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Клинический случай / Clinical case

Аутоиммунный гастрит
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Кемеровский государственный медицинский университет; 650029, Россия, Кемерово, ул. Ворошилова, 22а 

Резюме 
Диагностика аутоиммунного гастрита (АИГ) часто затруднена из-за отсутствия типичных симптомов. Клинические реко-
мендации отсутствуют, что приводит к неадекватному лечению и плохому скринингу новообразований желудка. Данная 
работа представляет собой обзор текущих вариантов лечения и направлена на повышение осведомленности об этом 
заболевании. Также в  работе приводится клинический случай развернутого течения АИГ со  всеми осложнениями. 
Аутоиммунный гастрит в основном рассматривается как заболевание пожилых людей с дефицитом витамина B12 и пер-
нициозной анемией. Сегодня признано, что АИГ обнаруживается с одинаковой распространенностью во всех возраст-
ных группах, при этом частым признаком является дефицит железа. Традиционная терапия состоит из  адекватного 
приема препаратов железа и витамина B12, а также симптоматических подходов. Сопутствующий риск аденокарциномы 
желудка и  нейроэндокринных опухолей желудка требует регулярного эндоскопического наблюдения. В  настоящее 
время разрабатываются новые методы лечения, направленные на снижение атрофии желудка и риска развития ново-
образований. Таким образом, лечение аутоиммунного гастрита должно быть направлено на оптимизацию восполнения 
дефицитов витаминов и макроэлементов, симптоматическую терапию, улучшающую качество жизни, и включать меры 
по профилактике новообразований. Клинические исследования должны быть посвящены возможности препятствовать 
воспалительному процессу и прогрессированию АИГ. Автор статьи предлагает применять для симптоматической и пато-
генетической терапии препараты итоприда гидрохлорид и ребамипид. На сегодняшний день перед гастроэнтерологами 
стоит задача по  разработке отечественных рекомендаций по  ведению и  интервалам эндоскопического скрининга 
пациентов с АИГ.

Ключевые слова: атрофический гастрит, пернициозная анемия, железодефицитное состояние, диспепсия, нейроэндо-
кринные опухоли желудка, итоприда гидрохлорид, ребамипид
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Abstract
Diagnosis of autoimmune gastritis (AIG) is often challenging because of the absence of typical symptoms. Clinical guidelines 
are lacking, which results in inadequate treatment and poor cancer screening. This work presents an overview of current man-
agement options and aims at raising awareness for this disease. The paper also describes a clinical case of the full-scale 
course of AIG with all its complications. Autoimmune gastritis is mostly considered as a disease of elderly with vitamin B12 
deficiency and pernicious anaemia. Today it is recognized that AIG is found with a similar prevalence in all age groups, with 
iron deficiency being a frequent symptom. Conventional therapy consists of adequate iron and vitamin B12 supplementation, 
as well as symptomatic approaches. The associated risk for gastric adenocarcinoma and gastric neuroendocrine tumours 
requires regular endoscopic follow-up. New treatments aiming to reduce gastric atrophy and cancer risk are currently under 
development. Thus, treatment of autoimmune gastritis should focus on optimizing supplementation of vitamin and macronu-
trient deficiencies, symptomatic therapy that improves quality of life, and include cancer prevention measures. Clinical studies 
should address the possibility to arrest the inflammation process and to prevent progression of AIG. The author of the article 
suggests that itopride hydrochloride and rebamipide will be used for symptomatic and pathogenetic therapy. The problem 
facing gastroenterologists today is to develop domestic guidelines for the management and screening endoscopic intervals of 
patients with AIG.
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ВВЕДЕНИЕ

Аутоиммунный гастрит  (АИГ) характеризуется хрони-
ческим воспалением дна и тела желудка вследствие ауто-
иммунного поражения кислотопродуцирующих клеток, 
т. к. аутоиммунная реакция при АИГ нацелена непосред-
ственно на париетальные клетки [1, 2]. Очень важно отме-
тить, что хронический атрофический гастрит  (ХАГ) 
не является синонимом АИГ, т. к. атрофия слизистой обо-
лочки выступает конечным результатом хронического 
воспалительного заболевания независимо от  этиологии, 
которым в  основном является хеликобактерный гастрит 
или АИГ. В  отличие от  гастрита, вызванного Helicobacter 
pylori, стресса или лекарств, при АИГ воспаление и посто-
янная атрофия ограничиваются телом и  дном. Парие
тальные клетки представляют собой эпителиальные клет-
ки, расположенные в  железах тела и  дна желудка  (но 
не в антральном отделе), и продуцируют соляную кислоту 
и  внутренний фактор. Выработка кислоты в  желудке 
в основном регулируется желудочной Н+/ К+-АТФазой [3]. 
В частности, антитела против париетальных клеток (PCA) 
распознают субъединицу протонной помпы H+/K+-ATФазу, 
расположенную на париетальных клетках, что приводит 
к гибели этих клеток и в конечном итоге к атрофии всей 
окружающей слизистой оболочки. Наряду с разрушени-
ем париетальных клеток снижается секреция кислоты, 
что приводит к гипохлоргидрии, сменяющейся ахлорги-
дрией [4]. Как следствие, возникают нарушения пищева-
рения, бактериальные изменения в  желудке и  тонкой 
кишке, дефицит железа, а  также витамина  B12  из-за 
нарушения синтеза внутреннего фактора Кастла (белок, 
связывающий витамин B12, поступает с пищей и перево-
дит его в усвояемую форму) [5, 6]. Еще в 1909 г. Фабер 
описал «ахилию желудка» как основную причину дефи-
цита железа [7]. После этого его долгое время игнориро-
вали, пока в  конце прошлого тысячелетия несколько 
авторов не обратились к вопросу дефицита железа при 
АИГ в  своих исследованиях  [8, 9]. Несмотря на  то  что 
дефицит железа является наиболее распространенным 
осложнением АИГ, это заболевание исторически наибо-
лее известно пернициозной анемией с основным дефи-
цитом витамина B12, который возникает намного позже 
манифестации АИГ [5].

Helicobacter pylori тоже обсуждалась как триггер для 
АИГ из-за молекулярной мимикрии между антигенами 
H. pylori и H/K-АТФазой желудка. Хотя этот вопрос изучал-
ся в  нескольких исследованиях, роль Helicobacter pylori 
в патогенезе остается неясной [10, 11].

Распространенность АИГ оценивается в  диапазоне 
от 0,5 до 4,5% во всем мире, поражая преимущественно 
женщин  [1, 12]. Однако эпидемиологических данных 
мало, а некоторые более поздние исследования оцени-
вают популяционную распространенность до 7,8–19,5% 
[4, 13]. Поскольку желудочно-кишечные симптомы обыч-
но неспецифичны и слабовыражены, АИГ зачастую очень 
сложно заподозрить. Особенно у  молодых женщин 
с  железодефицитной анемией АИГ часто может быть 
упущен из  виду  – текущие рекомендации при 

желудочно-кишечной оценке железодефицитной ане-
мии не рекомендуют проводить скрининг на АИГ у жен-
щин в  пременопаузе, что способствует низкой частоте 
его выявления  [14]. Чтобы предоставить рекомендации 
по лечению в этом обзоре, сначала необходимо уточнить 
клинические проявления и диагностику для увеличения 
частоты обнаружения АИГ.

Дефицит железа широко распространен при АИГ, при 
этом 25–50% пациентов страдают микроцитарной гипо-
хромной анемией из-за неэффективной резорбции 
железа [1, 4, 9]. Физиологически 50% нашего ежедневно-
го потребления железа поглощается в  виде негемового 
железа и должно быть восстановлено до его двухвалент-
ной формы  (Fe2+), чтобы быть биологически доступ-
ным [15]. Эта химическая реакция в основном протекает 
при низкой pH, поэтому при АИГ нарушена абсорбция 
железа [16, 17]. Нарушения желудочной секреции хорошо 
описаны у  пациентов с  АИГ  [2, 7]. Помимо отсутствия 
желудочной кислоты, для усвоения железа также важна 
аскорбиновая кислота. Было обнаружено, что количество 
аскорбиновой кислоты уменьшается при АИГ, т. к. она раз-
рушается при более высоком рН желудка  [18]. С другой 
стороны, пищевое железо  (трехвалентное и двухвалент-
ное) обычно связано с белками и должно высвобождать-
ся для усвоения. Для этого процесса необходима желу-
дочная кислота. J Cооk et al. оценили всасывание негемо-
вого железа из  пищи у  контрольной группы по  сравне-
нию с пациентами с АИГ и обнаружили снижение усвое-
ния железа  (19,8% против 35%)  [19]. C. Hershko изучал 
в подгруппе пациентов влияние добавления желудочного 
сока к  тестируемой пище на  всасывание железа: было 
обнаружено увеличение поглощения железа более чем 
в два раза, тогда как нейтрализованный желудочный сок 
не изменял всасывание железа [9]. Точно так же пациен-
ты с АИГ были невосприимчивы к пероральной терапии 
препаратами железа [20]. Таким образом, снижение усво-
ения неорганического железа, нарушение расщепления 
белковожелезистых комплексов в  результате дефицита 
желудочной кислоты и  снижение уровня аскорбиновой 
кислоты являются вероятными причинами развития 
дефицита железа при АИГ.

Пернициозная анемия обычно возникает на  более 
поздних стадиях течения заболевания и  проявляется 
в  виде гиперхромной макроцитарной анемии и невро-
логической симптоматики. В прошлом АИГ и пернициоз-
ная анемия часто использовались как взаимозаменяе-
мые термины, хотя пернициозная анемия встречается 
только у  15–20% пациентов с  АИГ. Дефицит витами-
на  B12  возникает из-за потери не  только внутреннего 
фактора, продуцируемого париетальными клетками, 
но  и  желудочной кислоты, которая высвобождает вита-
мин  B12  из  пищевых источников. Обычно позднее воз-
никновение дефицита витамина B12 можно объяснить его 
низкой суточной потребностью (2–3 мкг в день) по срав-
нению с большим запасом витамина B12 (2–5 мг) в орга-
низме, которого может хватить на  годы  [3]. Хотя АИГ 
ухудшает усвоение как железа, так и витамина B12, дефи-
цит железа будет обнаруживаться в  более молодом 
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возрасте и за много лет до развития пернициозной ане-
мии [21], т. к. у фертильных женщин менструальная кро-
вопотеря и  беременность являются дополнительным 
бременем к  метаболизму железа. Это подтверждается 
результатами нескольких эпидемиологических исследо-
ваний [5, 8, 9, 20].

Клинические проявления АИГ. Симптомы АИГ необхо-
димо дифференцировать с  другими схожими заболева-
ниями (табл.) [22].

В отличие от других типов гастрита симптомы, связан-
ные с АИГ, такие как, например, боль в животе, не явля-
ются ведущими; кроме того, у пациентов с АИГ отсутству-
ет риск развития язвы желудка или двенадцатиперстной 
кишки. Сама по  себе ахлоргидрия приводит к  таким 
симптомам, как замедленное опорожнение желудка, 
избыточный бактериальный рост в  желудке и  тонкой 
кишке, увеличивается инфекционная заболеваемость 
желудочно-кишечного тракта, например колитом 
Clostridium difficile. Несколько механизмов задействова-
ны и способствуют желудочно-кишечным симптомам при 
АИГ. Часто наблюдаются симптомы со  стороны нижних 
отделов желудочно-кишечного тракта, сходные с  син-
дромом раздраженного кишечника (СРК), такие как взду-
тие живота и нарушение транзита по толстой кишке, что 
объясняется измененным желудочно-кишечным микро-
биомом при АИГ  [23]. Недавний интересный анализ 
в Италии показал, что около 56% пациентов с АИГ жалу-
ются на желудочно-кишечные симптомы, из которых 70% 
имеют симптомы только в  верхних отделах желудочно-
кишечного тракта. Постпрандиальная дистресс-подобная 
диспепсия была наиболее распространенной жалобой, 
от которой страдали около 60% пациентов, далее следо-
вали рефлюксоподобные симптомы и боль в эпигастрии. 
Также сообщалось о симптомах со стороны нижних отде-
лов желудочно-кишечного тракта, таких как боль в живо-
те, запор и диарея [24]. 

Симптомы дефицита железа включают утомляе-
мость, синдром беспокойных ног, ломкость ногтей, 
выпадение волос, нарушение иммунной функции 

и  ухудшение заживления ран. Анемия  (независимо 
от  этиологии) приводит к  одышке, головокружению, 
тахикардии, дурноте и снижению когнитивных и физи-
ческих функций. Во время беременности такая анемия 
может привести к неблагоприятному исходу с преждев-
ременными родами или недостаточному весу новоро-
жденных. Очень типичной для АИГ является невоспри-
имчивость к пероральной терапии препаратами железа. 
А длительный дефицит витамина В12 приводит к дегра-
дации центральных и периферических нервов, посколь-
ку синтез сукцинилкоэнзима А, необходимого для мие-
линизации нервных стволов, зависит от  наличия вита-
мина В12. Иногда необратимые симптомы дефицита 
витамина B12 могут приводить к  тяжелым нарушениям, 
таким как периферическая полинейропатия, паресте-
зии, когнитивные нарушения и  психологические рас-
стройства вплоть до психоза [25].

Висцеральная гиперчувствительность является важ-
ным предполагаемым патогенетическим механизмом 
и сопровождается диспепсией у пациентов с АИГ. Более 
того, у  пациентов с  АИГ значительно снижены уровни 
некоторых желудочно-кишечных гормонов, таких как 
мотилин и  грелин, которые определяют потенциальную 
роль в  задержке опорожнения желудка и  нарушении 
вегетативных функций [26].

Поскольку АИГ связан с  другими аутоиммунными 
заболеваниями, такие симптомы, как утомляемость, 
также могут быть связаны с гипофункцией щитовидной 
железы при наличии аутоиммунного тиреоидита 
(болезнь Хашимото), с которым АИГ коморбиден до ~35%. 
Поэтому пациентов с  диагностированным АИГ следует 
обследовать на наличие заболеваний щитовидной желе-
зы [27, 28]. Женщины имеют более высокую распростра-
ненность АИГ по  сравнению с  мужчинами. В  отличие 
от H. pylori-ассоциированного гастрита расовые и этни-
ческие различия при АИГ невыражены [1]. Реже обнару-
живают диабет 1-го типа или болезнь Аддисона, их сле-
дует принимать во внимание, если симптомы сохраняют-
ся после лечения [29, 30].

 Таблица. Симптомы при АИГ, железодефицитной анемии и дефиците витамина В12 [22]
 Table. Symptoms of AIG, iron deficiency anaemia and vitamin B12 deficiency [22]

Железодефицитная анемия Дефицит витамина B12 (± анемия) Аутоиммунный гастрит

Усталость Усталость Симптомы дефицита железа и/или витамина B12

Одышка Одышка Постпрандиальная диспепсия, полнота

Слабость Слабость Рефлюксоподобные симптомы

Нарушение физической и когнитивной функции Нарушение физической и когнитивной функции Боли в эпигастральной области

Синдром беспокойных ног Периферическая полинейропатия, парестезии Вздутие живота

Выпадение волос Миелопатия Нарушение толстокишечного транзита  
(диарея и/или запор)

Ломкие ногти Спинальная атаксия Боль внизу живота

Психологические нарушения (например,  
депрессия, психоз)

Глоссит, диарея, мальабсорбция
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ДИАГНОСТИКА АУТОИММУННОГО ГАСТРИТА

Пациентов с  дефицитом железа, анемией и/или 
неспецифическими желудочно-кишечными симптомами 
следует обследовать на наличие АИГ. 

Лабораторное обследование должно включать анализ 
крови, статус железа (ферритин, трансферрин, насыщение 
трансферрина), уровень витамина  B12  и  специфические 
серологические маркеры АИГ – антитела к париетальным 
клеткам  (PCA), антитела к  внутреннему фактору  (IFA) 
и гастрин. Согласно исследованию E. Lahner, включавше-
му 165 пациентов с гистологически подтвержденным АИГ, 
у  81% пациентов были положительные PCA, тогда как 
около 10% пациентов с  диспепсией или дефицитом 
железа были ложноположительными [31]. При ретроспек-
тивном анализе пациентов с  дефицитом железа неиз-
вестной этиологии уровни PCA с  пороговым значени-
ем  >  100  ЕД/мл оказались высокоспецифичными  (98%) 
и  чувствительными  (93%) для диагностики АИГ  [32]. IFA 
гораздо реже встречаются у пациентов с АИГ, с распро-
страненностью 27%, они могут быть положительными 
в сочетании или без PCA. Антитела к внутреннему факто-
ру оказались более специфичными, чем PCA, однако их 
чувствительность, очень низкая в  начале заболевания, 
повышается по мере прогрессирования заболевания [31]. 
Было предложено для диагностики АИГ оценивать соче-
тание PCA и антител к внутреннему фактору [31] с антите-
лами против Helicobacter pylori и  сывороточным гастри-
ном [33]. РСА продемонстрировал тенденцию к увеличе-
нию с течением времени с последующим снижением, что, 
вероятно, связано с  разрушением органа-мишени при 
прогрессировании заболевания, такой же эффект наблю-
дается при других аутоиммунных заболеваниях  [34, 35]. 
Кроме того, эти специфические аутоантитела могут пред-
шествовать клиническим симптомам на  несколько лет, 
как показано при некоторых других аутоиммунных 
заболеваниях [36–38]. 

Уровень гастрина-17 повышается в зависимости от сте-
пени атрофии, поскольку гастрин-17  является ключевым 
триггером производства кислоты. Кроме того, определе-
ние пепсиногена I (секретируемого слизистой оболочкой 
тела желудка) и пепсиногена II (секретируемого слизистой 

оболочкой антрального отдела) может быть полезным для 
неинвазивной градации атрофии, поскольку уровень 
пепсиногена I  отчетливо снижается при атрофии слизи-
стой тела желудка, в то время как пепсиноген II остается 
неизменным. Таким образом, низкое соотношение пепси-
ногена I  :  II является индикатором атрофии. Гастрин-17, 
пепсиноген I  и  пепсиноген II вместе с  антителами к 
H. pylori были включены в панель маркеров (GastroPanel™), 
которая используется для неинвазивной диагностики 
атрофического гастрита и инфекции H. pylori у пациентов 
с  диспепсией  [32]. Уровни гастрина и  пепсиногена 
не  являются специфическими для диагностики АИГ, 
но  предсказывают уровень атрофии. У  пациентов с  дис-
пепсией без каких-либо изменений этих серологических 
маркеров АИГ маловероятен [39].

В  некоторых случаях H. pylori может выявляться при 
АИГ, что делает невозможным точную диагностику АИГ. 
До сих пор не полностью понятно, может ли H. pylori инду-
цировать АИГ у восприимчивых людей и как одновремен-
ное появление влияет на  течение заболевания. Тем не 
менее эрадикация H. pylori показана, а у лиц с подозрени-
ем на  сопутствующий АИГ следует провести повторное 
обследование через 3–6 мес. после эрадикации [40].

Измерение кислотности желудочного сока может быть 
полезным для диагностики ранних стадий АИГ, когда 
гистологические изменения минимальны, но уже присут-
ствует гипо- или ахлоргидрия  [41]. Эндоскопический 
забор желудочного секрета после стимуляции гастрином 
и дальнейшее определение концентрации ионов водоро-
да путем титрования являются точными, но также трудо-
емкими и  требуют специального технического оборудо-
вания  [42]. Необходимы дальнейшие исследования для 
проверки эффективности и  пользы измерения рН или 
кислотности желудка при АИГ. По мнению автора, суточ-
ное мониторирование желудочной рН в  режиме реаль-
ного времени прибором «Гастроскан» – малоинвазивный 
и удобный метод для исследования желудочной секреции 
у пациентов с АИГ, но не всегда доступен из-за отсутствия 
диагностического оборудования1.

Золотым стандартом диагностики АИГ является гастро-
скопия (рис. 1, 2) с биопсией из антрального отдела и тела 
1 https://www.gastroscan.ru.

А – начальная атрофия тела желудка; B – слизистая оболочка желудка, псевдополипы в теле и дне желудка

 Рисунок 1. Эндоскопическая картина аутоиммунного гастрита [22]
 Figure 1. Endoscopic picture of autoimmune gastritis [22]

A B

https://www.gastroscan.ru
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желудка с  типичными гистологическими данными  [43]. 
Эндоскопическая картина АИГ может не  отличаться 
от  здоровой ситуации на  ранних стадиях заболевания; 
тем не менее с возрастающей потерей кислотопродуци-
рующих клеток слизистой оболочки могут наблюдаться 
псевдополипы, которые имитируют относительно нор-
мальную слизистую оболочку на фоне окружающей атро-
фии [44]. Если присутствует обширная атрофия, морщини-
стые складки уплощены, могут быть видны подслизистые 
сосуды, а также могут присутствовать псевдополипы или 
полипы (гиперпластические или аденоматозные) [45].

Типичные гистологические данные меняются в  тече-
ние болезни. Гистологически атрофию следует оценивать 
с использованием системы подсчета очков Operative Link 
on Gastritis Assessment  (OLGA), начиная от стадии 0  (нет 
атрофии) до IV (тяжелая атрофия). OLGA позволяет страти-
фицировать пациентов в  зависимости от  их риска нео-
плазии желудка и, таким образом, может помочь выявить 
пациентов с риском АИГ [46]. На ранних стадиях обнару-
живается лимфоцитарная и плазмоклеточная инфильтра-
ция слизистой оболочки желудка, в основном многооча-
говая с акцентом в более глубокой, железистой части [47]. 
Фундальные железы могут быть разрушены фрагмен- 

тарно, а париетальные клетки имеют псевдогипертрофи-
ческие изменения. Поскольку эти признаки неспецифич-
ны, патологоанатомы могут неправильно интерпретиро-
вать результаты, не  зная сывороточных маркеров, таких 
как PCA. В  исследовании M. Pittman в  качестве ранних 
неспецифических изменений были обнаружены метапла-
зия, полнослойное хроническое воспаление и/или 
деструкция фундальных желез [48]. Более того, гиперпла-
зия эндокринных клеток является ранней находкой при 
АИГ [45]. При прогрессировании заболевания обнаружи-
вают диффузную лимфоплазматическую инфильтрацию 
собственной пластинки с  выраженной атрофией фун-
дальных желез. Развивается кишечная метаплазия. 
Конечная стадия заболевания определяется отчетливым 
уменьшением или полной потерей пищеварительных 
желез; кроме того, могут быть обнаружены псевдополипы 
или гиперпластические полипы, а также панкреатическая 
и/или кишечная метаплазия. Воспалительная реакция 
уменьшается по  сравнению с  более ранними стадиями 
заболевания (рис. 3). Иммуногистохимическое окрашива-
ние G-клеток  (гастрин) может помочь определить место 
биопсии, поскольку диагноз «AИГ» можно поставить толь-
ко на основании биопсии тела или дна желудка [2].

КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР 

Пациентка М. 1975  года рождения при обращении 
к  гастроэнтерологу жаловалась на  постоянный кислый 
с  металлическим оттенком привкус во  рту, отечность 
и  жжение языка, периодическую тяжесть в  эпигастрии 
после приема пищи. Склонность к запорам. Считает себя 
больной после перенесенной инфекции COVID-19 с марта 
2020 г. Лечилась самостоятельно – полоскала рот настоем 
ромашки, меняла пасты для зубов. Из объективного осмо-
тра – ИМТ 17,8 кг/м2, бледность и сухость кожных покро-
вов, ломкость волос и  ногтей. Асимметричность языка 
из-за его пастозности, сглаженность сосочкового слоя, 
малиновый цвет по  периферии  («кардинальский язык»), 
отпечатки зубов на боковых поверхностях языка. По орга-
нам и системам без видимой патологии. В лабораторных 
данных – нижняя граница нормы гемоглобина, незначи-
тельная лимфопения, низкий уровень В12  < 125 пмоль/л 

 Рисунок 2. Эндоскопическая картина аутоиммунного гастри-
та, атрофия с бледностью слизистой за счет истончения [4]

 Figure 2. Endoscopic picture of autoimmune gastritis, atro-
phy with pale mucosa due to thinning [4]

 Рисунок 3. Гистологическая картина терминальной стадии аутоиммунного гастрита (окраска гематоксилином и эозином, ×200) [22]
 Figure 3. Histologic picture of end stage autoimmune gastritis (hematoxylin and eosin staining, ×200) [22]

A – полная потеря париетальных клеток с умеренными воспалительными клетками, состоящими в основном из мононуклеарных клеток, но также и из эозинофильных гранулоцитов;  
B – ямки и тела желез с полной потерей париетальных клеток и только дискретной воспалительной реакцией

BA



162 МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ 2023;17(23):157–167

Га
ст

ро
эн

те
ро

ло
ги

я

и  сывороточного железа – 8,22 мкмоль/л, высокий титр 
антител к  париетальным клеткам  – 576,1  Ед/мл  (норма 
< 5,6 Ед/мл), также повышены антитела к тиреоперокси-
дазе – 467,0 Ме/мл (норма < 5,6 Ме/мл) и тиреотропный 
гормон  – 5,29  мЕд/л. Дыхательный С13-уреазный тест 
на H. pylori – отрицательный. Гастропанель – пепсиноген 
I  снижен  <  10  мг/л, пепсиноген II в  пределах нормы, 
гастрин-17  повышен  >  31  пмоль/л. Результаты данного 
обследования указывают на  атрофическое поражение 
тела желудка, секреторная функция желудка снижена. 

Эндоскопическое исследование: признаки аутоим-
мунного гастрита («обратная» атрофия 0–4 по Кимуро – 
Такемото) – слизистая оболочка тела желудка истончена, 
выражен подслизистый сосудистый рисунок, в  средней 
трети желудка визуализируется подслизистое? эпители-
альное? образование тела желудка (рис. 4). Взята биопсия 
по  протоколу OLGA. Гистологическое заключение: 
антральный отдел  – неактивный умеренно атрофиче-
ский гастрит, Нр  (-); угол желудка  – хронический неак-
тивный умеренно атрофический гастрит с  очаговой 
фавеолярной гиперплазией; средняя треть желудка  – 
хронический неактивный умеренно атрофический 
гастрит тела с  тонко- и  толстокишечной метаплазией; 
малая и  большая кривизна  – хронический неактивный 

умеренно атрофический гастрит с толстокишечной псев-
допилорической метаплазией. Антитела к париетальным 
клеткам желудка, IgG + F + M – 1 : 320 (норма < 1:40). Все 
гистологические данные соответствуют изменениям при 
аутоиммунном гастрите. Для уточнения размеров и лока-
лизации подслизистого образования рекомендована 
эндосонография. Для исключения гастроинтестинальной 
стромальной опухоли  (GIST) рекомендуется иммуноги-
стохимическое исследование.

Эндосонография. Эндоскопические признаки подсли-
зистого образования с/3 желудка. Эхо-признаки подсли-
зистого образования миогенного происхождения, больше 
данных за  лейомиому. Данная картина выявлена также 
при рентгенологическом исследовании желудка. При 
денситометрии выявлена остеопения.

АУТОИММУННЫЙ ГАСТРИТ И РАЗВИТИЕ ОПУХОЛЕЙ

У пациентов с АИГ повышен риск развития опухолей 
в  хронически воспаленных тканях. Профессор P. Correa 
еще в  1988  г. описал возможный путь развития рака 
желудка (Correa Hypothese/pathway): хроническое воспа-
ление приводит к атрофии слизистой желудка, за которой 
в  дальнейшем следует кишечная метаплазия и  далее 

 Рисунок 4. Эндогастроскопия пациентки М. Эндоскопические признаки аутоиммунного гастрита
 Figure 4. Endogastroscopic imaging of patient M. Endoscopic features of autoimmune gastritis
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дисплазия, которые являются предопухолевыми пораже-
ниями. Неизвестные генетические, метаболические или 
экологические триггеры приводят к формированию аде-
нокарциномы, которая также типична для рака толстой 
кишки  [49, 50]. Пациенты с АИГ с преобладающей атро-
фией тела желудка также подвержены повышенному 
риску возникновения нейроэндокринных опухолей (НЭО) 
GI-типа по классификации G-NET ВОЗ 2017 г. [51, 52] Эти 
опухоли развиваются как следствие потери париеталь-
ных клеток, что приводит к снижению секреции желудоч-
ного сока, последующей стойкой гипергастринемии 
и  гиперплазии энтерохромаффинноподобных кле-
ток (ECL), а далее в небольшом проценте случаев к дис-
плазии ECL и  НЭО желудка. На  основании продольных 
когортных исследований частота НЭО желудка GI-типа 
у пациентов с хроническим АГ оценивается как 0,4–0,7% 
в год [53–56]. Хотя это редкая причина (<1%) неоплазии 
желудка, у 50% пациентов с карциноидными опухолями 
желудка имеется пернициозная анемия [57–59].

Состав желудочной микробиоты при АИГ также стал 
горячей темой в последние годы. B. Parsons et al. наблю-
дали большую бактериальную обсемененность и относи-
тельно более высокое микробное разнообразие в  АИГ 
по сравнению с нормальным желудком [23]. Тестирование 
культуры выявило высокую распространенность Klebsiella 
pneumoniae и  α-Streptococcus у  пациентов с  АИГ  [59], 
в то время как секвенирование 16S рРНК продемонстри-
ровало значительно более высокие концентрации Strepto
coccus, Selenomonas, Granulicatella и  Bacillus у  пациентов 
с  АИГ  [60]. Хотя состав желудочной микробиоты еще 
недостаточно тщательно исследован, эти данные проли-
вают свет на  возможные механизмы канцерогенеза 
желудка при АИГ.

ТЕРАПЕВТИЧЕСКИЕ СТРАТЕГИИ

В настоящее время не существует этиотропного лече-
ния АИГ. Однако следует принять меры для облегчения 
сопутствующих симптомов. К  ним относятся скрининг 
и восполнение дефицита железа и витамина B12, а также 
лечение неспецифических желудочно-кишечных симпто-
мов. Кроме того, хронический атрофический гастрит как 
следствие АИГ подразумевает повышенный риск злока-
чественных новообразований желудка, особенно нейро-
эндокринных опухолей и  аденокарциномы желудка. 
Таким образом, регулярные эндоскопические наблюде-
ния имеют решающее значение, однако рекомендации 
по рекомендуемым интервалам противоречивы.

На  желудочно-кишечные симптомы, такие как дис-
пепсия, постпрандиальный дистресс-синдром и  вздутие 
живота, может влиять диета. Как и при других желудочных 
расстройствах, следует рекомендовать прием пищи 
небольшими порциями, равномерно распределенный 
в  течение дня. Пища с особенно высоким содержанием 
белка может быть тяжелой или трудноперевариваемой 
и более склонной к возникновению желудочно-кишечных 
симптомов. Как правило, пациентам следует рекомендо-
вать здоровое питание  – диету, богатую овощами, 

зерновыми и фруктами. Однако различные ингредиенты 
могут ухудшать качество жизни индивидуально у некото-
рых пациентов, что следует принимать во  внимание. 
Пациентам также может помочь изменение образа жизни: 
методы снижения веса или стресса, даже если эти проце-
дуры не подтверждаются доказательствами.

Пациенты с  АИГ могут страдать от  вздутия живота 
и изменения времени транзита по толстой кишке, напри-
мер, из-за избыточного бактериального роста в  тонкой 
кишке (СИБР). Если у пациентов подозревается СИБР, для 
подтверждения следует провести дыхательный водород-
ный тест с  лактулозой. Лечение рифаксимином может 
рассматриваться как средство для снижения кишечной 
бактериальной нагрузки и, согласно метаанализу L. Gatta, 
продемонстрировало свою эффективность в  когорте 
пациентов с СИБР [61]. Использование пробиотиков для 
профилактики и  лечения СИБР необходимо рассматри-
вать у  пациентов с  АИГ, коморбидным к  нарушениям 
микробного пейзажа ЖКТ [62].

Из-за высокой распространенности дефицита железа 
его коррекция является важной частью лечения АИГ. 
Поскольку пероральное железо плохо всасывается при 
АИГ, препараты железа следует вводить парентерально 
в виде однократной или многократной дозы в зависимо-
сти от  рекомендаций по  продукту и  тяжести дефици-
та  [63]. Во  время лечения следует контролировать уро-
вень гемоглобина: если нет увеличения, то  необходимо 
выявлять другие причины анемии. Статус железа следует 
определять в динамике через 4–6 нед. после последней 
инфузии, поскольку уровни ферритина могут ложно 
повышаться вскоре после лечения. АИГ является хрониче-
ским заболеванием, поэтому необходимо регулярно кон-
тролировать параметры железа для раннего выявления 
рецидива его дефицита.

Пероральные препараты витамина В12 неэффективны 
при АИГ, т. к. отсутствует внутренний фактор. При дефици-
те витамина B12 следует проводить парентеральное заме-
щение. Рекомендуется 1000  мкг цианокобаламина три 
раза в  неделю внутримышечно в  течение 2  нед. или 
до  нормализации уровня витамина В12, а  затем эту  же 
дозу один раз в 3 мес. пожизненно. Как и в случае с пока-
зателями железа, пациенты должны регулярно проверять-
ся на дефицит витамина B12 и при необходимости прово-
дить заместительную терапию [22]. 

Несколько небольших исследований сообщили 
о более высокой распространенности дефицита кальция, 
а также витаминов С и D при АИГ, но данные очень огра-
ниченны [64]. Как дефицит витамина D, так и гипокальци-
емия может привести к остеопорозу. H.W. Kim продемон-
стрировал, что хронический атрофический гастрит корре-
лирует с  остеопорозом у  401  женщины в  постменопау-
зе  [65]. Может быть полезным регулярный скрининг 
и  последующая заместительная терапия витамином D 
и/ или кальцием. 

С  нетерпением ожидаются новые варианты лечения 
для уменьшения воспаления желудка и,  таким образом, 
предотвращения развития и прогрессирования атрофии, 
метаплазии и,  наконец, неоплазии желудка. Недавнее 
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открытое исследование показало, что L-цистеин (300 мг 
в день в течение 1 года) способен обеспечить восстанов-
ление функции желудка. Эти многообещающие результа-
ты должны быть подтверждены в большом двойном сле-
пом исследовании [66].

В  1960-х гг. два небольших клинических испытания 
продемонстрировали, что регенерация слизистой оболоч-
ки и  восстановление усвоения витамина  B12  могут быть 
достигнуты с  помощью системных кортикостероидов 
[67, 68]. Однако из-за многих побочных эффектов длитель-
ного системного применения кортикостероидов они не 
нашли своего применения в клинической практике. Тем не 
менее местное противовоспалительное средство, огра
ничивающее его действие слизистой оболочкой желудка, 
сегодня разрабатывается на доклинической стадии.

Поскольку НЭО G1-типа являются гастринзависимыми 
опухолями, антагонисты холецистокининовых  (CCK-2) 
рецепторов (нетазепид, в настоящее время проходит кли-
нические испытания) нормализуют биомаркеры и вызы-
вают регрессию опухоли [69]. Более недавнее исследова-
ние показало, что этот препарат, постоянно принимаемый 
пациентами с АИГ, может ингибировать нейроэндокрин-
ную опухоль желудка, а  после прекращения лечения 
наблюдался эффект повторного роста опухоли  [70]. Эти 
результаты свидетельствуют о  том, что антагонисты 
CCK2- рецепторов могут быть потенциальным медицин-
ским и  целенаправленным средством для лечения НЭО 
желудка G1-типа и  альтернативой обычной эндоскопии 
или хирургическому вмешательству.

Ребамипид усиливает защиту слизистой оболочки 
желудка за счет увеличения продукции эндогенных про-
стагландинов и ингибирования образования свободных 
радикалов  [71–73], кроме того, он оказывает противо-
воспалительное действие, ингибируя цитокины и препят-
ствуя активации нейтрофилов  [72, 74]. X. Han в  своем 
исследовании показал, что ребамипид улучшает клини-
ческие симптомы у пациентов с хроническим гастритом 
и  уменьшает поражение слизистой оболочки желуд-
ка [75]. Метаанализ M. Li, в котором основное внимание 
уделялось эффективности ребамипида при хроническом 
гастрите (ХГ), показал, что ребамипид в сочетании с тра-
диционными методами лечения улучшает симптоматику 
ХГ по  сравнению с  лечением только традиционными 
препаратами  [76]. Несколько исследований продемон-
стрировали, что применение ребамипида в период эра-
дикации H. pylori может улучшить скорость эрадика-
ции  [77]. Вместе с  тем X. Han исследовал влияние 
на патологические проявления при атрофии и метапла-
зии слизистой желудка: при необходимости ребамипид 
назначался в течение 6–12 мес. после проведения эра-
дикационной терапии H. pylori. Топический индуктор 
простагландина ребамипид, мощный антиоксидант, 
уменьшал воспаление, кишечную метаплазию и диспла-
зию в одном РКИ и хроническое воспаление в другом – 
эти РКИ включали в  общей сложности 280  пациен-
тов  [76, 78, 79]. Ребамипид является единственным 
гастропротектором, который может улучшать гистологи-
ческий гастрит in  vivo. Улучшение течения гастрита 

выражается не только количественно, но и качественно, 
что проявляется в  снижении экспрессии индуцируемой 
синтазы оксида азота (iNOS) в  слизистой оболочке 
желудка. Клинически предполагается, что ребамипид 
может предотвращать канцерогенез желудка за  счет 
улучшения гистологической картины гастрита  [80]. 
Ребамипид нужно рассматривать как патогенетическое 
средство в лечении пациентов с АИГ, в нескольких лич-
ных клинических наблюдениях автора ребамипид умень-
шал воспаление слизистой оболочки желудка и снижал 
уровень аутоиммунной агрессии. 

Ингибиторы протонной помпы не подходят для лече-
ния АИГ. Прокинетики, антидепрессанты и немедикамен-
тозные методы лечения могут быть полезными, даже если 
они не имеют адекватной доказательной базы. Оправдан 
мультидисциплинарный симптоматический подход 
к лечению диспепсии при АИГ.

Какую терапию назначить пациентке М., история 
болезни которой описана автором выше? Для симптома-
тической коррекции постпрандиальной диспепсии мы 
назначили итоприд (Итомед, производитель «ПРО.МЕД. ЦС 
Прага а.о.», Чехия) по  потребности. При возникновении 
СИБР  – водородный дыхательный тест с  лактулозой 
с последующей кишечной деконтаминацией и пробиоти-
ческой коррекцией. Мы рекомендовали ей пожизненную 
парентеральную коррекцию уровня сывороточного желе-
за и витамина В12 с лабораторным контролем в динамике. 
Вопрос об иммуносупрессивной терапии остается откры-
тым – если уровень антител не будет снижаться в процес-
се лечения, то можно назначить топические кортикосте-
роиды  (существуют формы будесонида для пульмоноло-
гических пациентов, которые можно вводить в  желудок 
в жидкой форме). Под контролем эндокринолога необхо-
димо корректировать гипотиреоз и  остеопению. Для 
гастропротекции и  онкопротекции сегодня нет никаких 
«доказанных» средств, но  и  наблюдать, как происходит 
процесс «разрушения» слизистой оболочки желудка, 
будет неправильно. Мы рекомендовали нашей пациентке 
прием ребамипида  (Ребагит, производитель «ПРО.МЕД.
ЦС Прага а.о.», Чехия) по 100 мг × 3 раза в сутки длитель-
но с последующим эндоскопическим и  гистологическим 
контролем через полгода. 

Пациенты с тяжелой атрофией при АИГ (стадии OLGA 
III-IV) или с сопутствующей инфекцией H. pylori подверга-
ются более высокому риску злокачественных новообра-
зований желудка  [81]. Однако по  этой теме возникли 
некоторые разногласия, поскольку многие исследования 
были либо кратковременными, либо с небольшим числом 
пациентов, что привело к  неубедительным результатам. 
Из-за этого европейские и американские рекомендации 
имеют разные позиции в отношении скрининга неопла-
зии желудка при АИГ, при этом европейцы рекомендуют 
регулярные интервалы скрининга, которые еще не вклю-
чены в  американские рекомендации. В  «Клинических 
практических рекомендациях по  ведению желудочно-
кишечной метаплазии» Американской гастроэнтерологи-
ческой ассоциации, опубликованных в 2020 г., рекомен-
дуется не  проводить эндоскопическое наблюдение 
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за пациентами с кишечной метаплазией, хотя и призна-
ется, что АИГ выходит за  рамки рекомендаций. 
Оптимальный интервал наблюдения за АИГ неизвестен, 
и поэтому необходима индивидуальная оценка. Скрининг 
НЭО желудка 1-го типа настоятельно рекомендуется 
пациентам с  АИГ, а  последующая эндоскопия должна 
проводиться каждые 1–2  года, если НЭО была диагно-
стирована и удалена в анамнезе [82]. Российских реко-
мендаций по  АИГ нет. В  2019  г. опубликовано общее 
европейское руководство по  ведению эпителиальных 
предраковых состояний и поражений желудка (MAPS II), 
в котором всем пациентам с АИГ рекомендован интервал 
скрининга от 3 до 5 лет. Кроме того, MAPS II рекомендо-
вал пациентам с  тяжелым атрофическим гастритом или 
положительным семейным анамнезом рака желудка 
проходить эндоскопическое наблюдение каждые 
1–2 года. Для выявления пре- и неопластических пора-
жений следует использовать эндоскопию высокого раз-
решения с  хромоэндоскопией. Должны быть взяты 
биопсии не менее двух участков из антрального отдела, 
тела и одного из угла желудка, а также отдельные биоп-
таты из подозрительных очагов [79]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, АИГ обычно проявляется чаще всего 
желудочной диспепсией и неспецифическими симптома-
ми – дефицитом железа и/или витамина B12, что приводит 
к поздней диагностике и снижению качества жизни паци-
ентов. Лечение АИГ в настоящее время включает симпто-
матическую терапию, замещение основных дефицитов 
и, что наиболее важно, скрининг на неоплазию желудка, 
поскольку АИГ связан с повышенным риском НЭО желуд-
ка 1-го типа и аденокарциномы желудка. Самые послед-
ние клинические руководства содержат ограниченные 
рекомендации по эндоскопическому скринингу с интер-
валами от 1 до 5 лет в зависимости от руководства и пре-
дыдущих гистологических данных. Чтобы обеспечить 
лучший уход за  пациентами с  АИГ, необходимы более 
масштабные клинические испытания для более точного 
определения симптомов, изучения риска рака и опреде-
ления причинных вариантов лечения. �
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