high sen-
sitivity (94–99.1%) and specificity (99–99.8%) 
in the diagnosis of acute diverticulitis, compli-
cations such as perforation, abscesses, fistulas 
[3,10,11]. The values of informativity of CT ob-
tained in our study are consistent with the data 
of publications by other authors. Thus, when 
compared with the morphology of the resected 
specimen, the sensitivity and specificity of CT 
scans were 96.8% and 97.4%, respectively, when 
detecting abscesses; colon fistulas– 95% and 
100%; and abdominal mass–100% and 97%.
In the last decade, the authors of publications 
have been paying more and more attention to 
the search for CT predictors of the recurrence 
of the inflammatory process in CDD. Ambrosetti, 
P. et al. proposed a classification of acute di-
verticulitis based on CT symptoms, according to 
which moderate diverticulitis is distinguished 
(thickening of the intestinal wall to 5 mm or 
more with infiltration of pericolic tissues) 
and severe diverticulitis (perforation, abscess, 
extra-intestinal gas) [12]. As further research 
has shown, the proposed classification makes 
it possible to assess the likelihood of recurrent 
complications after drug treatment of the first 
episode of inflammation. When observed for 5 
years after conservative treatment of the first 
attack of acute diverticulitis in 429 patients, 
recurrences of the inflammatory process most 
often (49.0%) occurred in patients with CT 
symptoms of severe diverticulitis and twice as 
rarely (22%) in patients with a CT picture of 
moderate diverticulitis [13].
A study by Hall, J.F. et al. revealed that the ex-
tent of inflammatory changes in the intestinal 
wall and the presence of an abscess increase the 
risk of diverticulitis recurrence, and the study 
by Dickerson, E.C. et al. demonstrated that the 
maximal thickness of the intestinal wall and the 
grade of severity of inflammatory changes in 
pericolic tissues make it possible to predict the 
recurrence [2,14].

In the study we compared data obtained by CT 
and morphology of resected bowel in order to 
search for additional capabilities of computed 
tomography in detecting the diverticulum wall 
destruction in inflammatory complications of 
CDD. To date, the resolving CT capabilities do 
not allow to visualize the destructed diverticu-
lum itself; and we can only judge the presence of 
perforation by changes that are the consequenc-
es of the diverticulum destruction(abscesses, 
fistulas, gas in pericolic tissues, free gas in the 
abdominal cavity). The detection of abscesses 
and fistulas in CT indicates the diverticulum 
destruction (macroperforation), the presence of 
gas bubbles in the pericolic tissues is considered 
as a CT symptom of microperforation [15,16]. In 
our study, the latter symptom was detected in 
only two out of 16 patients with morphologi-
cal picture of microperforation and, with high 
specificity (100%), demonstrated extremely low 
sensitivity (12.5%). We have not found any data 
in the literature on the sensitivity of this highly 
specific CT symptom. Thus, in 14 (87.5%) of 16 
patients with morphological picture of micro-
perforation we were unable to diagnose it by CT, 
based on the known CT symptoms. As shown by 
our ROC analysis, the thickness of the intestinal 
wall, the extent of inflammatory changes in the 
intestinal wall, and the extent of inflammatory 
infiltration of pericolic tissues assessed by CT 
make it more likely to judge the presence of mi-
cro- or macroperforation of the diverticulum. 
Each of these CT symptoms allowed us to find a 
threshold value of the parameter at which it is 
possible to predict the presence of microperfo-
ration with a high degree of reliability.
It can be assumed that the presence of an unre-
vealed microperforation of the diverticulum is 
one of the causes of recurrences in CDD.
The use of the proposed system of CT symptoms 
will expand the diagnostic capabilities of com-
puted tomography in identifying patients with 
microperforation of the diverticulum and will 
help in stratification of patients when planning 
elective surgery.
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CONCLUSION

CT parameters of thickening of the intestinal 
wall, the extent of inflammatory changes in the 
intestinal wall, and the extent of infiltration of 
pericolic tissues are significant for the possibil-
ity of predicting the presence of microperfora-
tion. It is advisable to conduct further research 
in order to determine the CT capabilities in the 
prognostic assessment of the severity of in-
flammatory changes, which will provide a more 
differentiated approach when choosing treat-
ment approach for patients with inflammatory 
complications of CDD.
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Hybrid laparo-endoscopic surgery for colon tumors (results 
of pilot study)
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Vladimir N. Kashnikov, Oleg M. Yugai, Sergey I. Achkasov
Ryzhikh National Medical Research Center of Coloproctology (Salyama Adilya str., 2, Moscow, 123423, Russia)

AIM: to assess the early results of hybrid laparoscopic endoscopic procedures for colon tumors.
PATIENTS AND METHODS: a pilot “case-control” study included two groups of patients, who underwent surgery 
for endoscopic irremovable colon adenomas. Hybrid laparo-endoscopic procedures were done in the main group 
(n = 31), in the control group — laparoscopic resections of the colon (n = 20).
RESULTS: no significant differences obtained in rate of postoperative complications: 9.7% in the main group vs 
20.0% of cases in the control (p = 0.41). The postoperative hospital stay in the main group was significantly less 
than in control group — 5 versus 7 days (p < 0.0001).
CONCLUSION: the hybrid laparoscopic endoscopic surgery does not associate with the increased risk of postoperative 
complications. Moreover, this procedure decreases postoperative hospital stay. However, a randomized controlled 
trial is required.
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INTRODUCTION

Colorectal cancer takes one of the first places 
in the structure of cancer incidence in devel-
oped countries. Since adenomatous polyps in 
the colon have the potential for malignancy, 
their timely removal is an effective method of 
preventing the development of cancer of this 
site.
The “gold standard” in the treatment of colorec-
tal adenomas is their endoscopic removal by mu-
cosectomy (EMR) or dissection in the submuco-
sal layer (ESD) [1–3]. However, up to 15% of such 
neoplasms cannot be removed using these tech-
niques due to their large size, site, for example, 
in the area of the mouth of the diverticulum or 
the vermiform process, as well as the presence 
of fibrosis in the submucosal layer. Traditionally, 

in such cases, open or laparoscopic resection of 
the bowel is performed [3,4]. These procedures, 
along with obvious oncological advantages, are 
not without drawbacks, such as trauma (pa-
tients lose a segment of the intestine).
Moreover, the surgeon and the patient are forced 
to accept the risks associated with the need to 
form an intestinal anastomosis.
Hybrid laparoscopic and endoscopic procedures 
can be considered as an alternative to resection. 
Their use makes it possible to avoid segmental 
resection of the bowel, thereby preserving its 
natural anatomy, reducing the patient’s hospital 
stay, reducing the rate of postoperative compli-
cations, while providing a comparable level of 
radicality [4–6].
Summarizing the data available in the literature, 
hybrid surgeries can be divided into two main 
groups: laparoscopically-assisted endoscopic 
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resections and endoscopically-assisted laparo-
scopic resections.
In the first, the main role belongs to endosco-
pists. They perform tumor detection and, using 
elements of dissection technique in the submu-
cosal layer, remove it.
Surgeons in this situation play an assistant role, 
which, as a rule, consists in creating an optimal 
exposure for endoscopic removal, and, in case of 
lesionon the intestinal wall, suture the defect 
from the peritoneal side.
In the group of endoscopically assisted laparo-
scopic resections, the abdominal team performs 
a full-layer excision of the intestine with ad-
equate margins and, subsequently, eliminates 
the defect of the intestinal wall by applying a 
manual or stapler suture. At the same time, en-
doscopists mark the tumor, navigate and control 
the lateral margins of resection, as well as con-
trol the tightness of the sutures and the lumen 
of the bowel in the operative area. In addition, 
they can extract the specimen through the bow-
ellumen [7,8].
Along with the advantages, hybrid laparoscopic 
procedures also have disadvantages: they re-
quire the simultaneous participation of two sur-
gical teams at once and are undoubtedly hard 
to organize. If, according to the pathomorphol-
ogy of removed specimen, adenocarcinoma with 

an invasion depth of over pT1sm1 is detected, 
bowel resection is required in compliance with 
oncological principles.
Thus, a number of the listed issues served as 
a reason for a study, the purpose of which was 
to assess the safety of laparoscopic procedures 
and the possibility of radical removal of colon 
tumors.

PATIENTS AND METHODS

From August 2019 to September 2020, a pro-
spective pilot case-control study was con-
ducted, which included patients, aged over 18 
years, with endoscopically non-removable colon 
adenomas.
The patients were divided into 2 groups: the 
main one, in which hybrid laparoscopic endo-
scopic procedures were performed (n = 31), and 
the control group, in which laparoscopic colon 
resections were performed (n  = 20). The crite-
ria for non-inclusion in the study were: regional 
lymph nodes involvement according to com-
puted tomography, familial adenomatosis, the 
intestinal stoma, ASA > III, inflammatory bowel 
diseases.

Table 1. Characteristics of the groups

Parameter Main Group
(n = 31)

Control Group
(n = 20) р

Gender (m/f) 15/16 7/13 p = 0.39

Age, years 67.8 ± 0.96 66.8 ± 1.16 p = 0.91

BMI, kg/m² 28.3 ± 0.96 28.1 ± 0.55 p = 0.97

ASA Grade I/II/III 4/21/6 5/10/5 p = 0.40

Comorbidities, (%) 90.3% 90.5% p = 0.78

The size of the neoplasm Me (quartile), mm 40.0 (35;55) 40.0 (27.5;50) p = 0.15

Site of the tumor in 
the colon

Left colon 5 (16.2%) 8 (40.0%) p = 0.15

Right colon 20 (64.5%) 10 (50.0%)

Transverse colon 6 (19.3%) 2 (10.0%)
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Based on previous studies, the following were 
identified as risk factors for endoscopic failure 
of non-removable tumors [9,10]:
1. � the size of the neoplasm over 50 mm in 

diameter;
2. � lifting is less than 3 mm;
3. � severe fibrosis at the tumor base;
4. � IIIa type of capillary relief according to the 

Sano Y. classification;
5. � Vi type of pit pattern according to the Kudo 

S. classification;
6. � Type III superficial tumor lesionsaccording 

to the Paris classification.
The groups did not differ significantly in basic 
characteristics, such as gender, age, body mass 
index, ASA scale, site of neoplasm in the colon, 
as well as its size (Table 1).
The decision to perform this or that procedure 
was made intraoperatively, together with en-
doscopists, based on the endoscopic picture, 
taking into account the site, mobility of the 
neoplasm, as well as the technical capabilities 
of its removal.
Of the 31 hybrid procedures performed in the 
main group, there were 15 laparoscopically-as-
sisted endoscopic removals of colon tumors and 
16 endoscopically-assisted laparoscopic resec-
tions of its wall.
In the laparoscopic resection group, 10 right 
hemicolectomies, 2 resections of the transverse 

colon, 3 segmental resections of the left side of 
the colon hemicolectomies, 3 distal resections 
of the sigmoid colon and 2 left-sided hemico-
lectomies were performed.

RESULTS

The mean time of the procedure in both groups 
was the same (158.0 ± 12.9 minutes in the main 
and 157.0 ± 10.7 minutes in controls, p = 0.96).
The postoperative hospital stay in the main 
group was 5 (4;5) days versus 7 (6;9) (p < 0.0001) 
in the control group.
Postoperative complications in the hybrid sur-
gery group developed in 3 (9.7%) patients, 
while all of them had grade I according to the 
Clavien-Dindo classification. In the group of 
laparoscopic resections, 4 (20.0%) complica-
tions related to the I and II grades by Clavien-
Dindo developed. There were no significant dif-
ferences in the rateof complications between 
the groups (p  =  0.41). All complications were 
cured conservatively. Re-operations were not 
required. No mortality occurred in both groups.
A positive resection margin (R1) in the main 
group was detected in 3 (9.7%) cases, while, 
according to the results of a pathomorphologi-
cal study, the removed neoplasms were benign 
and did not require re-operation. A control 

Table 2. Data of pathomorphological examination in patients of the compared groups

Parameter Main Group
(n = 31)

Control Group
(n = 20) р

Resection margin
–  positive (R1) 
–  negative (R0)

3 (9.7%)
28 (90.3%)

0 (0%)
20 (100.0%)

p = 0.64 

The tumor structure
–  adenocarcinoma
–  tubulo-villous adenoma

5 (16.1%)
26 (83.8%)

6 (30.0%)
14 (70.0%)

p = 0.30

Grade of adenoma dysplasia
–  low-grade
–  high-grade

19 (73.0%)
7 (27.0%)

8 (57.1%)
6 (42.9%)

p = 0.48

Degree of adenocarcinoma invasion (T)
–  T1sm1
–  T1sm2
–  T1sm3

2 (40.0%)
2 (40.0%)
1 (20.0%)

3 (50.0%)
2 (33.3%)
1 (16.7%)

p = 0.54
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colonoscopy within 5.5 (3;8) months showed no 
recurrence.
In the control group, no positive resection mar-
gin (R1) was obtained.
In 19 (61.2%) patients in the main group and 8 
(40.0%) patients in the control,the tumors were 
tubulo-villous adenomas with low-grade epi-
thelial dysplasia.
Tubulo-villous adenomas with high-grade epi-
thelial dysplasia were detected in 7 (22.6%) pa-
tients of the main and 6 (28.6%) patients of the 
control group (p = 0.48).
In 5 (16.1%) patients in the main group and in 
6 (30.0%) patients in the control one, adenocar-
cinoma pT1 was detected. In each group there 
were 2 cases with the invasion into the submu-
cosal layer of sm2 and 1 case with invasion into 
the submucosal layer of sm3, according to the 
Kikuchi classification (p = 0.30).
Thus, out of 51 observations in both groups, ad-
enocarcinomas were detected by morphology 
in 11 (21.5%) removed specimens. At the same 
time, invasion of the pT1sm2 level and deeper 
was registered in 6 (11.7%) cases. In other 
words, only in these 6 (11.7%) patients it was 
justified to perform colon resection in compli-
ance with oncological principles.
Taking into account the results of histology, 3 
(9.7%) patients of the main group underwent 
colon resection with removal of the mesentery 
with regional lymph nodes (Table 2).
Metastatic lesion of the lymph nodes was de-
tected in 1 out of 3 patients of the main group 
who underwent re-operation. In the control 
group, no metastases to regional lymph nodes 
were detected in the removed specimens.

DISCUSSION

The widespread use of diagnostic and screening 
colonoscopy has led to an increase in the detec-
tion of colorectal polyps, including those whose 
endoscopic removal is impossible.
In this situation, colorectal resection is most 
often performed in patients.
In 2020, a team from the USA published the re-
sults of a cohort study that included 280,815 
patients who underwent colorectal resections 

for tumors. More than a third of the patients 
(81,937) had benign neoplasms. At the same 
time, postoperative complications of III-IV on 
the Clavien-Dindo scale developed in 17% of the 
patients [11], which is significantly higher than 
after hybrid procedures (3.5%). The mortality 
rate was 1.5% [11], which is higher than in hy-
brid approach (0.7%) [12–14]. It should be em-
phasized that the results of hybrid procedures 
differ significantly, which indicates that this 
trend is insufficiently developed.
In addition to the safety of these operations, 
the question of their radicality remains open.
In an attempt to answer it , Arezzo, A. in 
2015 published a systematic review of the 
literature with meta-analysis, which includ-
ed 11  single-center non-randomized stud-
ies. The total number of patients was 621, 
in whom 707 neoplasms were detected. All 
patients underwent one or another type of 
hybrid procedure. The mean postoperative 
hospital stay was 3 days.
Re-operations for oncological radicality were 
required in 7.9%, for postoperative complica-
tions — in 3.5%. The recurrence rate of colorec-
tal neoplasms was 3.4% with a mean follow-up 
of 35.5 months [12]. The resection margins were 
not analyzed. The authors concluded that hybrid 
surgeries are quite radical and safe. It should 
be noted that this paperhas some drawbacks: it 
is based on the data of retrospective, incompa-
rable studies, which limits its value.
The results of this study have demonstrated 
that the hybrid laparoscopic approach for colon 
neoplasms allowed to achieve negative resec-
tion margins in 90.3% of cases, while no com-
plications requiring re-operations developed. 
Positive resection margins were obtained only 
in three cases in the main group at the initial 
stage of the study during the implementation 
of the technique. In the future, in all cases, 
it was possible to achieve radical removal of 
neoplasms.
It should be emphasized that only 6 (11.7%) pa-
tients included in the study had adenocarcino-
ma with invasion of pT1sm2 and deeper, which, 
according to current clinical guidelines, is an 
indication for colon resection according to on-
cological principles.
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In most patients, local excision of the tumor 
could be an adequate approach.
Taking into account the lack of literature data, 
a randomized study has been initiated, the pur-
pose of which is to improve the results of treat-
ment of colon neoplasms that are not subject to 
endoscopic removal. This study is registered on 
the website clinicaltrials.gov No. NCT04801355.

CONCLUSION

Hybrid laparoscopic-endoscopic procedures may 
be offered as an alternative to colorectal resec-
tion in the patients with adenomas that are not 
subject to endoscopic removal.
This approach, in comparison with resection, do 
not increase the rate of postoperative morbidity, 
and make it possible to decrease postoperative 
hospital stay.
The significance of the results obtained in the pi-
lot study is limited by a small number of the co-
hort, as well as the design.

Therefore, a prospective randomized trial is re-
quired to objectify the data.

AUTHORS CONTRIBUTION
Concept and design of the study: Oleg I. Sushkov, 
Evgeniy S. Surovegin, Aleksey A. Likutov
Processing of the material: Aleksey V. Kolosov, 
Oleg M. Yugai
Writing of the text and statistical data process-
ing: Aleksey V. Kolosov, Evgeniy S. Surovegin
Editing: Oleg I. Sushkov, Vladimir N. Kashnikov, 
Sergey I. Achkasov

INFORMATION ABOUT AUTHORS (ORCID)
Aleksey V. Kolosov — 0000-0003-0700-6504
Oleg I. Sushkov — 0000-0001-9780-7916
Evgeniy S. Surovegin — 0000-0001-5743-1344
Aleksey A. Likutov — 0000-0001-5848-4050
Vladimir N. Kashnikov — 0000-0003-0700-6504
Oleg M. Yugai — 0000-0003-4679-5497
Sergey I. Achkasov — 0000-0001-9294-5447

REFERENCES

1.  Currie AC, Blazeby J, Suzuki N, et al. Evaluation of 
an early-stage innovation for full-thickness excision 
of benign colonic polyps using the IDEAL framework. 
Colorectal Disease. 2019;9(21):1004–1016.

2.  Schmidt A, Beyna T, Schumacher B, et al. Colonoscopic 
full-thickness resection using an overthe-scope device: 
A prospective multicentre study in various indications. 
Gut. 2018;7(67):1280–1289.

3.  Suzuki S, Fukunaga Y, Tamegai Y, et al. The short-
term outcomes of laparoscopic–endoscopic coop-
erative surgery for colorectal tumors (LECS-CR) in 
cases involving endoscopically unresectable colorectal 
tumors. Surgery Today. 2019;12(49): 1051–1057.

4.  Lee SW, Garrett KA, Milsom JW. Combined endoscop-
ic and laparoscopic surgery (CELS). Seminars in Colon 
and Rectal Surgery. 2017;1(28):24–29.

5.  Aslani N, Alkhamesi NA, Schlachta CM. Hybrid 
Laparoendoscopic Approaches to Endoscopically 
Unresectable Colon Polyps. Journal of Laparoendoscopic 
and Advanced Surgical Techniques. 2016;8(26):581–
590.

6.  Goh C, Burke J, Mcnamara D, et al. Endolaparoscopic 
removal of colonic polyps. Colorectal Disease. 
2014;4(16):271–275.

7.  Liu Z, Jiang L, Chan F, et al. Combined endo-laparo-
scopic surgery for difficult benign colorectal polyps. 
Journal of Gastrointestinal Oncology. 2020;3(11):475–
485.

8.  Kim HH, Uedo N, Saunders WB. Hybrid NOTES: 
Combined Laparo-endoscopic Full-thickness Resection 
Techniques. Gastrointestinal Endoscopy Clinics of North 
America. 2016, April 1; pp.335-3737.

9.  Mtvralashvili D.A., Khomyakov E.A., Chernyshov S.V. 
Endoscopic dissection in the submucosal layer of epi-
thelial neoplasms of the right colon. Koloproktologia. 
2019;18(3S):66(pril). (In Russ.). DOI: 10.33878/2073-
7556-2019-18-3-pril

10. Likutov A.A., Mtvralashvili D.A., Nagudov M.A., et 
al. Factors limiting the performance of submucosal dis-
section in the colon. Koloproktologia. 2021;20(2):50–
56. (in Russ.). DOI: 10.33878/2073-7556-2021-20-2-
50-56

Hybrid laparo-endoscopic surgery for colon tumors (results of pilot study)Гибридные лапаро-эндоскопические операции при опухолях 
ободочной кишки (пилотное исследование)

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ ORIGINAL ARTICLES

87



11.  Vu J, Sheetz K, De Roo A, et al. Variation in col-
ectomy rates for benign polyp and colorectal cancer. 
Surgical Endoscopy. 2020;2(35):802–808.

12.  Arezzo A, Passera R, Migliore M, et al. Efficacy 
and safety of laparo-endoscopic resections of colorec-
tal neoplasia: A systematic review. United European 
Gastroenterology Journal. 2015;6(3):514–522.

13.  Hahnloser D. Combined endoscopic-laparo-
scopic resection of colon polyps. Digestive Diseases. 
2012;SUPPL. 2(30):81–84.

14.  Wilhelm D, Von Delius S, Weber L, et al. Combined 
laparoscopic-endoscopic resections of colorectal 
polyps: 10-Year experience and follow-up. Surgical 
Endoscopy and Other Interventional Techniques. 
2009;4(23):688–693.

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ ORIGINAL ARTICLES

88
КОЛОПРОКТОЛОГИЯ, том 21, № 1, 2022 KOLOPROKTOLOGIA, vol. 21, № 1, 2022



https://doi.org/10.33878/2073-7556-2022-21-1-89-98

Check-up and Treatment of Chronic Postoperative Wounds 
of the Anal Canal and Perineum

Svetlana V. Nekhrikova, Marina A. Sukhina, Olga A. Mainovskaya, 
Oksana Yu. Fomenko, Evgeny E. Zharkov, Roman Yu. Khryukin, Olga V. Tkalich, 
Alexander Yu. Titov
Ryzhikh National Medical Research Center of Coloproctology (Salama Adilya str. 2, Moscow, 123423, Russia)

AIM: to work out the algorithm for diagnosis and treatment of non-healing postoperative wounds of the 
perineum and anal canal.
PATIENTS AND METHODS: the prospective cohort study included 119 people which underwent surgery for chronic 
anal fissure, hemorrhoids and anal fistula. The main group included 63 patients with long-term non-healing 
chronic wounds (46-159 days after surgery, mean 106.0 ± 44.8 days). The control group included 56 patients, 
whose postoperative period was uneventful and whose wounds healed on the 38.0 ± 10.4 days (p = 0.001). 
The wound healing and possible deviations in its course were assessed in all the patients using clinical, micro-
biological, cytological, pathomorphological pathophysiological tests, as well as molecular diagnostics (PCR). 
The main and control groups of the patients were homogenous in the main parameters (age, sex, the nature 
of surgical treatment), with the exception of the history of the disease. In the patients with a history of 
non-healing postoperative wounds, the incidence of sexually transmitted infections (STI) and inflammatory 
diseases of the pelvic organs, possibly caused by STI, was 44.4%, and in the patients of the control group — 
10.7%, (p = 0.002).
RESULTS: in all patients of the main group at the time of admission and in 85.7% of the control group on the 
30th day after the surgery, the wounds were contaminated with various microorganisms during bacteriological 
examination. Clinically significant microorganisms were found in 71.4% of the patients in the main group and 
in 12.5% of the control group (p = 0.0001). Associations of microorganisms were found in 73.0% in the main 
group and only in 33.9% in the controls (p = 0.01). During PCR in wounds of the perineum and anal canal STI 
were found in 34.9% in the main group, while in the control — 7.1% (p = 0.003). Histology of tissues taken 
from the area of non-healing wounds revealed papillomavirus infection (koilocytosis) in 11 (17.5%) patients. 
The patients with non-healing wounds were treated depending on the isolated pathogen and sensitivity to anti-
biotics, as well as appropriate treatment if an STI was detected. In 6.3% in the main group, the wounds did not 
heal and a spasm of the internal sphincter was detected. These patients got injection of botulinum toxin type 
A (BTA) into the internal sphincter (40 U). After 9.4 days after the BTA complete wound healing was noted. A 
control test (profilometry) on the 7th day after the BTA showed no spasm of the internal sphincter in all cases.
CONCLUSION: healing in patients after anal surgery may slow down due to the presence of infectious agents, 
opportunistic pathogens and STI, which support the inflammatory wound reaction in the postoperative period, 
as well as due to spasm of the anal sphincter. It is necessary to carry out targeted diagnostics, to prescribe 
appropriate treatment, and in the presence of anal sphincter spasm, to eliminate it.

KEYWORDS: long-term non-healing, chronic wounds, opportunistic pathogenic clinically significant microorganisms, STIs, spasm of the internal 
sphincter, botulinum toxin type A.
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ABSTRACT

Check-up and treatment of chronic postoperative 
wounds of the anal canal and perineum

Обследование и лечение пациентов с хроническими 
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INTRODUCTION

Treatment of long-term non-healing wounds re-
mains one of the urgent problems of healthcare 
to date [1–4]. Long-term non-healing, so-called 
chronic wounds occupy a special place in sur-
gery [5,6]. The issues of check-up and treatment 
of chronic wounds include not only a medical 
component, but also an ethical one, which is 
of great importance in modern conditions [7]. 
Often patients with non-healing wounds make 
claims about why the wound has not healed 
within the time specified by the doctor, which, 
in their opinion, may be due to inadequate 
surgery.
According to the European Society for Tissue 
Repair, “a wound that does not heal for a period 
that is normal for wounds of this type or loca-
tion should be considered chronic” [8].
In our opinion, if the wound healing after anal 
and perineal surgery is delayed for over 45 days, 
this indicates the chronic process (the long-
term non-healing wound) [7,9].
There may be several etiological factors of 
the transformation of a wound into a long-
term non-healing one. Currently, the authors 
point to the possibility of a negative effect 
on the wound healing of spasm of the sphinc-
ter, which may develop in the postoperative 
period. The spasm of the anal sphincter, in 
turn, blocks the healing of wounds and pro-
motes the transition of the latter into long-
term non-healing [10].
The conditions for the formation of a long-term 
non-healing wound are also the presence of a 
chronic persistent infection [6,11]. Various mi-
croorganisms and their associations are found in 
the wounds of the perineum after surgery. These 
are opportunistic bacterial pathogens, which 
can acquire pathogenic properties. Among con-
ditionally pathogenic microorganisms, a spe-
cial clinically significant group isdistinguished 
[7,9]. Clinically significant microorganisms can 
cause nosocomial infections under certain con-
ditions and have increased antibiotic resistance 
[7,9].
Sexually transmitted infections (STIs) can be 
attributed to another group, which can also be 
found in wounds after anal surgery [7,9,12].

Currently, the incidence of sexual infections 
is steadily increasing worldwide [13–16]. STIs 
often turn into a chronic form. This is primar-
ily due to the scant clinical manifestations of 
sexually transmitted infections. STIs are often 
have slightly symptomatic or even asymptom-
atic manifestations, so many patients do not 
go to the doctor in a timely manner, or do self-
medication [13,17].
The issues of check-up and treatment of pa-
tients with non-healing wounds in coloproctol-
ogy have not been studied to date. Publications 
that relate to this topic are practically not 
found in the literature.
In connection with the above, this study had 
the aim to identify, check-up and treat patients 
with chronic, long-term non-healing wounds af-
ter operations on the perineum and anal canal.

PATIENTS AND METHODS

A prospective cohort study has been conducted 
since 2018 to the present.
Inclusion criteria for patients:
1. � Age 18–75 years;
2. � Wounds after general proctological surgeries;
3. � Outpatient cohort;
4. � Consent to participate in the clinical trial.
Exclusion criteria:
1. � Refusal of the patient from the trial;
2. � The occurrence of a life-threatening con-

dition (acute profuse bleeding, myocardial 
infarction, acute cerebrovascular accident, 
Quincke’s edema, anaphylactic shock, as 
well as any condition that required the 
transfer of the patient to the intensive care 
unit);

3. � IBD, malignant tumors of any location.
One-hundred-nineteen patients were pre-
screened for inclusion in the study. These 
patients met the inclusion criteria, there 
were no exclusion criteria at the time of 
screening. All 119 patients included: the 
main group of 63 patients who showed long-
term non-healing wounds of the perineum 
and anal canal , and the control group of 56 
patients in whom the wound process was 
without any deviations.
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All the patients of the main and control groups 
underwent surgery for hemorrhoids, anal fistu-
las, and chronic anal fissures.
In the patients of the main group, 106.0 ± 44.8 
(46–159) days have passed after surgery. In the 
control group, the wounds were completely epi-
thelized by the 30th day after surgery.
On the 38.0  ±  10.4 day after surgery, in the 
patients of the control group, wounds healed 
with the formation of a connective tissue scar 
(p = 0.001).
The patients in both groups were aged about 
40 years (42.3  ±  11.5 in the main group and 
41.3 ± 11.8 years in control one; (p = 0.74). No 
prevalence in gender was found in both groups 
(33 females in the main group vs 30  — in the 
control; p = 0.9).
The patients of the main group in 32 (50.8%) 
cases were operated on for chronic anal fis-
sures with sphincter spasm vs 25 (44.6%) — in 
the controls (p  =  0.69); for hemorrhoids  — 17 
(27.0%) vs 16 (28.6%) patients (p  =  0.84); 
for anal fistulas  — 14 (22.2%) vs 15 (26.8%) 
(p = 0.58).
Patients with anal fissures underwent fissu-
rectomy. This procedure was supplemented 
by lateral subcutaneous sphincterotomy in 18 
(26.8%) patients of the main and in 15 (26.8%) 
patients of the control groups) or botulinum 
toxin type A injection (14 vs 10, respectively, 
p = 1.0).
Patients with intersphincteric or trans-sphinc-
teric anal fistulas with the involvement of a 
subcutaneous part of the external sphincter 
underwent fistulectomy: 11 (17.5%) patients 
of the main and 10 (17.9%) of the control group 
(p = 1.0). Fistulectomy with the reconstruction 
of the sphincter was done in 6  (9.5%) cases of 
the main group and in 5 (8.9%) — in the control 
one (p = 1.0).
Thus, both groups were homogeneous in gender, 
age, nosology and type of surgery.
However, an analysis of the life history showed 
that 28 (44.4%) patients of the main group had 
sexually transmitted infections, as well as in-
flammatory diseases of the reproductive system 
that could be caused by STIs.
At the same time, only 6 (10.7%) patients of the 
control group noted that they were treated for 

STIs and diseases that could be caused by them 
(p = 0.002).
The wound healing and possible deviations in 
its course were evaluated in all the patients us-
ing clinical, microbiological, cytological, patho-
morphological pathophysiological tests, as well 
as molecular diagnostics (PCR).
In order to reveal opportunistic bacterial patho-
gens contaminating wounds and the rectum, 
bacteriology was done in the postoperative 
period. The polymerase chain reaction (PCR) 
method was used to detect STIs in the wounds 
discharge and in rectum.
To track the changes of the wound healing in the 
patients of both groups, cytological and patho-
morphological tests of cell and tissue cultures 
from postoperative wounds were carried out. 
The presence or absence of spasm of the inter-
nal anal sphincter was checked by profilometry.
All examinations were carried out in the pa-
tients of the main group during primary consul-
tation for a non-healing wound and then on the 
14th day from the onset of the treatment; in the 
patients of the control group — on the 30th day 
after surgery.
RESULTS
In all of the patients of the main group and 
85.7% of the control one, postoperative wounds 
were contaminated with various microbes dur-
ing treatment. It should be emphasized that in 
8 (14.3%) patients of the control group there 
was no bacterial growth (p = 0.006).
In patients of both groups, E. coli prevailed: 
34 (54.0%) patients of the main group vs 32 
(57.1%) controls (p = 0.46).
However, Enterococcus faecal is was signifi-
cantly more common in the patients of the main 
group compared with the control group: 19 
(30.2%) vs 6 (10.7%) (p = 0.04).
Staphylococcus aureus was detected in 8 
(12.7%) patients of the main group and in 1 
(1.8%) patient of the control group (p = 0.03). 
Proteus mirabilis was detected in 7 (11.1%) pa-
tients of the main and was not detected in the 
control one (p = 0.01).
Opportunistic bacterial pathogens such as 
Staphylococcus haemolyticus and Klebsiella 
pneumoniaewere revealed in 6 (9.6%) cases in 
the patients of the main group. Streptococcus 
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Table 1. Microflora of discharge in patients of the main and control groups in the postoperative period

Microorganisms Main Group
106 days after surgery

Control Group
30th day after surgery

p

Escherichia coli 34 (54.0%) 32 (57.1%) 0.85

Proteus mirabilis 7 (11.1%)* 0 (0%)* 0.01

Enterobacter cloacae 11 (17.5%) 8 (14.3%) 0.80

Enterococcus avium 2 (3.2%) 2 (3.6%) 1.0

Enterococcus faecium 8 (12.7%)* 1 (1.8%)* 0.04

Enterococcus faecalis 19 (30.2%)* 6 (10.7%)* 0.04

Corynebacterium amycolatum 1 (1.6%) 0 (0%) 1.0

Staphylococcus epidermidis 11 (17.5%) 10 (17.9%) 1.0

Staphylococcus haemolyticus 3 (4.8%) 0 (0%) 0.25

Staphylococcus aureus 8 (12.7%)* 1 (0%)* 0.04

Streptococcus pyogenes
Streptococcus mitis

3 (4.8%)
1 (1.6%)

0 (0%)
0 (0%)

0.25
1.0

Streptococcus anginosus
Streptococcus agalactiae

2 (3.2%)
1.6

2 (3.6%)
1 (1.8%)

1.0
1.0

Pseudomonas fragi
Pseudomonas luteola

1 (1.6%)
1 (1.6%)

0 (0%) 1.0
1.0

Citrobacter freundii
Citrobacter braakii

2 (3.2%)
1 (1.6%)

1 (1.8%)
0 (0%)

1.0
1.0

Serratia rubidaea 1 (1.6%) 0 (0%) 1.0

Morganella morganii 1 (1.6%) 0 (0%) 1.0

Klebsiella pneumoniae
Klebsiella oxytoca

3 (4.8%)
1 (1.6%)

0 (0%)
1 (1.8%)

0.25
1.0

Associations of conditionally pathogenic 
microorganisms

46 (73.0%)* 19 (33.9%)* 0.01

No growth 0* 8 (14.3%)* 0.006

* р < 0.05
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pyogenes, which belongs to pathogenic micro-
organisms, was detected in 3 (4.8%) patients of 
the main group (p = 0,25).
In the patients of the control group, all of the 
above microorganisms were not found in post-
operative wounds, which was confirmed by 
bacteriology.
The detection rate of opportunistic bacterial 
pathogens (Enterococcus faecalis, Enterococcus 
faecium, Staphylococcus aureus, Proteus mi-
rabilis, Klebsiella pneumoniae) in the patients 
of the main group was 71.4%. In the patients 
of the control group, Staphylococcus aureus, 
Proteus mirabilis, Klebsiella pneumoniae were 
not detected in all cases. Clinically significant 
microbes in the patients of the control group 
were represented by enterococci (Enterococcus 
faecalis, Enterococcus faecium) and were found 
only in 7 (12.5%) cases (p = 0.0001).
The bacteriology also revealed that in 46 
(73.0%) cases in main group, opportunistic 
bacterial pathogens were associated with each 
other. Thus, four infections were detected at 
once in 2 (3.2%), 3 infections — in 11 (17.5%) 
patients of the main group. A combination of 
two microorganisms was detected in 33 (52.4%) 

patients with non-healing wounds. In the con-
trol group, significantly less often  — in 19 
(33.9%) patients, an association of two condi-
tionally pathogenic microorganisms was detect-
ed (p = 0.01) (Table 1).
PCR in samples from postoperative wounds 
showed STIs in 22 (34.9%) patients of the main 
group and in 4 (7.1%) patients of the control 
(p = 0.003) (Fig.1).
Ureaplasma urealyticum was detected in 5 
(7.9%) patients of the main group and in one 
in controls (1.8%). Cytomegalovirus (CMV) was 
detected in 6 (9.5%) patients of the main group, 
whereas in the control group  — only in one 
(1.8%).
Candida albicans was revealed in 3 (4.8%) cases 
and Gardnerella vaginalis — in 3 (4.8%) females 
and were somewhat less common in non-healing 
wounds in the patients of the main group. In the 
control group, only one (1.8%) female patient 
had Gardnerella vaginalis in the postoperative 
wound and one male patient (1.8%) had Candida 
albicans. Ureaplasma parvum (ureaplasma par-
vum) was diagnosed in 2 (3.2%) female pa-
tients of the main group and was not found in 
any observation in the patients of the control 

Figure 1. Frequency of STIs in patients of the main and control groups
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group. Mycoplasma hominis was detected in two 
(3.2%) cases  — in a male and a female of the 
main group. Herpes simplex virus (HSV) type 2 
or genital herpes was detected in one (1.6%) fe-
male patient of the main group (Fig.1).

Indications in the history of STIs in the past 
and diseases of the pelvic organs that could be 
caused by them were available in 15 (23.8%) of 
22 (34.9%) with diagnosed STIs in the postop-
erative period in the patients of the main group 
with chronic wounds. This fact may indicate the 
existence of a smoldering inflammatory process 
in the genitals, which has not been fully treated 
and has passed into a chronic form. At the same 
time, the detection of STIs is extremely difficult 
if there is no provoking factor. The presence of 
wounds in the anal canal and perineum is the 
most of them. STIs can create favorable condi-
tions for the reproduction of opportunistic bac-
terial pathogens. The latter, in turn, maintain-
ing a long-existing phase of inflammation, slow 
down the processes of healing.
During cytology of smears-prints in 37 (58.7%) 
patients with non-healing wounds, the picture 
of chronic inflammation with the presence of 
leukocytes (neutrophil granulocytes) prevailed: 
from 60–100  or more cells in the area of vi-
sion — in 17 (27.0%), from 25 to 50 in the area 
of vision — in 13 (20.6%), from 10 to 20 — in 
7 (11.1%) patients. Against the background 
of a weakly expressed phagocytic reaction of 
neutrophils, various microflora was found in 
large or moderate amounts. Microorganisms 
were found both outside and inside the cells, 
while phagocytosis was often incomplete. And 
also, in 23 (36.5%) patients of the main group 
in smears-prints from wounds, multinucleated 
cells of alien bodies type were observed. By the 
30th day of the postoperative period, neutro-
phils with signs of dystrophy were detected in 
all the patients of the control group in a small 
amount  — from 1 to 10 in the area of vision, 
(p < 0.0001).
All the patients underwent biopsy from the area 
of postoperative wounds. At the same time, 
there was a correlation between the data of 
pathomorphological and cytological tests. In 
35 (55.5%) patients of the main group, excessive 

scar tissue was detected in the biopsy: hyper-
keratosis  — in 21 (33.3%), parakeratosis  — in 
14 (22.2%) cases. Lymphoid infiltration as de-
tected in 32 (50.8%) patients: severe and mod-
erate in 26 (41.3%), weak — in 6 (9.5%). In 11 
(17.5%) patients, a histology from the area of 
non-healing wounds revealed koilocytosis. The 
appearance of koilocytes — cells with enlarged 
deformed nuclei, the division process of which 
is disrupted, indicates a past papillomavirus in-
fection [18]. In all 56 patients of the control 
group, single, dystrophically altered leukocytes, 
as well as macrophages and fibroblasts in small 
amounts (p  <  0.0001) were detected in the 
biopsy.
All the patients of the main and control groups 
underwent profilometry. At the same time, 
spasm of the internal sphincter was detected 
in 4 (6.3%) patients of the main group. STIs 
were detected in 3 (4.8%) of them: Ureaplasma 
urealyticum (1.6%) — in one case, Herpes sim-
plex virus type 2  — in one (1.6%) female and 
Gardnerella vaginalis also in one (1.6%) female 
patient.
Treatment
The patients of the main group were prescribed 
treatment aimed at activating reparative pro-
cesses. The type of pathogen was taken into ac-
count, as well as the sensitivity of the isolated 
microorganism to antibiotics. When STIs were 
detected in combination with opportunistic 
bacterial pathogens, a complex treatment was 
prescribed.
To sanitize the wound, in addition to the treat-
ment that promotes the suppression of opportu-
nistic bacterial pathogens, medications aimed 
at eliminating STIs were prescribed.
When mycoplasma hominis, ureaplasma ure-
aliticum and ureaplasma parvum were detected, 
antibiotics (macrolides, tetracyclines, fluoro-
quinolones) were prescribed for 7 days. The pa-
tients diagnosed with gardnerellosis received 
agents with antiprotozoal and antimicrobial 
effects (metronidazole, tinidazole, ornidazole) 
for 4–5  days. Candidias is was treated with 
antimycotic drugs from the triazole, imidaz-
ole, polyene, and allylamine groups (treatment 
was carried out for 5–7  days). For genital her-
pes, agents with interferon-inducing activity, 
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viral nucleic acid replication inhibitors, py-
rophosphate analogues were prescribed for 5 
days. Cytomegalovirus infection was treated 
with antiviral, immunomodulatory agents for 
5–10 days.
After the complex therapy in 59 (93.7%) pa-
tients of the main group, the wounds healed 
completely with the formation of a connec-
tive tissue scar. However, in 4 (6.3%) patients 
of the main group who developed spasm of 
the internal sphincter in the postoperative 
period (it was confirmed by profilometry), the 
wounds did not heal. Although, against the 
background of the treatment for non-healing 
wounds, positive changes were observed (re-
duction of wound size, decreased pain, cessa-
tion or reduction of blood or blood discharge 
from the wound area). These patients required 
additional treatment: botulinum toxin type 
A (BTA) injection into the internal sphincter 
[10,19,20].
BTA was injected as follows: 10 units at 4 
points of the internal sphincter at 1,5,7 and 
11 o’clock (a total of 40 units) [10]. On aver-
age, on the 9.4 day after the BTA treatment, 
the patients with spasm of the internal sphinc-
ter showed complete wound healing with the 
formation of a postoperative scar. They under-
went a control examination on the 7th day af-
ter the BTA injection. At the same time, spasm 
of the internal sphincter was not detected in 
any observation.

DISCUSSION

Treatment of chronic wounds remains one of the 
serious problems in medicine [1–3]. According 
to our data, the wound healing after anal sur-
gery is considered chronic, existing for more 
than 45 days without signs of active healing 
[4,7]. Various microbes and their associations 
were found in the wounds of the perineum af-
ter surgery. They belong to opportunistic bac-
terial pathogens, which can acquire pathogenic 
features. Among them, a special clinically sig-
nificant group was distinguished [7,9]. Sexually 
transmitted infections (STIs) can also be found 
in wounds after anal surgery [7,9,12].

Publications that relate to this topic are practi-
cally not found in the literature. This was the 
subject of this very study.
The results obtained indicate that 44.4% of pa-
tients in the main group had STIs in the past, as 
well as inflammatory diseases of the reproduc-
tive system that could be caused by STIs.
In the control group, only 10.7% of patients 
noted STIs and diseases that could be caused by 
these infections in lifetime (p = 0.002).
In all patients of the main group, some kind 
of microorganism was detected, and in 14.3% 
of the control group, the samples were sterile 
(p = 0.006). Such clinically significant micro-
organisms as enterococci (Enterococcus fae-
calis, Enterococcus faecium), Staphylococcus 
aureus, proteus mirabilis and Klebsiella 
(Klebsiella pneumoniae) were detected in 
71.4% of patients in the main group. In pa-
tients of the control group, clinically signifi-
cant microorganisms represented by entero-
cocci (Enterococcus faecalis Enterococcus 
faecium) were detected only in 12.5% of cas-
es (p  =  0.0001). Associations of microorgan-
isms in bacterial cultures were detected in 
73.0% of patients with non-healing wounds, 
in the control group — only in a third of pa-
tients (p = 0.01). In the main group 34.5% of 
patients were diagnosed with various STIs, 
whereas in the control group — only in 7.1% 
(p = 0.003). The quarter of patients who were 
found to have STIs during examination in the 
postoperative period had already suffered 
STIs or diseases that could be caused by these 
infections in the past.
During cytology, 36.5% of patients in the main 
group had a picture of “perverted” healing (the 
presence of multinucleated cells of the alien 
bodies type in smears-prints from wounds), as 
well as 58.7% had a chronic inflammatory pro-
cess with the presence of unchanged leukocytes 
(neutrophil granulocytes). In all patients of the 
control group, by day 30, leukocytes with dystro-
phy phenomena were in small numbers and did 
not exceed 10 in the area of vision, (p < 0.0001).
In 11 (17.4%) patients, histology from the area 
of non-healing wounds revealed koilocytosis, 
which indicates a past papillomavirus infection 
[18].
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Patients with long-term non-healing wounds 
were prescribed appropriate treatment depend-
ing on the isolated pathogen, taking into ac-
count sensitivity to antimicrobial agents, and 
if STIs are detected, treatment aimed at sup-
pressing STI. However, in 6.3% of patients of 
the main group, in whom a spasm of the internal 
anal sphincter was detected during profilome-
try at the time of treatment for chronic wounds, 
the wounds did not heal against the background 
of antimicrobial treatment, although positive 
changes were observed. Currently, the injection 
of botulinum toxin type A is a modern and ef-
fective method of eliminating anal spasm of the 
anal sphincter [10,20].
These patients required additional injection of 
botulinum toxin type A (BTA) into the internal 
sphincter in a total dosage of 40 units, accord-
ing to the original technique [10]. On average, 
on the 9.4 day after the BTA injection, patients 
with spasm of the internal sphincter showed 
complete wound healing with the formation of 
a postoperative scar. They underwent a control 
test on the 7th day after the BTA injection. At 
the same time, spasm of the internal sphincter 
was not detected in any case.

CONCLUSION

In patients with long-term non-healing wounds 
of the anal canal and perineum, the healing is 
slowed down due to contamination of wounds 
by various microorganisms: opportunistic bac-
terial pathogens, including clinically signifi-
cant, as well as sexually transmitted infections. 
All these infectious agents support the inflam-
matory wound response, slowing the healing of 
wounds in the postoperative period. Also, in 
patients with chronic wounds, functional diag-
nostics (profilometry) is necessary in order to 
eliminate anal spasm of the internal sphincter.
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Наиболее радикальным методом лечения эпителиального копчикового хода остаётся хирургический, при-
водящий к  формированию длительно незаживающих ран в  крестцово-копчиковой области. Применение 
вакуумной терапии, по данным литературы, положительно влияет на скорость заживления ран и снижает 
частоту послеоперационных осложнений. В связи с отсутствием до настоящего времени крупных рандо-
мизированных исследований, позволяющих четко определить алгоритм лечения и показания к проведению 
данной методики, возникает необходимость дополнительного изучения эффективности этого метода.
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The most effective method of pilonidal sinus treatment is surgery, which usually leads to the prolonged healing 
wounds in the sacrococcygeal area.According to the scientific sources, the use of vacuum-assisted wound therapy 
positively affects wound healing rate and decreases the postoperative morbidity rate. However, the lack of adequate-
ly powered and well-conducted RCTs, which could clearly define the treatment approach and indications, drives the 
necessity for further studies.
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Эпителиальный копчиковый ход (ЭКХ) представляет 
собой выстланный многослойным плоским эпители-
ем узкий канал, содержащий волосяные фолликулы 
и сальные железы. ЭКХ открывается на коже в межъ-
ягодичной складке одним или несколькими точечны-
ми отверстиями и заканчивается слепо в подкожной 
клетчатке, не достигая копчика [1].
Заболеваемость ЭКХ составляет приблизительно 26 
на 100 000 населения. Средний возраст манифеста-
ции для женщин — 19 лет, для мужчин — 21 год [2]. 
Выявление ЭКХ возможно в любом возрасте, однако 
заболеваемость наиболее высока в  возрасте 18–
45  лет [3]. У  мужчин данная патология встречается 
в 2–3 раза чаще [2,4].
В большинстве случаев лечение проводят толь-
ко при  симптоматическом течении заболевания. 
Предпочтение почти всегда отдают хирургическим 
методам [5], в том числе с использованием оптоволо-
конного лазера [6], хотя описано применение фено-
ла, депиляции и криодеструкции в лечении хрониче-
ского ЭКХ [7]. Целью лечения является воздействие 
на  стенки или полное удаление эпителиального 
копчикового хода и  нагноившихся тканей, быстрое 
заживление раны и  максимальное снижение риска 
рецидива [8].
Несмотря на  эти четкие цели, у  экспертов нет еди-
ного мнения относительно «идеального метода ле-
чения» ЭКХ, так как ни один метод лечения не яв-
ляется на  100% эффективным. Анализ литературы 
сложен из-за множества предлагаемых методов, их 
многочисленных вариаций, неоднородности резуль-
татов и  недостатка рандомизированных контроли-
руемых исследований. Подавляющее большинство 
из  них являются ретроспективными, что затрудняет 

их сравнение. Помимо этого, многие работы основа-
ны на  изучении малочисленных групп с  короткими 
периодами наблюдения. Это искажает результаты, 
поскольку послеоперационные рецидивы, независи-
мо от используемой техники, могут проявляются как 
в течение года, так и позднее, например, через 5 лет 
после операции [5].
Важно отметить, что хирургические методики отлича-
ются по времени заживления раны после иссечения 
ЭКХ. Логично предположить, что открытые хирурги-
ческие раны, оставленные для грануляции, заживают 
дольше, чем закрытые раны. В  Кокрейновском об-
зоре Al-Khamis et al. (2010) проанализировали дан-
ные 15 исследований, в  которых оценивалось сред-
нее время заживления послеоперационной раны. 
Метаанализ не был проведен из-за высокой гетеро-
генности исследований (I2 = 97%) [2]. Средние сроки 
заживления представлены в таблице 1 (для ран, уши-
тых по средней линии в сравнении с открытым веде-
нием раны) и в таблице 2 (для ран, ушитых со смеще-
нием лоскута в сравнении с открытыми ранами).
Из представленных данных видно, что часто для за-
живления раны требуется длительное время, что 
существенно влияет на  качество жизни пациентов. 
Учитывая также, что основная заболеваемость при-
ходится на трудоспособное население, актуальность 
разработки эффективных методов заживления ран 
не вызывает сомнений. «Идеальным» методом лече-
ния считался бы метод, позволявший пациентам вер-
нуться к нормальной деятельности как можно скорее, 
с минимальными болевыми ощущениями в послеопе-
рационном периоде и низким риском таких осложне-
ний, как рецидив эпителиального хода с продолжаю-
щимся воспалительным процессом.

Таблица 1. Сравнение средних сроков заживления открытой раны и раны, ушитой по средней линии, при иссечении ЭКХ 
(A. Al-Khamis et al., 2010)
Table 1. Comparisson of average terms of open woud healing and and midline closed wound after pilonidal sinus excision 
(A. Al-Khamis et al., 2010)

Исследование Открытая рана (дни) Закрытая рана (дни) Количество участников 
(чел.) p Показатель

Gencosmanoglu et al., 2005 79 (21–112) 14 (13–63) 142 < 0,001 Медиана (размах)
Rao et al., 2001 61 (34–132) 27 (24–68) 59 < 0,001 Медиана (размах)
Hameed et al., 2001 70 (59–91) 14 (12–21) 43 < 0,05 Среднее (размах)
Al-Salamah et al., 2007 60,4 ± 6,2 14,5 ± 4,1 380 < 0,001 Среднее ± SD
Kareem et al., 2006 48,02 ± 11,34 19,95 ± 6,23 77 < 0,001 Среднее ± SD

Таблица 2. Сравнение средних сроков заживления открытой раны и раны, ушитой со смещением лоскута, при иссечении 
ЭКХ (A. Al-Khamis et al., 2010)
Table 2. Comparisson of average terms of open woud healing and and off-midline closed wound after pilonidal sinus excision 
(A. Al-Khamis et al., 2010)

Исследование Открытая рана (дни) Закрытая рана (дни) Количество участников 
(чел.) p Показатель

Jamal et al., 2009 120 ± 31 (60–180) 20 ± 8,99 (15–60) 49 – Медиана (размах)
Karakayali et al., 2009 43 ± 20,9 (15–122) 23.7 ± 11,2 (14–96) 140 < 0,001 Медиана (размах)
Sheikh et al., 2007 46 (9,24) 17,22 (7,56) 26 – Среднее (размах)
Fazeli et al., 2006 41 (20–160) 15,4 (10–4) 144 0,001 Среднее ± SD
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Parades et al. (2013) приводят литературные дан-
ные и  сообщают об ускорении заживления раны 
крестцово-копчиковой области после иссечения ЭКХ 
при  применении контролируемого отрицательного 
давления (negative pressure wound therapy — NPWT) 
[5]. Эта неинвазивная методика направлена на уско-
рение процесса регенерации при локальном воздей-
ствии пониженного давления.
При применении NPWT регенерация ускоряется 
за  счёт удаления богатой протеазами раневой жид-
кости и снижения интерстициального отека с умень-
шением давления в капиллярах [18]. Отрицательное 
давление при  использовании NPWT механически 
сближает и  стабилизирует края раны, уменьшая ра-
невой дефект, а также предотвращает высыхание тка-
ней [19,20].
Наложение вакуумной повязки снижает бактериаль-
ную нагрузку на раневую поверхность. В нескольких 
исследованиях, сравнивающих NPWT со стандартной 
повязкой, обсемененность раны хотя бы в одной вре-
менной точке была ниже в группе NPWT [21,22]. Li T. 
et al. в 2016 году исследовали влияние NPWT на пре-
дотвращение образования биопленок в ране. Для это-
го раны были инокулированы зеленым флуоресцент-
ным белком Staphylococcus aureus (S.aureus). Через 
6 часов после инокуляции была начата непрерывная 
NPWT на уровне –125 мм рт. ст. S.aureus быстро обра-
зовывал зрелые биопленки в ранах с постоянной бак-
териальной нагрузкой ~105–107 колониеобразующих 
единиц (КОЕ). Применение NPWT приводило к значи-
тельному уменьшению матрикса биопленки, что было 
подтверждено с помощью сканирующей электронной 
микроскопии и  эпифлуоресценции. Затем последо-
вало снижение количества бактерий (p  < 0,05) до ~ 
103 КОЕ на  13-й день после операции и  улучшение 
всех параметров заживления (p < 0,05) по сравнению 
с контрольными ранами [21].
Согласно одной из  гипотез, микродеформации 
и  гипоксический градиент, возникающие при  ис-
пользовании NPWT, могут способствовать пролифе-
рации и  дифференцировке клеток, ускоряя неова-
скуляризацию и образование грануляционной ткани 
[23]. Подобные процессы регулируются фактора-
ми роста, различными цитокинами и  хемокинами. 
Экспериментальные работы на  клеточных культурах 
и  животных показали изменение экспрессии ге-
нов и продукции данных веществ под воздействием 
низкого давления [24–26]. G. Glass et al. указывали 
на особую роль фактора роста EGR-1 и PDGF, HIF-1a, 
интерлейкинов IL-10 и IL-1b [27].
Сочетание физического и  биомолекулярного меха-
низмов действия позволяет ожидать выраженный 
положительный эффект NPWT и  широкое примене-
ние данного метода в  клинической практике в  бу-
дущем. При  этом применение метода при  лечении 

послеоперационной раны после иссечения ЭКХ изу-
чено мало [28].
Duxbury et al. в 2003 году первыми описали исполь-
зование NPWT у пациента, перенесшего оперативное 
лечение по  поводу хронического воспаления ЭКХ. 
Применение отрицательного давления в  течение 
6 недель со сменой повязок каждые трое суток при-
вело к полному заживлению раны за 8 недель у паци-
ента с рецидивирующей формой заболевания [29].
В том же году Jonathan G. McGuinness использовал 
аппарат вакуумной терапии ран на протяжении трех 
недель. Пациент был выписан на амбулаторное доле-
чивание с  работающим аппаратом, а  смена повязок 
осуществлялась амбулаторно. Полная эпителизация 
раны наступила на 8 неделе [30].
Farrell D., Murphy S. (2011) в обзоре литературы сооб-
щали о 5 публикациях по 15 пациентам, получившим 
лечение NPWT после иссечения рецидивирующего 
ЭКХ. В большинстве случаев лечение начинали сра-
зу или спустя 48 часов после иссечения. Значение 
давления стандартно устанавливалось равным 
–125  мм  рт. ст., за  исключением случаев примене-
ния расщепленного кожного лоскута, в  которых ис-
пользовалось давление –50 мм рт. ст. NPWT исполь-
зовался от 4  дней  — для расщепленного кожного 
лоскута, до 9 недель — в остальных случаях. Время 
заживления варьировалось от 4 до 22 недель, сред-
няя длительность составила 8 недель. У одного паци-
ента лечение было прекращено по причине возник-
новения локального раздражения окружающей рану 
кожи [28].
В 2013 году Murphy S. и Powell G. описали опыт ис-
пользования одноразового портативного аппарата 
для лечения ран отрицательным давлением у  двух 
пациентов с  длительно незаживающими ранами по-
сле иссечения эпителиального копчикового хода 
с  оставлением раны открытой для вторичного за-
живления. В первом клиническом случае на момент 
начала лечения отрицательным давлением рана не 
заживала в  течение 14 недель. На  рану размерами 
5  ×  1,5 см был установлен портативный одноразо-
вый аппарат для вакуумной терапии ран. При смене 
впитывающей повязки аппарата на третьи сутки было 
выявлено уменьшение размеров раны, отмечались 
признаки эпителизации. Аппарат был оставлен для 
работы в течение еще 4 дней, и при повторной про-
верке было отмечено заживление раны. У  второго 
пациента, молодого мужчины 20 лет, заживление 
раны не произошло в течение года после операции. 
Аппарат был установлен на четыре недели, после чего 
рана полностью зажила. Следует отметить, что лече-
ние проводилось в  амбулаторных условиях, и  паци-
ент продолжал вести привычный образ жизни [31].
В проспективном рандомизированном исследовании 
Banasiewicz T. et al. (2013) участвовало 19 пациентов 
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(10  — в  группе NPWT, 9  — в  контрольной группе). 
Пациентам проводилось одинаковое хирургиче-
ское вмешательство (иссечение ЭКХ), после кото-
рого накладывалась стандартная повязка или ваку-
ум-повязка. Устройство устанавливалось в  режим 
переменного давления (3–8 минут отрицательного 
давления –100...–130  мм рт.  ст., 1–3  минуты нор-
мального давления). Не было выявлено различий 
между группами по полу, размеру исходного дефек-
та тканей, времени с момента появления симптомов. 
Участников вели амбулаторно с  применением мест-
ной анестезии. Группы отличались по  длительности 
амбулаторного наблюдения после хирургического 
лечения ЭКХ в  зависимости от скорости заживле-
ния раны (30,3 ± 8,3 дней — в контрольной группе, 
11,8 ± 4,7 дней — в группе NPWT, р < 0,001), времени 
восстановления нормальной активности (15,9  ±  6,5 
и 7,3 ± 3,6 дней, соответственно) и значениям по ви-
зуальной аналоговой шкале боли (VAS) на  4 день 
(2,3 ± 0,7 и 1,1 ± 0,7, р = 0,0047) и 7 день (2,0 ± 0,7 
и 0,9 ± 0,7, р = 0,0001) после операции [32].
Biter L. et al. (2014) провели рандомизированное 
контролируемое испытание для сравнения NPWT 
и  стандартного лечения открытой раны. Первичной 
конечной точкой исследования было время полного 
заживления раны. Вторичными конечными точками 
были оценка VAS, отношение размера раны на  1-й 
и  14-й день (т. е. скорость заживления раны), вре-
мя до  возобновления нормальной активности и  на-
личие рецидива в течение 6 месяцев после закрытия 
раны. В исследование были включены 49 пациентов: 
24 пациента в  группе NPWT, 25  — в  контрольной 
группе. Полное заживление раны было достигнуто, 
в среднем, через 84 дня в группе вакуумной терапии 
против 93 дней — в контрольной группе (р = 0,44). 
Отношение размеров раны было значимо ниже 
в группе NPWT на 14 день (0,30 против 0,57, р = 0,02), 
что отражало более высокую скорость заживления 
ран в первые 2 недели. Не было различий в выражен-
ности болевого синдрома, оцененного по визуальным 
аналоговым шкалам и частоте рецидивов между груп-
пами. Время полного восстановления нормальной 
ежедневной активности пациентов после операции 
в группе NPWT и контрольной группе существенно не 
отличалось и составило 27 и 29 дней, соответственно 
(р = 0,92) [33].
В литературе описан отечественный опыт примене-
ния систем для лечения ран отрицательным давле-
нием. Галашокян К.М. и  соавт. (2016) сообщают об 
эффективности применения локального отрицатель-
ного давления в лечении пациентов, которым выпол-
нялось радикальное иссечение ЭКХ с  оставлением 
раны открытой для вторичного заживления на осно-
вании лечения 20 пациентов без контрольной груп-
пы. Установка системы вакуумной терапии ран у всех 

пациентов выполнялась на вторые сутки, смену повя-
зок осуществляли каждые 4 дня. Лечение проводи-
лось до появления активной грануляции у краев раны 
и  значительного уменьшения ее размеров. Авторы 
отмечают сокращение средней площади раны через 
две недели лечения с  75  ±  2,5 см2 до  43  ±  2,3  см2. 
Время эпителизации раны составило 31,1  ±  2,7 су-
ток. Пациенты проводили на стационарном лечении, 
в среднем, 13,9 ± 2,3 дней. При наблюдении в течение 
38 месяцев рецидивирования заболевания зафикси-
ровано не было [34].
Родоман Г.В. и  соавт. в  2017 году представили ре-
зультаты рандомизированного исследования, в кото-
рое было включено 106 пациентов, у  которых рана 
велась открытым методом после операции по поводу 
эпителиального копчикового хода. Пациенты были 
случайным образом распределены в  2 группы  — 
с  применением терапии отрицательным давлением 
(n  =  53) или противомикробными мазевыми повяз-
ками (n  =  53). Группы были уравновешены по  воз-
расту, клинической форме заболевания и  площади 
раневого дефекта. Пациенты наблюдались в течение 
45 суток с  момента операции для оценки результа-
тов лечения. В связи с рисками послеоперационного 
кровотечения, пациентам основной группы уста-
новка NPWT-системы проводилась на  вторые сутки 
после операции. Лечение проводилось круглосу-
точно в режиме от –120 до –100 мм рт. ст. на про-
тяжении 14  дней, с  периодическими заменами по-
вязок. Средняя площадь раневой поверхности у всех 
пациентов после операции составила 77  ±  5,3  см2. 
При оценке на 14 день площадь раны в группе NPWT 
была 35  ±  9,3  см2, в  группе пациентов, получавших 
традиционную терапию  — 63  ±  13,7 см2. Таким об-
разом, сокращение площади раны за две недели ле-
чения, в  среднем, составило 54,5% от исходной  — 
в основной группе и 18,2% — в контрольной группе. 
Выраженность болевого синдрома на  14 день оце-
нивалась с  использованием визуальной-аналоговой 
шкалы FPS-R и составила 3,4 ± 2,15 и 5,4 ± 3,1 баллов 
в  основной и  контрольной группе, соответственно. 
В двух случаях у пациентов контрольной группы были 
зафиксированы гнойно-воспалительные послеопера-
ционные осложнения, в  основной группе осложне-
ний не было. Окончательное заживление раны про-
изошло, в среднем, на 29 и 41 сутки, соответственно. 
Полное восстановление трудоспособности  — на  32 
и 41 день, соответственно. За 12 месяцев наблюдения 
после оперативного вмешательства рецидивов забо-
левания не было [35].
В 2019 году Черкасов М.Ф. и соавт. опубликовали ис-
следование влияния NPWT на  скорость заживления 
открытых послеоперационных ран у  73 пациентов, 
которым выполнено иссечение ЭКХ. Тридцати девя-
ти пациентам основной группы проводилось лечение 
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раны локальным отрицательным давлением; 34 па-
циента контрольной группы получали лечение раны 
во влажной среде с  применением антисептических 
растворов и противомикробных мазей. Вакуумная те-
рапия ран начинала проводиться на следующий день 
после операции и продолжалась в течение 20 дней. 
Каждые 4 дня осуществлялись перевязки со сменой 
повязок, во время которых фиксировалось наличие 
воспаления, грануляций и  признаков эпителизации 
в  ране. Осуществлялось взятие мазков-отпечатков 
для цитологического исследования. Проводилась 
оценка площади раневой поверхности. В  результа-
те наблюдения на  4 сутки после операции в  33,3% 
(n  =  13) случаев отмечались признаки воспаления 
ран у пациентов основной группы, в группе сравне-
ния воспаление было выявлено у 85,3% (n = 29) па-
циентов. К восьмому дню после операции рост гра-
нуляционной ткани в ранах выявлен у 79,5% (n = 31) 
пациентов основной и  41,2% (n  =  14)  — в  конт-
рольной группах. Через 12 дней признаки краевой 
эпителизации ран зафиксированы в  64,1% (n  =  25) 
и 23,5% (n = 8), соответственно. При цитологических 
исследованиях отмечались статистически значимые 
признаки ускорения репарации у  пациентов группы 
NPWT по сравнению с контрольной группой. Скорость 
заживления раны была в  2,6  раза выше в  основной 
группе [36].
Gabor S. et al. в 2021 году провели исследование эф-
фективности лечения ран отрицательным давлением 
у  21 пациента, перенесших иссечение ЭКХ с  ушива-
нием раны наглухо по срединной линии. В основную 
группу включено 10 пациентов, получавших лечение 
послеоперационной раны отрицательным давлением. 
В контрольную группу было включено 11 пациентов. 
В обеих группах швы были частично сняты на 14 день 
и  полностью удалены на  21 сутки. В  исследовании 
сравнивались сроки госпитализации, болевой синд-
ром на  первые и  седьмые сутки после операции, 
время полного заживления раны. Среднее время 
пребывания в  больнице составило около 9 часов 
и 23 часа — в исследуемой и контрольной группах, 
соответственно (p < 0,05). Среднее значение болево-
го синдрома в  день операции составило 1,20/10  — 
в основной группе и 3,36/10 — в контрольной группе 
по шкале VAS (p < 0,05). На 7 день в основной группе 
средний балл боли составил 0,9/10, а в контрольной 
группе — 2,63/10 (p  < 0,05). Среднее время зажив-
ления раны составило 23,8 и 57,9 дня в группе NPWT 
и группе, где пациенты получали традиционное лече-
ние, соответственно (p < 0,05) [37].
Dorth D. et al. в  2021 году опубликовали исследо-
вание, в  которое было включено 85 пациентов дет-
ского возраста (средний возраст 15 лет). Пациенты 
были разделены на  три группы. В  первую (18%) 
были включены пациенты, перенесшие иссечение 

эпителиального копчикового хода с  ушиванием 
раны смещенным лоскутом. Во второй группе (56%) 
у пациентов рана была оставлена открытой для вто-
ричного заживления. В  третьей группе (26%) паци-
ентам с  пластикой раны смещенным лоскутом была 
установлена система NPWT. Минимальный срок на-
блюдения составил 1 год. Частота возникновения 
раневой инфекции в  послеоперационном периоде 
достоверно не отличалась во всех группах, однако 
были выявлены различия в  частоте возникновения 
рецидивов заболевания. Рецидив ЭКХ был выявлен 
у 23% пациентов с открытым ведением раны и в 26% 
случаев у  пациентов, раны которых были ушиты со 
смещением лоскута. В  группе с  применением ваку-
умной терапии частота рецидивов составила 9%, т.е. 
была значительно ниже по сравнению с первой и вто-
рой группами (p  =  0,007). Комбинированный метод, 
примененный в третьей группе, однако, обеспечивал 
более длительное пребывание в  стационаре [17,41 
(15,63) против 3,65 (1,68) дней, p < 0,001] [38].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В настоящий момент не существует единой концепции 
в отношении методов ведения раневых дефектов по-
сле хирургического лечения эпителиального копчи-
кового хода. По данным литературы, использование 
локального отрицательного давления положительно 
влияет на  скорость эпителизации раневого дефек-
та. Результаты лечения пациентов свидетельствуют 
о более низком риске развития послеоперационных 
осложнений. Однако, несмотря на  перспективность 
применения метода, небольшое количество и не всег-
да высокое качество исследований, посвященных 
использованию отрицательного давления в лечении 
ран у пациентов, перенесших иссечение эпителиаль-
ного копчикового хода, заставляет внимательно под-
ходить к трактовке полученных данных и создает не-
обходимость проведения дальнейших исследований.
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Субэпителиальные опухоли прямой кишки представляют собой группу разнородных по  гистологической 
структуре опухолей, расположенных под эпителием слизистой оболочки стенки кишки и  не имеющих 
специфических клинических проявлений. Их дифференциальная диагностика является актуальной про-
блемой, поскольку прогноз и тактика лечения зависят от конкретного типа опухоли. Целью работы было 
изучение возможностей ультразвукового метода в диагностике субэпителиальных опухолей прямой кишки 
и поиск отличительных признаков для каждого типа опухоли. Анализ литературных данных показал, что 
ультразвуковое исследование как составная часть комплексной диагностики с  применением методов 
медицинской визуализации (УЗИ, КТ, МРТ) позволяет выявлять и характеризовать данные опухоли, предо-
ставляя ценную информацию для определения дальнейшей тактики ведения пациентов.
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Subepithelial rectal tumors are a group of histologically heterogeneous neoplasms located under the epithelium of 
the mucosa and have no specific clinical manifestations. Differential diagnosis of these tumors is an urgent problem, 
since the prognosis and treatment choice depend on the specific type of tumor. The aim of the work was to study the 
possibilities of the ultrasound method in the diagnosis of subepithelial rectal tumors and to identify signs for each 
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ВВЕДЕНИЕ

Под термином «субэпителиальная опухоль» понима-
ют опухолевый процесс, развивающийся из  мышеч-
ной пластинки слизистой оболочки, подслизистого 

или мышечного слоев, покрытый неизмененным 
эпителием слизистой оболочки стенки полых орга-
нов желудочно-кишечного тракта [1]. Данная лока-
лизация объединяет множество различных по  ги-
стологической структуре опухолей прямой кишки: 
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нейроэндокринные опухоли, мезенхимальные опу-
холи (гастроинтестинальные стромальные опухоли, 
лейомиомы, лейомиосаркомы, липомы), нейрогенные 
опухоли и другие. Это затрудняет их дифференциаль-
ную диагностику, а значит, и выбор тактики лечения. 
Поэтому для установления правильного диагноза 
важно знать характерные отличительные признаки 
опухолей, а  также возможности современных мето-
дов инструментальной визуализации в их выявлении.
Субэпителиальные опухоли прямой кишки нередко 
обнаруживаются случайно при  проведении колоно-
скопии [2]. Обычно они выглядят как округлые или 
овоидные образования, выступающие в просвет киш-
ки и  расположенные под неизмененным эпителием 
слизистой оболочки. Эндоскопическое исследование 
не всегда позволяет отличить субэпителиальное рас-
положение опухоли от экстраорганной компрессии, 
а также не дает информацию о внутренней структу-
ре новообразования и слое кишечной стенки, из ко-
торого оно происходит [3,4]. Поэтому для оценки 
всей толщины стенки кишки, окружающих её тканей 
и  органов используются методы посрезовой визуа-
лизации: компьютерная томография (КТ), магнитно-
резонансная томография (МРТ) и ультразвуковое ис-
следование (УЗИ).
При помощи ультразвуковых методик исследования 
(УЗИ в  серошкальном режиме, ультразвуковая эла-
стография, УЗИ с  контрастным усилением (КУУЗИ), 
УЗИ в 3D-режиме) и различных видов УЗИ (эндоско-
пическое УЗИ, трансректальное УЗИ) возможно не 
только выявлять, но и дифференцировать субэпите-
лиальные опухоли прямой кишки от внекишечных об-
разований и в ряде случаев между собой [4,5]. УЗИ 
позволяет определить пораженный слой кишечной 
стенки и размеры образований, оценить их эхострук-
туру и васкуляризацию, и на основании этих данных 
сделать вывод о  природе выявленных изменений 
[6]. Применение контрастных препаратов и  эласто-
графии расширяет возможности УЗИ в  дифферен-
циальной диагностике субэпителиальных опухолей 
[7–12]. Кроме этого, под ультразвуковой навигацией 
возможно проведение биопсии субэпителиальных 
образований для дальнейшей морфологической ве-
рификации [6,13,14].
МРТ, так же, как и  УЗИ, позволяет визуализировать 
слои стенки прямой кишки, обладая преимуществом 
в  оценке вовлечения в  опухолевый процесс пара-
ректальной клетчатки, мезоректальной фасции, брю-
шины, кровеносных сосудов и окружающих органов 
[15]. Сканирование в различных плоскостях упроща-
ют определение взаимного расположения субэпите-
лиальных образований прямой кишки и  анатомиче-
ских структур малого таза [16].
КТ с  внутривенным контрастированием имеет огра-
ничения в  визуализации слоев кишечной стенки, 

однако позволяет определять расположение опухо-
ли (интрамуральное или внекишечное, эпителиаль-
ное или субэпителиальное), тип роста по отношению 
к просвету и протяженность поражения, а также оце-
нивать внутреннюю структуру образований, выявлять 
признаки локальной инвазии и отдаленные метаста-
зы [17].

Гастроинтестинальная стромальная опухоль
Гастроинтестинальная стромальная опухоль 
(ГИСО)  — это мезенхимальная опухоль, происходя-
щая из  предшественников интерстициальных кле-
ток Кахаля, расположенных в  ауэрбаховом нервном 
сплетении. В зависимости от локализации, размеров 
и  показателя митотической активности клеток ГИСО 
может рассматриваться как доброкачественная опу-
холь, опухоль с неопределенным потенциалом злока-
чественности или злокачественная опухоль [18,19]. 
ГИСО является наиболее распространенной мезен-
химальной опухолью желудочно-кишечного тракта 
[20]. Данная опухоль может развиваться в любом его 
отделе: чаще всего поражается желудок — прибли-
зительно в  55–60% случаев, тощая и  подвздошная 
кишки поражаются в 29–32% случаев, ГИСО прямой 
кишки встречается редко — в 3–4% случаев [21–24].
Доля ГИСО среди злокачественных опухолей прямой 
кишки составляет 0,6% [25], а среди всех новообра-
зований этой локализации — 0,1% [26].
Клинически ГИСО прямой кишки часто проявляется 
аноректальным кровотечением, болью в прямой киш-
ке и затруднением дефекации [27]. Также ГИСО пря-
мой кишки нередко становится случайной находкой 
при проведении физикального осмотра или визуали-
зирующих методов исследования [28–30].
ГИСО обычно представляет собой солитарное под-
слизистое образование, с широким диапазоном раз-
меров (от 1 мм до 20 см и более). Крупные опухоли 
часто имеют гантелеобразную форму, при  большом 
размере опухоли возможно изъязвление слизистой 
оболочки кишки, возникновение в  толще образова-
ния полостей, зон некроза и кровоизлияний [31]. Для 
ГИСО прямой кишки характерен интрамуральный или 
экзофитный рост. Также ГИСО часто имеет псевдо-
капсулу, ограничивающую инфильтрацию в прилежа-
щие ткани.
КТ органов брюшной полости и  малого таза с  вну-
тривенным контрастированием является стандартом 
диагностики у больных ГИСО. Опухоль обычно визу-
ализируется в виде эксцентрически расположенного, 
четко отграниченного образования. Без контрастного 
усиления ГИСО прямой кишки изоденсна нормальной 
мышечной ткани [19, 29]. На КТ с внутривенным кон-
трастированием опухоли малых размеров имеют го-
могенное артериальное усиление, опухоли больших 
размеров — гетерогенное [17, 32].
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МРТ применяется как уточняющий метод у пациентов 
с опухолевым поражением прямой кишки, а также для 
оценки объема поражения печени (в частности, у па-
циентов с  аллергическими реакциями на  рентгено-
контрастные препараты) [19, 29]. На Т1-взвешенных 
изображениях опухоль выглядит как гипоинтенсив-
ное образование, на  Т2-взвешенных изображени-
ях — как гиперинтенсивное или изоинтенсивное об-
разование с гиперинтенсивными зонами [16,32,33].
При расположении ГИСО в прямой кишке оценка по-
следней возможна с применением ЭРУЗИ — опухоль 
визуализируется в  виде гипоэхогенного солидного 
образования, исходящего из мышечного слоя кишки 
[32,34]. При размере < 3 см образование имеет окру-
глую форму, четкие контуры, может иметь единичные 
гиперэхогенные включения. При  достижении более 
крупных размеров опухоль имеет нечеткие контуры, 
структура её неоднородная за  счет гиперэхогенных 
и/или кистозных включений, нарушается слоистая 
структура стенки кишки (Рис.  1) [5]. В  сравнении 
с  нормальным мышечным слоем эхогенность опу-
холи несколько выше последней [35]. Проводятся 
исследования по применению КУУЗИ в оценке субэ-
пителиальных опухолей [36]. Для ГИСО характерно 
гиперконтрастное усиление, причем неоднородный 
паттерн усиления может указывать на наличие нео-
плазии [11,12].

Липома
Липома  — это доброкачественная мезенхимальная 
опухоль, состоящая из высокодифференцированных 
адипоцитов. Липома толстой кишки является наи-
более распространённой доброкачественной неэпи-
телиальной опухолью желудочно-кишечного тракта. 
Чаще всего липомы локализуются в слепой и восхо-
дящей ободочной кишках — на их долю приходится 
около 90% липом толстой кишки, прямая кишка по-
ражается редко. Липомы толстой кишки обычно бес-
симптомны, в 75% случаев обнаруживаются случайно 
при  проведении эндоскопического исследования, 
аутопсии или интраоперационно. Липомы размерами 
меньше 2 см редко дают клиническую симптоматику. 
Чаще всего липома представляет собой солитарное 
подслизистое образование с  фиброзной капсулой 
[31].
При КТ липома визуализируется как гомогенное 
образование с  патогномоничными денситометри-
ческими показателями (от –80 до  –120 HU) [37]. 
При проведении МРТ на Т2-взвешенных изображени-
ях липома прямой кишки изоинтенсивна подкожно-
жировой клетчатке, на Т1-взвешенных изображениях 
с подавлением сигнала от жира опухоль гипоинтен-
сивна [16].
Имеются единичные публикации, описывающие 
применение УЗИ в  диагностике липом прямой 

кишки. При  исследовании опухоль выглядит как 
солидное образование повышенной эхогенности, 
имеющее четкие, ровные контуры, овальной или 
округлой формы (Рис.  2) [37]. При  допплерогра-
фии опухоль аваскулярна или имеет минимальный 
кровоток. При  КУУЗИ паттерн контрастирования 
липом имеет вид гомогенного гипоконтрастного 
усиления [36].

Лейомиома
Лейомиома — это доброкачественная мезенхималь-
ная опухоль, состоящая из  гладкомышечных клеток. 
Лейомиома может возникать на  любом участке же-
лудочно-кишечного тракта. Наиболее часто опухоль 
развивается в  пищеводе, ободочной и  прямой киш-
ках, желудок и тонкая кишка поражаются реже [31]. 
Описано несколько редких случаев лейомиом, исхо-
дящих из  внутреннего сфинктера анального канала 
[38,39]. На  долю лейомиомы приходится от 0,03% 

Рисунок 1. Эхограмма гастроинтестинальной стромаль-
ной опухоли. ЭРУЗИ в В-режиме, опухоль обозначена мет-
ками ( ).
Figure 1. Echogram of a gastrointestinal stromal tumor. ERUS 
in B-mode, the tumor is indicated by marks ( )

Рисунок 2. Эхограмма липомы. ЭРУЗИ в В-режиме, опухоль 
отмечена метками ( )
Figure 2. Echogram of a lipoma. ERUS in B-mode, the tumor is 
marked with marks ( )
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до  0,05% случаев новообразований прямой кишки 
[40].
Клинические проявления лейомиомы прямой кишки 
зависят от размера образования: на начальных ста-
диях опухоль часто развивается бессимптомно и об-
наруживается только случайно. Позднее, достигнув 
значительных размеров, она может вызывать боль, 
кишечную непроходимость, аноректальное кровоте-
чение и перфорацию кишки [41–43].
Лейомиома прямой кишки представлена солидным 
подслизистым образованием, округлой или овальной 
формы, с  четкими границами, без капсулы, обычно 
с  интактной слизистой оболочкой, которое исходит 
из  мышечной пластинки слизистой оболочки или 
из мышечной оболочки прямой кишки [31,44]. По на-
правлению роста различают: внутрипросветные по-
липовидные образования (обычно на  широком ос-
новании), интрамуральные и  экстралюминальные 
образования [39,41].
При КТ лейомиома прямой кишки выглядит как мяг-
котканое гомогенное образование с  четкими конту-
рами и  минимальным контрастированием [45]. МРТ 
семиотика лейомиом аноректальной области мало 
изучена. В единичных публикациях сообщается, что 
на  Т2-взвешенных изображениях опухоль изоин-
тесивна или слабо гиперинтенсивна по  сравнению 
с мышцами [16,43].
При ЭРУЗИ лейомиома прямой кишки визуализирует-
ся в  виде гипоэхогенного образования, исходящего 
из  мышечного слоя кишечной стенки, однородной 
структуры с  четкими ровными краями, без призна-
ков инвазии в прилежащие структуры (Рис. 3) [46]. 
García-Santos E.P. и соавт. (2014) описывают наличие 
в опухолевом узле усиленного кровотока при доппле-
рографии [42]. Для более точной и детальной оцен-
ки опухоли также может применяться КУУЗИ [36]. 
При использовании данного метода образование об-
ладает гипоконтрастным усилением.

Лейомиосаркома
Лейомиосаркома  — это злокачественная мезенхи-
мальная опухоль c гладкомышечной дифференци-
ровкой. Так же, как и лейомиома она может поражать 
любой отдел желудочно-кишечного тракта: тонкая 
кишка поражается в 40% случаев, ободочная и пря-
мая кишка — в 40% случаев, реже опухоль локали-
зуется в  желудке (10% случаев) и  пищеводе (10%) 
[31]. Среди всех злокачественных новообразований 
прямой кишки доля лейомиосаркомы составляет 
0,07–0,1% [47].
Лейомиосаркома прямой кишки представлена соли-
тарным подслизистым образованием без четких гра-
ниц, может быть, как полиповидным с внутрипросвет-
ным ростом, так и интрамуральным, с зонами некроза, 
кистозной трансформации, изъязвлением слизистой 

оболочки. Для лейомиосаркомы характерен широкий 
диапазон размеров [31,44].
При КТ лейомиосаркома выглядит как крупное от-
граниченное гетерогенное гиподенсное образова-
ние с  различным контрастным усилением и  зонами 
кистозной дегенерации [45,48]. При  МРТ лейомио-
саркома представлена крупным образованием, ги-
поинтенсивным на  Т1-взвешенных изображениях, 
изоинтенсивным на  Т2-взвешенных изображениях, 
с  различным контрастным усилением; зоны кистоз-
ной дегенерации на  T2-взвешенных изображениях 
гиперинтенсивны [16,33,48].
Имеются немногочисленные публикации об ис-
пользовании УЗИ в  оценке лейомиосарком. Так же, 
как и  лейомиома, опухоль визуализируется в  виде 
гипоэхогенного образования, однако в  отличие от 
последней контуры лейомиосаркомы неровные, 
структура приобретает гетерогенный характер с  на-
личием центрально расположенной зоны кистозной 

Рисунок 3. Эхограмма лейомиомы. ЭРУЗИ в В-режиме, опу-
холь обозначена метками ( )
Figure 3. Echogram of a leiomyoma. ERUS in B-mode, the tu-
mor is indicated by marks ( )

Рисунок 4. Эхограмма лейомиосаркомы. ЭРУЗИ в В-режиме, 
метками ( ) обозначена опухоль
Figure 4. Echogram of leiomyosarcoma. ERUS in B-mode, marks 
( ) indicate a tumor 
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дегенерации, а  также зон кровоизлияния и  некроза 
(Рис. 4) [45,48,49].

Нейроэндокринные опухоли прямой кишки
Нейроэндокринные опухоли — это гетерогенная груп-
па опухолей, происходящих из  нейроэндокринных 
клеток эмбриональной кишки. Данные образования 
поражают мышечную пластинку слизистой оболочки 
или подслизистый слой кишки. Нейроэндокринные 
опухоли прямой кишки составляют менее 1% от 
всех новообразований данной локализации и менее 
0,1% от злокачественных колоректальных опухолей. 
Нейроэндокринные опухоли прямой кишки обычно 
развиваются бессимптомно и  обнаруживаются слу-
чайно [50]. Наиболее частыми проявлениями яв-
ляются аноректальное кровотечение, боль, запоры 
и тенезмы. Карциноидный синдром возникает редко, 
поскольку опухоль данной локализации редко синте-
зируют серотонин [51].

Нейроэндокринные опухоли представляют собой 
одиночные полиповидные образования на  широком 
основании, с  гладкой поверхностью, чаще всего по-
лусферической или бугристой формы. Для нейроэн-
докринных опухолей характерны небольшие разме-
ры, диаметр большинства из них не превышает 10 мм 
[52]. Над образованиями, размеры которых больше 
5  мм, слизистая оболочка может быть эрозирована 
или изъязвлена. Большинство опухолей прямой киш-
ки располагаются на расстоянии 5–10 см от края ану-
са [51].
Основной задачей КТ в  диагностическом процессе 
является обнаружение регионарных и  отдаленных 
метастазов. МРТ позволяет уточнить природу сомни-
тельных образований, обнаруженных при КТ, в част-
ности метастазы нейроэндокринных опухолей в пече-
ни [53]. При МРТ нейроэндокринные опухоли прямой 
кишки на  Т1-взвешенных изображениях выглядят 
как изоинтенсивные образования, на Т2-взвешенных 
изображениях  — как гиперинтенсивные; контраст-
ное усиление обычно гомогенно, может быть, как 
умеренным, так и выраженным [54].
С помощью УЗИ прямой кишки можно с высокой точ-
ностью определить размер опухоли, глубину инвазии, 
оценить регионарные лимфатические узлы на нали-
чие их метастатического поражения [53]. Так, по дан-
ным Park C.H. (2011 г.) и Ishii N. (2010 г.), общая точ-
ность ЭРУЗИ в  оценке глубины опухолевой инвазии 
составляет 91–100% [55,56]. При  УЗИ нейроэндо-
кринные опухоли выглядят как хорошо отграничен-
ные образования однородной структуры (Рис.  5). 
По поводу эхогенности опухоли на сегодняшний день 
имеются разногласия среди авторов  — одни опи-
сывают новообразования как изо- и  гипоэхогенные 
[51,53], другие  — как изо- и  гиперэхогенные обра-
зования [52]. Большинство нейроэндокринных опу-
холей прямой кишки поражает сразу несколько слоев 

Рисунок 5. Эхограмма нейроэндокринной опухоли. ЭРУЗИ 
в В-режиме, стрелкой отмечена опухоль
Figure 5. Echogram of a neuroendocrine tumor. ERUS in B-
mode, the arrow marks the tumor

Таблица 1. Дифференциально-диагностические эхографические признаки субэпителиальных опухолей прямой кишки
Table 1. Differential diagnostic echographic signs of rectal subepithelial tumors

ГИСО* Липома Лейомиома Лейомио-саркома НЭО**
исходный слой 
кишечной стенки

мышечный, реже слизистый подслизистый мышечный или 
слизистый

мышечный или 
слизистый

слизистый 
и подслизистый

эхогенность пониженная повышенная пониженная пониженная Средняя, 
пониженная или 

повышенная
структура при d < 3 см 

однородная, > 3 см — 
с гипреэхогенным 

и кистозными включениями

однородная, при крупных 
размерах — дольчатая, 

схожая с жировой 
клетчаткой

однородная неоднородная однородная

контур при d < 3 см четкий, ровный, 
> 3 см –нечеткий, неровный

четкий четкий нечеткий четкий

размеры, см 1–20 2–30 до 5 до 5 0,5–1
звукопроводимость повышена не изменена не изменена повышена в зоне 

кистозной 
дегенерации

не изменена

Примечание: * Гастроинтестинальная стромальная опухоль; ** Нейроэндокринные опухоли
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стенки кишки: обычно — слизистый и подслизистый 
слои, реже вовлекаются и более глубокие слои. Это 
отличает нейроэндокринные опухоли от других под-
слизистых образований прямой кишки, для которых 
характерно поражение только одного из  слоев ки-
шечной стенки [52].
Основные дифференциально-диагностические эхо-
графические признаки субэпителиальных опухолей 
прямой кишки по данным литературы представлены 
в таблице 1.

ОБСУЖДЕНИЕ

Субэпителиальные опухоли прямой кишки — это ге-
терогенная группа редко встречающихся опухолей, 
не имеющих специфической клинической картины 
и  обладающих, при  применении различных диагно-
стических методов, схожей макроскопической кар-
тиной. Специалисты по  медицинской визуализа-
ции сталкиваются с  трудностями при  их выявлении 
и  дифференциальной диагностике. Важность опре-
деления типа новообразования объясняется разным 
прогнозом и выбором тактики лечения.
Несмотря на  высокую диагностическую ценность 
УЗИ в дифференцировке подслизистых и внекишеч-
ных образований, а  также большинства подслизи-
стых образований между собой, информативность 
метода в дифференциальной диагностике гипоэхо-
генных подслизистых образований остается невы-
сокой. Так, Hwang J.H. (2005) в своем исследовании 
определил, что при  УЗИ только в  43% (10/23) слу-
чаев гипоэхогенные образования диагностированы 
верно [4].
В настоящий момент отсутствуют сообщения о  при-
менении ультразвуковой эластографии в диагности-
ке субэпителиальных опухолей прямой кишки, однако 
в статье Kim S.H. (2020) описывается успешное при-
менение данной методики при локализации опухоли 
в желудке [9].
Также имеются единичные публикации, описываю-
щие применение УЗИ с контрастным усилением в диа-
гностике неэпителиальных опухолей прямой кишки. 
Авторы отмечают возможность использования этой 
методики для дифференциальной диагностики не-
эпителиальных опухолей. Kannengiesser K. (2012) 
в  своём исследовании показал, что при  помощи 
КУУЗИ с  достаточной точностью можно дифферен-
цировать ГИСО от доброкачественных подслизистых 
опухолей (липомы и лейомиомы) [36]. В  то же вре-
мя Sakamoto H. (2011) в исследовании, включившем 
76 пациентов, показал возможность выявления нео-
плазии в  ГИСО при  помощи КУУЗИ с  чувствительно-
стью, специфичностью и  общей точностью метода 
в 63%, 92% и 81%, соответственно [11].

Исследование Chen H.T. (2014) продемонстрировало 
высокую эффективность применения УЗИ в  диффе-
ренциальной диагностике нейроэндокринных опухо-
лей от других субэпителиальных образований: общая 
точность метода составила 85,1%, прогностическая 
ценность положительного и  отрицательного резуль-
татов 80,9% и 92,0%, соответственно [57].
В связи с низкой частотой поражения прямой кишки 
субэпителиальными опухолями, публикации на  тему 
ультразвуковой диагностики данной патологии в ми-
ровой литературе немногочисленны и, нередко, пред-
ставлены описанием отдельных клинических случаев.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Субэпителиальные опухоли прямой кишки — это раз-
нородная категория новообразований прямой кишки, 
которые встречаются нечасто и  имеют схожие кли-
нико-диагностические проявления. Ультразвуковое 
исследование как составная часть комплексной диаг-
ностики с  применением методов медицинской ви-
зуализации (УЗИ, КТ, МРТ) позволяет выявлять и ха-
рактеризовать данные опухоли и вносит свой вклад 
в  получение необходимой диагностической инфор-
мации для определения дальнейшей тактики ведения 
пациентов.
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ВВЕДЕНИЕ

Как известно, нарушение моторики желудочно-
кишечного тракта (ЖКТ)  — частое осложнение 
послеоперационного периода в  абдоминальной 
хирургии. Особенно актуальна эта проблема для 
хирургии колоректального рака (КРР). Так ча-
стота развития названного осложнения после 
резекций толстой кишки колеблется в  пределах 
от 4 до 75% [1–3]. Несмотря на частую встреча-
емость и достаточно большое количество публи-
каций, посвященных этой теме, факторы риска 
и  этиопатогенез послеоперационного наруше-
ния моторики ЖКТ в  хирургии КРР до  конца не 
выяснены. Наши наблюдения, подтвержденные 
собственным предшествующим исследованием, 
показывают, что одним из  самых частых факто-
ров, провоцирующих нарушение моторики ЖКТ 
в  послеоперационном периоде, является фор-
мирование двуствольной петлевой кишечной 
стомы. Мы считаем обнаруженную закономер-
ность достаточно важной в  практическом отно-
шении. Выведение двуствольной петлевой ки-
шечной стомы всегда считалось «безобидной» 
операцией, выполняемой либо при  кишечной 
непроходимости, либо с  целью отключения ко-
лоректального анастомоза при  низкой передней 
резекции прямой кишки. Обнаруженные нами ли-
тературные данные и  собственный опыт застав-
ляют взглянуть на эту процедуру в другом свете, 
так как нарушение моторики ЖКТ после илео-/
трансверзостомии может приводить к  грубым 
нарушениям гомеостаза вплоть до  летального 
исхода. Усиливает наш интерес к  данной про-
блеме тот факт, что в  отечественной литературе 
нет публикаций, демонстрирующих связь между 
развитием данного осложнения и  выведением 
стомы. В  иностранной литературе имеется лишь 
ограниченное количество статей, в  которых бы 
эта связь отображалась, и  единодушия в  пони-
мании этиопатогенеза данного осложнения нет. 
В  связи с  этим можно выделить три концепции 
развития кишечной непроходимости (КН) у  сто-
мированных пациентов. Первая  — КН является 
сугубо динамической, то есть имеет место парез 
ЖКТ. Вторая  — КН является сугубо механиче-
ской в связи с нарушением проходимости стомы. 
Третья  — КН является механической, но не из-
за нарушения проходимости стомы, а вследствие 
повышенного притока кишечного содержимого 
и  относительной обструкции стомы. Желание 
разобраться в природе нарушения моторики ЖКТ 
у  стомированных пациентов подтолкнуло нас 
к написанию данного литературного обзора.

Определение и терминология
В русскоязычной литературе для обозначения нару-
шения моторики ЖКТ широко используется термин 
«парез». Под послеоперационным парезом ЖКТ 
(ППЖКТ) понимается состояние динамической ки-
шечной непроходимости (КН), при котором наруша-
ется скоординированная пропульсивная моторика 
ЖКТ, что приводит к невозможности перорального 
приёма пищи после хирургического вмешательства 
[4]. КН при выведении двуствольной петлевой сто-
мы может быть как механической, так и динамиче-
ской. В первом случае причиной КН является фор-
мирование в  брюшной стенке колостомического 
отверстия малых размеров, что является очевидным 
огрехом хирургической техники, либо отек стомы. 
Остается неясным этиопатогенез КН у стомирован-
ных пациентов при  условии нормальной проходи-
мости стомы. Забегая вперед (ниже будет целый 
раздел, посвященный разным взглядам на  этиопа-
тогенез), сообщим, что западные авторы считают КН 
у  данной группы пациентов сугубо динамической, 
не приводя причин [5–7]. Японские авторы под-
ходят к этому вопросу более комплексно и считают, 
что пусковым фактором развития КН у  пациентов 
со стомой являются изменения со стороны перед-
ней брюшной стенки (исключая колостомическое 
отверстие малых размеров), которые в  дальней-
шем запускают целый каскад патологических реак-
ций, приводящих к  парезу [8–10]. В  свете данной 
концепции, КН имеет смешанный генез и не может 
считаться сугубо динамической. В связи с этим бо-
лее уместным является термин послеоперационная 
кишечная непроходимость (ПОКН) или, исполь-
зуя латинизм, послеоперационный илеус (ПОИ). 
Последний термин мы считаем более лаконичным 
и удобным в употреблении.
Для формулировки корректного определения также 
важно установить сроки восстановления нормальной 
моторики ЖКТ после операции, которые в  литера-
туре разнятся: Chapius et al. [6] и Хомяков и соавт. 
[4] приводят срок в 72 часа, Kronberg et al. [11] — 
в 96 часов, Svatek et al. [12] — в 144 часа. В нашем 
исследовании под ПОИ мы понимали отсутствие пе-
ристальтики более, чем через 72 часа.
Обобщая вышесказанное, предлагаем следующее 
определение: послеоперационный илеус (ПОИ)  — 
это состояние динамической или смешанной кишеч-
ной непроходимости (исключая явные случаи меха-
нической непроходимости), при котором нарушается 
скоординированная пропульсивная моторика ЖКТ, 
проявляющаяся тошнотой, рвотой, отсутствием ау-
скультативных признаков перистальтики, задержкой 
стула и  газов, невозможностью перорального при-
ема пищи в  сроки более, чем через 72 часа после 
операции.
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Концепция №1. ПОИ у  стомированного пациен-
та — динамическая кишечная непроходимость.
Одной из  первых публикаций в  рамках этой кон-
цепции стала статья Millan et al. (2012), которые 
обобщили опыт 773 пациентов, оперированных 
по поводу КРР. ПОИ был отмечен в 15,9% случаев. 
По  данным унивариантного анализа, факторами, 
связанными с  развитием ПОИ, стали: анестезио-
логический риск ASAIII-IV, мужской пол, курение, 
хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ), 
рак прямой кишки, петлевая илеостомия (p < 0,05). 
Мультивариантный анализ показал, что независи-
мыми факторами риска ПОИ являются: мужской 
пол (OR 1,6, 95% СI 1,04–3,5), ХОБЛ (OR 1,9, 95% CI 
1,25–31,0), петлевая илеостомия (OR 1,9, 95% СI 
1,23–3,07). Рассуждая над полученными результата-
ми, авторы не привели какой-либо теории этиопато-
генеза ПОИ у стомированных пациентов.
Chapuis et al. в 2013 году ретроспективно проанализи-
ровали результаты лечения 2400 пациентов, которым 
была выполнена резекция по поводу колоректально-
го рака [6]. ПОИ был отмечен у 14% пациентов. После 
анализа 34 потенциальных предикторов авторы вы-
явили следующие независимые факторы ПОИ: муж-
ской пол (OR: 1,7, p < 0,001), сосудистые заболевания 
(OR: 1,8, p < 0,001), респираторные заболевания (OR: 
1,6, p  <  0,001), выполнение резекции в  экстренном 
порядке (OR: 2,2, p  < 0,001), трансфузия в периопе-
рационном периоде (OR: 1,6, p < 0,010), формирова-
ние стомы (OR: 1,4, p  <  0,001), длительность опера-
ции более 3 часов (OR: 1,6, p  <  0,001). Анализируя 
результаты, авторы акцентируют внимание на стоме 
в  качестве фактора риска ПОИ. Приводится гипоте-
за, что стома чаще выводится во время экстренных 
операций, которые, в свою очередь, сопровождаются 
большей хирургической травмой и  более выражен-
ным воспалительным ответом, что негативно сказы-
вается на перистальтике ЖКТ.
Особого внимания заслуживает публикация 
Reichert et al. (2018), чье название как нельзя 
лучше отображает суть работы: «Превентивная 
петлевая илеостома увеличивает риск послеопера-
ционного паралитического илеуса после онколо-
гических резекций прямой кишки» [5]. Среди 101 
пациента ПОИ развился в  13,9% случаев. В  ходе 
унивариантного анализа было установлено, что 
мужской пол и  превентивная илеостома значи-
тельно увеличивают риск развития ПОИ (p < 0,07). 
Мультивариантный анализ показал, что петлевая 
илеостома является единственным независимым 
фактором риска ПОИ (OR: 4,96, 95% CI 1,02–24,03). 
Автор выдвигает гипотезу о том, что формирование 
илеостомы сопровождается манипуляциями в  об-
ласти илеоцекального угла, что, в  свою очередь, 
приводит к  рефлекторному парезу ЖКТ и  ПОИ. 

Фактов, подтверждающих данную гипотезу, в  ста-
тье не приводится.
Наиболее крупное исследование, в котором отобра-
жается влияние петлевой стомы на  риск развития 
ПОИ,  — крупный метаанализ Quiroga-Centeno et 
al., выпущенный в  2020 году [13]. Авторы обобщи-
ли 42  исследования, удовлетворяющего критериям 
включения, куда вошло 29736 пациентов. ПОИ раз-
вился в  9,54% случаев. Достоверными факторами 
риска ПОИ стали: мужской пол (OR 1,43, 95% CI 1,25–
1,63), пожилой возраст (MD 3,17, 95% CI 1,63–4,71), 
сердечнососудистые заболевания (OR 1,54, 95% CI 
1,19–2,00), предшествующие операции в  анамнезе 
(OR 1,44, 95% CI 1,19, 1,75), лапаротомия (OR 2,47, 95% 
CI 1,77–3,44), формирование стомы (OR 1,44, 95% CI 
1,04–1,98). Авторы признают, что этиопатогенез раз-
вития ПОИ у  стомированных пациентов не ясен, но 
преимуществом данной публикации является боль-
шая выборка и тщательный статистический анализ.
Все эти исследования объединяет одна закономер-
ность  — двуствольная петлевая кишечная стома 
у  пациентов мужского пола достоверно приводит 
к  развитию динамической КН. Однако привести на-
учное обоснование выявленной закономерности не 
удалось ни одному из авторов.
На наш взгляд, наличие динамического компонента 
в механизме развития ПОИ у стомированных пациен-
тов действительно имеет место, что подтверждается 
клинической картиной данного синдрома: отсутствие 
перистальтики (либо значительное ее ослабление) 
при  аускультации живота и  при ультразвуковом ис-
следовании (УЗИ) брюшной полости. Однако разви-
тие ПОИ у  стомированных пациентов нельзя объяс-
нить сугубо динамическими факторами. Во-первых, 
против данной концепции говорит эффективность 
интубации приводящей кишки зондом, которая 
в большинстве случаев приводит к облегчению симп-
томов КН, что подтверждается рядом исследований 
[16–17]. Во-вторых, ПОИ при  наличии петлевой ки-
шечной стомы в  большинстве случаев развивается 
у мужчин, что, по всей видимости, связано с анатоми-
ческими особенностями передней брюшной стенки 
[8–10]. Вышеуказанные противоречия заставляют 
рассмотреть другую концепцию развития ПОИ у сто-
мированных пациентов — механическую.

Концепция №2. ПОИ у  стомированного пациента 
развивается вследствие нарушения проходимости 
стомы.
Приверженцами механической теории является 
ряд ученых, которые широко используют термин 
«stoma outlet obstruction», то есть обструкция вы-
ходного отверстия стомы (ОВОС). Хотя этот термин 
был предложен впервые коллективом американских 
авторов Oliveira et al. в 1997 году, в дальнейшем он 
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был использован японцем Uchino et al. [14]. За по-
следние 10 лет все публикации, посвященные этой 
теме, являются японскими. В связи с этим механиче-
скую концепцию можно по праву называть японской. 
ОВОС — нарушение проходимости приводящей петли 
стомы за счет сдавления тканями передней брюшной 
стенки. Sasaki et al. выделяет следующие клиниче-
ские критерии данного синдрома: 1)  клинические 
симптомы кишечной непроходимости (тошнота, рво-
та, вздутие живота, задержка стула и газов по стоме); 
2) расширение тонкой кишки проксимальнее стомы, 
подтвержденное данными рентгеновской компью-
терной томографии (РКТ), либо фистулографии; 
3) облегчение симптомов кишечной непроходимости 
после интубации приводящей кишки зондом [10]. 
При  этом нарушение проходимости стомы, обуслов-
ленное ее перекрутом, перегибом или высоким натя-
жением, не является ОВОС.
Частота развития данного осложнения колеблется 
в диапазоне от 6,6 до 25,8% [9,10].
Имеется достаточное большое количество публика-
ций, выявляющих факторы риска развития ОВОС.
В исследование Tamura et al. 2019 года вошел 41 па-
циент, которым была выполнена низкая передняя ре-
зекция прямой кишки с превентивной петлевой дву-
ствольной стомой [15]. ОВОС была отмечена в  7,0% 
случаев. По результатам унивариатного анализа, тол-
щина подкожной жировой клетчатки (ПЖК) в проек-
ции стомы более 20 мм (p = 0,007) и индекс массы тела 
(ИМТ) более 22,2 кг/м2 (p = 0,016) были достоверно 
связаны с  риском ОВОС. Мультивариантный анализ 
показал, что единственным независимым фактором 
риска ОВОС является толщина ПЖК более 20 мм (OR 
3,80, 95% CI 1,18–12,82).
Sasaki et al. в 2020 году провели ретроспективное ис-
следование, обобщившее 261 пациент с  раком пря-
мой кишки, которым была выполнена тотальная мезо-
ректумэктомия с превентивной илеостомой [9]. ОВОС 
развилась в 5,6% случаев. По результатам унивари-
антного и мультивариантного анализа единственным 
фактором риска ОВОС стала толщина прямой мышцы 
живота в  проекции стомы более 10 мм (OR 7,0482, 
95% CI 1,7479–28,4221, p = 0,0061). Интересен факт, 
что толщина прямой мышцы живота у мужчин с ОВОС 
была значительно больше, чем у  мужчин без ОВОС 
(p  <  0,05). Автор утверждает: «Развитие ОВОС было 
в основном связано с  узким отверстием в брюшной 
стенке и  транзиторным отеком илеостомы. Даже, 
несмотря на  то, что мы рутинно делаем отверстие 
в  брюшной стенке толщиной больше, чем два паль-
ца, этого может быть недостаточно для предотвраще-
ния ОВОС у пациентов с толстой (боле 10 мм) прямой 
мышцей живота. В связи с этим размер отверстия для 
илеостомы необходимо подбирать с учетом толщины 
прямой мышцы живота».

Механическая теория, предложенная японскими уче-
ными, выглядит достаточно логичной и аргументиро-
ванной. Однако возникает вопрос, если имеет место 
быть механическое нарушение проходимости стомы, 
то почему в большинстве случаев зонд и палец прохо-
дят в стому без какого-либо сопротивления? Данное 
противоречие говорит о том, что важную роль в раз-
витии рассматриваемого синдрома играет не только 
состояние выходного отверстия стомы, но и  общее 
состояние ЖКТ, что заставляет рассмотреть следую-
щую концепцию.

Концепция №3. ПОИ у  стомированного пациен-
та — кишечная непроходимость смешанного гене-
за, вызванная относительной обструкции стомы.
Сторонники данной концепции (также японские уче-
ные) предлагают термин относительная обструкция 
стомы (ООС) — «relative stoma obstruction», под ко-
торой понимается состояние, когда выходное отвер-
стие стомы не способно пропустить большое количе-
ство кишечного содержимого. При  этом нарушения 
проходимости стомы не отмечается.
Komatsu et al. в 2020 году предлагает теорию «зло-
качественного цикла», и это первая концепция, ко-
торая выглядит достаточно научно обоснованной 
и  учитывающей целый комплекс патогенетических 
факторов [16]. Дословно излагаем предложенную 
теорию. Пусковым фактором этого цикла является 
неполная обструкция илеостомы, в  основном свя-
занная с  утолщением прямой мышцы живота, вы-
зывающим высокое сопротивление. Вследствие 
неполной обструкции количество секретируемого 
отделяемого из  верхних отделов ЖКТ значитель-
но возрастает из-за отека слизистой. Даже когда 
выходное отверстие стомы является достаточ-
ным, ситуация усугубляется перегрузкой жидко-
стью, что влечет за  собой прогрессирование ООС. 
Дополнительно воздействуют факторы со стороны 
опухоли. Местнораспространенные опухоли вызы-
вают частичную кишечную непроходимость до опе-
рации, что также усиливает отек слизистой ЖКТ 
и  индуцирует воспалительную реакцию, которые 
увеличивают количество кишечного содержимого 
и усугубляют ООС. После запуска описанного «зло-
качественного цикла» процесс остановить крайне 
сложно и требуется интубация приводящей кишки. 
Данная гипотеза подтверждается результатами ис-
следования авторов, обобщившем 83 пациента, ко-
торым была выполнена низкая передняя резекция 
прямой кишки по поводу рака. Результаты мультива-
риантного анализа показали, что факторами риска 
развития ООС являются: местнораспространенный 
КРР (p  =  0,01), утолщение прямой мышцы живота 
(p = 0,0005). Также авторы отметили, что ООС досто-
верно связана с другим осложнением — High output 
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stoma, то есть повышенным отделяемым из  стомы 
после разрешения ООС, что подтверждает тезис об 
увеличении секрета из вышележащих отделов ЖКТ.
К схожим выводам пришла группа авторов 
из Японии во главе с Hara в 2020 году [17]. Была 
изучена выборка из 103 пациентов, которым была 
выполнена резекция толстой кишки различного 
объема с наложением превентивной стомы. Помимо 
пациентов с КРР в исследование вошли и пациен-
ты с  воспалительными заболеваниями кишечни-
ка и  доброкачественными новообразованиями. 
ОВОС была отмечена в  18,4% случаев. Результаты 
унивариантного анализа показали, что инфекция 
области хирургического вмешательства (ИОХВ) 
и мужской пол были факторами, значительно влия-
ющими на развитие ОВОС. Мультивариантный ана-
лиз показал, что только лишь ИОХВ является неза-
висимым фактором риска ОВОС (OR 3,77, p = 0,018). 
Также получено, что уровень лейкоцитов крови 
и  C-реактивного белка на  6 сутки после опера-
ции был значительно выше у  пациентов с  ОВОС, 
чем у  пациентов без ОВОС (9400 против 7475/мл, 
6,01 против 2,92 мг/л, соответственно, p  <  0,05). 
Аналогично с предыдущим исследованием, авторы 
приходят к выводу, что причиной ПОИ является не 
нарушение проходимости стомы, а ООС. Причиной 
этому является воспалительная реакция, которая 
индуцирует отек слизистой тонкой кишки и избы-
точную продукцию жидкого кишечного содержимо-
го, которое выходное отверстие стомы (при сохра-
ненной проходимости) не в состоянии пропустить. 
Рассуждая над полученными результатами, авторы 
предлагают отказаться от термина «обструкция вы-
ходного отдела стомы» и использовать термин «от-
носительная обструкция стомы».
Несмотря на  аргументированность и  достаточную 
научную обоснованность, на  наш взгляд, и  эта кон-
цепция не может полностью объяснить развитие ПОИ 
у  стомированных пациентов. Полностью принять 
концепцию «относительной обструкции стомы» нам 
не позволяет противоречие: почему японские авторы 
абсолютно не учитывают динамический фактор в раз-
витии ПОИ? В  своем исследовании, посвященном 
ОВОС, Ohira et al. приходят к выводу, что нарушение 
эвакуации кишечного содержимого из стомы связано 
с  низким внутрипросветным давлением в  приводя-
щей кишке [9]. Снижение же внутрипросветного дав-
ления в кишке может быть вызвано лишь угнетением 
пропульсивной перистальтики, то есть развитием ди-
намической КН.
На основании нашего клинического опыта, анализа 
данных мировой литературы, мы предлагаем четвер-
тую концепцию развития ПОИ у  стомированных па-
циентов, которая учитывает как механические, так 
и динамические факторы.

Концепция №4. ПОИ у  стомированного пациен-
та — динамическая КН, вызванная механическим 
воздействием тканей передней брюшной стенки 
на петлевую кишечную стому.
Пусковым фактором развития ПОИ у пациента с пет-
левой кишечной стомой является механическое 
воздействие утолщенной прямой мышцы живота 
на выведенную кишку. Это подтверждается данными 
японских исследователей [8–10], а  также тем, что 
данное состояние значительно чаще развивается 
у  мужчин, у  которых прямая мышца живота досто-
верно толще, чем у женщин [18]. Как известно, в раз-
витии ППЖКТ выделяют 2 последовательные фазы: 
нейрогенную и  воспалительную [19]. Нейрогенная 
фаза, заключающаяся в  активации угнетающих 
адренэргических и  неадренэргических рефлексов, 
является кратковременной и  заканчивается, как 
правило, сразу после ушивания послеоперационной 
раны, когда прекращаются манипуляции с  кишкой. 
DeWinter et al. провели исследование, в  котором 
на  лабораторных крысах сравнивали степень уг-
нетения перистальтики после трех хирургических 
манипуляций: кожный разрез, лапаротомия, лапаро-
томия с извлечением тонкой кишки и ее пальпатор-
ным сдавлением. В последнем случае наблюдалось 
наиболее выраженное угнетение транзита кишечно-
го содержимого по  тонкой кишке [20]. Автор свя-
зывает это со значительной хирургической травмой 
и активацией рефлексов, тормозящих перистальти-
ку. На наш взгляд, наличие стомы с постоянным дав-
лением на  нее тканями передней брюшной стенки 
является беспрецедентной хирургической травмой, 
которая сравнима с  третьей ситуацией в  исследо-
вании DeWinter, и  приводит к  пролонгации первой 
(нейрогенной) фазы ППЖКТ. Воспалительная фаза 
развития ППЖКТ является отсроченной и  более 
долговременной и связана с запуском воспалитель-
ного ответа на  хирургическую травму. Происходит 
высвобождение простагландинов, оксида азота, 
активация тучных клеток, макрофагов, которые вы-
рабатывают целый ряд воспалительных цитокинов: 
фактор некроза опухолей (ФНО)-α, интерлейкин 1β, 
интерлейкин 6. Доказано, что все эти гуморальные 
факторы угнетают перистальтику ЖКТ [4]. Эти дан-
ные вполне соотносятся с  данными японских уче-
ных, которые считают, что воспалительный ответ, 
связанный с запущенными опухолями прямой кишки 
и кишечной непроходимостью до операции, приво-
дит к отеку слизистой и увеличению жидкого кишеч-
ного содержимого, что способствует развитию ООС 
[16,17]. Таким образом, воспалительный процесс, 
связанный с  хирургической травмой и  опухолевым 
процессом, приводит к  двум неблагоприятным по-
следствиям: увеличению содержимого в  приводя-
щей кишке и угнетению перистальтики. Подавление 
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пропульсивной перистальтики (факт, который не 
учитывается японскими учеными) приводит к  сни-
жению внутрипросветного давления, что делает 
невозможным продвижение повышенного объема 
кишечного содержимого через выходное отверстие. 
Все это приводит к ПОИ у пациента с кишечной сто-
мой при достаточной ее проходимости (Рис. 1).
Еще более дискутабельной проблемой, чем этио-
патогенез ПОИ у  пациента со стомой, является 
профилактика данного осложнения. Некоторые 
авторы предлагают превентивно интубировать 
приводящую кишку зондом у  пациентов высокой 
группы риска. Komatsu et al. высказали гипотезу 
о  том, что илеостому необходимо выводить не че-
рез середину поперечника прямой мышцы живота, 
где ее размер максимален, а на границе ее средней 
и латеральной трети [16]. Целью данного маневра 
является уменьшение площади соприкосновения 
прямой мышцы живота с  кишкой и  уменьшении 
сопротивления в  данном участке. Другие авторы 
предлагают максимально избегать выведения пре-
вентивной петлевой стомы у  пациентов с  низким 
раком прямой кишки [9].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В настоящее время механизм развития ПОИ у паци-
ентов с  двуствольной петлевой кишечной стомой 
окончательно не ясен, что требует дальнейших иссле-
дований. Однако проведенный обзор литературы по-
зволяет сказать, что в развитии данного осложнения 
играют роль как механические, так и  динамические 
факторы. Точное понимание этиопатогенеза ПОИ 
у стомированных пациентов позволит найти пути его 
предотвращения.
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Рисунок 1. Этиопатогенез ПОИ у  стомированного паци-
ента
Figure 1. Etiopathogenesis of postoperative ileus in a stoma 
patient
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Комментарии редколлегии к статье
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развития послеоперационного илеуса в хирургии 
колоректального рака (обзор литературы)

https://doi.org/10.33878/2073-7556-2022-21-1-125

Комментарии редколлегии к статье

«Двуствольная петлевая стома, как фактор риска развития 
послеоперационного илеуса в хирургии колоректального рака 

(обзор литературы)», авторы: Хубезов Д.А., Игнатов И.С., 
Огорельцев А.Ю., Ли Ю.Б., Пиксина А.Б.

Представленная статья «Двуствольная петлевая сто-
ма, как фактор риска развития послеоперационного 
илеуса в хирургии колоректального рака (обзор ли-
тературы)» посвящена крайне актуальной хирургиче-
ской проблеме, которая, несомненно, недостаточно 
освещена в специализированной литературе.
Принятие единой терминологии, касающейся на-
рушения моторики желудочно-кишечного тракта 
в  послеоперационном периоде, безусловно, позво-
лит структурировать представления и  стандартизо-
вать подходы к  лечению данного патологического 
состояния.
Концепция динамической кишечной непроходимо-
сти, вызванной механическим воздействием тканей 
передней брюшной стенки на  петлевую кишечную 
стому, крайне интересна и  требует дальнейшего 
изучения.
Тем не менее, послеоперационный илеус являет-
ся многофакторным осложнением и  вопрос запу-
ска первичного звена каскада нарушений мотори-
ки в  послеоперационном периоде дискутабелен. 
Возможно, именно прямое или косвенное воз-
действие на  тонкую кишку в  процессе операции 

является ведущим механизмом в  развитии непро-
ходимости, поскольку даже вмешательства без 
выведения стомы сопровождаются нарушением 
моторики в  послеоперационном периоде, а  факт 
формирования стомы лишь усугубляет течение по-
слеоперационного илеуса. Кроме того, существуют 
уже доказанные факторы риска развития наруше-
ния моторики в  послеоперационном периоде, риск 
развития илеуса при  которых превышает таковой 
при  выведении стомы (ОШ  =  1,4): мужской пол 
(ОШ = 1,7), выполнение резекции в экстренном по-
рядке (ОШ = 2,2), трансфузия в периоперационном 
периоде (ОШ  =  1,6), длительность операции бо-
лее 3 часов (ОШ = 1,6), предшествующие операции 
в анамнезе (ОШ = 2,47) [6,13]. Таким образом, пред-
ставленный обзор литературы носит несистематиче-
ский характер и рассматривает послеоперационную 
кишечную непроходимость через призму восприя-
тия автора, поэтому было бы крайне интересным до-
полнительно отразить ограничения обзора, методы 
поиска литературы и используемые базы данных.
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