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УДК 616.33/34-008.5-07

ПАТОГЕНЕЗ ФУНКЦИОНАЛЬНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ
ЖЕЛУДОЧНО-КИШЕЧНОГО ТРАКТА: СОВРЕМЕННОЕ СОСТОЯНИЕ ПРОБЛЕМЫ

А. Р. Бабаева, Э. Ю. Реутова, О. Н. Родионова, Р. В. Видикер, О. Е. Гальченко
Кафедра факультетской терапии ВолГМУ

В литературном обзоре обобщены современные представления о патогенезе функциональных заболеваний
желудочно-кишечного тракта (ФЗ ЖКТ). Изложена не только роль доказанных патогенетических факторов, но и
представлено участие отдельных гормональных систем, включая диффузную нейроэндокринную систему (ДЭС).
Представлены собственные данные, касающиеся тиреоидного и психологического статуса и особенностей внеор-
ганных проявлений у больных ФЗ ЖКТ. Автором предложена новая концепция механизмов развития ФЗ ЖКТ с
участием центрального (вовлечение структур головного мозга, изменение продукции отдельных медиаторов и/или
гормонов), локального (нервно-мышечная дисрегуляция органа) и периферического (изменение чувствительности
рецепторного аппарата органа-мишени) звеньев.

Ключевые слова: функциональная диспепсия, синдром раздраженного кишечника, серотонин, мелатонин,
свободный трийодтиронин (свТ3), свободный тетрайодтиронин (Т4).

PATHOGENESIS OF FUNCTIONAL GASTROINTESTINAL DISORDERS:
CURRENT STATE OF THE PROBLEM

А. R. Babaeva, E. Yu. Reutova, О. N. Rodionova, R. V. Vidiker, O. E. Galchenko
The overview of literature summarises the modern concept of pathogenesis of functional gastrointestinal disorders

(FGID). It expounds the role of the proved pathogenetic factors and presents the contribution of separate hormonal systems
including the diffuse neuroendocrine system (DNES). Our own data on the thyroid and psychological status and particular
features of extraorgan manifestations in FGID patients are presented. The authors offer a new concept of FGID development
mechanisms including central (involving brain structures, change of separate mediator and/or hormones production), local
(neuromuscular organ disregulation) and peripheral (sensitivity change of the target organ receptive apparatus) links.

Key words: functional dyspepsia, irritable bowel syndrome, serotonin, melatonin, free triiodothyronine (fТ3), free
tetraiodothyronine (fТ4).

Принятое в современной гастроэнтерологии де-
ление заболеваний на функциональные и органичес-
кие во многом является условным, поскольку при элек-
тронной микроскопии могут быть выявлены структур-
ные изменения на клеточном и субклеточном уровнях
в виде патологии клеточных мембран, нарушения внут-
риклеточных органелл и т.д. [12, 15]. Однако с клини-
ческих позиций такая классификация вполне оправ-
дана, так как термин «функциональные» для данной
группы заболеваний применяется с целью подчерк-
нуть отсутствие грубой органической патологии и не
должен восприниматься буквально как нарушение
функции при отсутствии субстрата [5]. Важно отметить,
что ФЗ ЖКТ, как правило, не имеют тенденции к про-
грессированию, а их течение и прогноз благоприятны
в отличие от органических процессов органов ЖКТ.

В ряду ФЗ ЖКТ одно из ведущих мест принад-
лежит функциональной диспепсии (ФД) и синдрому

раздраженного кишечника (СРК). Данные заболева-
ния представляют собой функциональные симптомо-
комплексы, относящиеся к гастродуоденальной об-
ласти и кишечнику соответственно в отсутствии лю-
бых органических, системных и/или метаболических
патологических процессов, способных объяснить
имеющуюся клиническую симптоматику [3, 4, 7]. Для
верификации достоверных диагнозов ФД и СРК пред-
ложены Римские диагностические критерии III (2006),
в основе которых лежат, прежде всего, клинические
признаки данных заболеваний [9, 21]. Однако как
показывает практика, клиническая картина ФД и СРК
слагается не только из симптомов, обязательных для
постановки диагноза, но и большого числа внеорган-
ных жалоб, играющих немаловажную роль в сниже-
нии качества жизни таких пациентов. Так, кроме дис-
пептических и кишечных жалоб у больных ФД и СРК
зачастую присутствуют симптомы, относящиеся к
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другим отделам ЖКТ (синдром «перекреста» или
«overlap syndrome»), а также «негастроэнтерологичес-
кие» жалобы различной степени выраженности, та-
кие как, например, головная боль, боль в груди вне-
сердечного происхождения, вегетативные расстрой-
ства, хроническая тазовая боль, синдром раздражен-
ного мочевого пузыря, гипервентиляционный синд-
ром, диссомния, фибромиалгия (ФМ), синдром хро-
нической усталости, половая дисфункция и т.д. [8].
Более того, у ряда больных ФЗ ЖКТ экстраорганные
признаки доминируют в клинической картине заболе-
вания, отодвигая «ведущие» симптомы на задний
план и заставляя пациентов обращаться к специали-
стам различных профилей — психиатрам, невропа-
тологам, ревматологам, кардиологам, гинекологам,
урологам. Это дало основание ряду зарубежных ав-
торов сделать вывод о том, что ФД и СРК не следует
традиционно рассматривать как заболевания, огра-
ниченные лишь ЖКТ. По данным исследования, вы-
полненного в нашей клинике, из 110 обследованных
больных ФД у подавляющего числа (98 человек)
имелись те или иные клинические признаки ФМ в виде
диффузной скелетно-мышечной боли, утренней ско-
ванности, быстрой утомляемости, хронической уста-
лости и нарушений сна. При физикальном обследо-
вании у 41,82 % из них выявлены типичные для ФМ
болезненные точки, а 34,55 % пациентов удовлетво-
ряли диагностическим критериям диагноза ФМ (Аме-
риканская ревматологическая ассоциация, 1999). Та-
ким образом, как следует из результатов нашей ра-
боты [11] и данных других исследователей, ФЗ ЖКТ
и их внеогранным проявлениям свойственна опреде-
ленная клиническая взаимосвязь, однако механиз-
мы, ответственные за подобия в клинических призна-
ках, равно как и различиях этих заболеваний, в на-
стоящее время не установлены.

Во многом это обусловлено отсутствием четкого
понимания причин развития данной патологии. В на-
стоящее время ФД и СРК рассматриваются как био-
психосоциальные модели заболевания, предраспола-
гающим фактором для возникновения которых явля-
ются наследственно обусловленные или возникшие
под влиянием окружающей среды личностные особен-
ности больных [2]. К наиболее частым особенностям
в структуре личности этих пациентов относятся склон-
ность к педантизму и совершенству, сенситивность и
тревожность, ригидность и недоверчивость, чрезмер-
ная совестливость и добросовестность с фиксацией
на чувстве долга [2,10]. Хотя психологические иссле-
дования не выявили специфический личностный про-
филь, присущий только больным ФД и СРК, они уста-
новили, что изменения психической сферы в виде тре-
вожных и депрессивных расстройств встречаются у
большинства пациентов с ФЗ ЖКТ. Как показали ре-
зультаты исследования, выполненного нами ранее,
частота обнаружения психологических расстройств у
пациентов с ФД и СРК оказалась достоверно выше,

чем у здоровых лиц, и была сопоставима с этими по-
казателями в группах больных язвенной болезнью
желудка (ЯБЖ) и неспецифическим язвенным коли-
том (НЯК). Среди прочих доминировали показатели
уровня депрессии и тревоги, достоверно отличавшие-
ся от таковых у пациентов с ЯБЖ и НЯК. При этом
число больных с маскированным вариантом депрес-
сии в группе больных ФД и СРК оказалось значитель-
но большим по сравнению с группами пациентов с
органической патологией ЖКТ [13].

На сегодняшний день одним из установленных
патогенетических факторов ФЗ ЖКТ являются нару-
шения двигательной функции желудка и кишечника.
Так, в патогенезе ФД большое значение придается
расстройству аккомодации желудка (наблюдается у
40—50 % больных), которое характеризуется отсут-
ствием расслабления проксимальных отделов желуд-
ка после приема пищи и адекватного увеличения его
объема [18, 22], что влечет за собой повышение внут-
рижелудочного давления, появления болей и непри-
ятного ощущения полноты после еды. Еще одной
формой двигательной дисфункции желудка при ФД
является дизритмия, которая проявляется урежени-
ем (брадигастрия) и, значительно реже, учащением
(тахигастрия) желудочной перистальтики [22]. Частой
формой двигательных расстройств у больных ФД
признана дискоординация (десинхронизация) мотор-
ной функции желудка и двенадцатиперстной кишки
(в норме на каждое сокращение желудка приходит-
ся 4 сокращения двенадцатиперстной кишки в 1 мин)
[16, 21, 22]. При этом преобладают гипомоторика (ги-
потония) антрума желудка вплоть до гастропареза и
задержка эвакуации его содержимого в двенадцати-
перстную кишку (отмечены у 50 % больных) [16, 21,
22]. Эти данные были получены при суточной элект-
рогастрографии на 4-канальном электрогастрографе
типа Digitrapper-EGG и сцинтиграфии желудка после
приема пробного завтрака, меченного радионукли-
дом, определяющих скорость и темп эвакуации же-
лудочного содержимого.

У пациентов с СРК, в отличие от ФД, прямая
связь между моторно-эвакуаторной функцией кишеч-
ника, болевым синдромом и особенностями опорож-
нения кишечника отсутствует, а заключения миоэлек-
трических исследований моторики и транзита химу-
са по кишечнику достаточно противоречивы [10]. Ус-
тановлено, что у большинства пациентов с СРК име-
ются аггравированный моторный ответ кишечника на
прием пищи, а также характерные ранние групповые
сокращения, возникающие во вторую фазу пищева-
рительного цикла работы моторного мигрирующего
комплекса [10]. Кроме того, больные СРК характери-
зуются большей реакцией базальной моторики на
стресс по сравнению со здоровыми людьми. В то же
время специфичные только для СРК нарушения дви-
гательной активности кишечника обнаружить не уда-
лось: наблюдаемые моторные изменения регистри-
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ровались при широком круге органических заболе-
ваний и даже у здоровых людей, а также плохо кор-
релировали с симптомами заболевания [3, 8].

Другим доказанным патогенетическим звеном
ФД и СРК является висцеральная гиперчувствитель-
ность, обнаруживаемая у 34—66 % больных. Данный
феномен рассматривается сегодня в качестве первич-
ного патофизиологического механизма, который обус-
ловливает возникновение и интенсивность клиничес-
ких симптомов при ФД и СРК. Выраженность висце-
ральной гипералгезии хорошо коррелирует с симпто-
мами ФЗ ЖКТ, а баллонно-дилатационный тест до на-
стоящего времени остается высокоспецифичным и
чувствительным методом исследования для постанов-
ки диагноза функционального расстройства ЖКТ и
оценки эффективности лекарственных препаратов при
проведении клинических испытаний у данной катего-
рии больных [17]. Гиперчувствительность к висцераль-
ной стимуляции, по утверждению ряда авторов, не
является локальным процессом, а носит диффузный
характер на протяжении всех отделов ЖКТ [17, 18, 20].
В ходе многочисленных исследований было проде-
монстрировано, что висцеральная гипералгезия харак-
теризуется избирательностью в отношении механичес-
ких стимулов: применение электрических, термичес-
ких и химических воздействий на стенку кишки имело
различный вид восприятия по сравнению с конт-
рольной группой [20]. Ряд авторов связывают ее по-
явление с повышенной чувствительностью слизистой
оболочки желудка и кишечника (их баро-, хемо- и ме-
ханорецепторов) к обычным пищевым раздражителям,
а также со снижением порога чувствительности к рас-
тяжению (у 50—90 % больных).

На примере модели СРК установлено, что па-
циенты с ФЗ ЖКТ имеют два вида нарушенной вис-
церальной чувствительности — снижение порога вос-
приятия боли или более интенсивное ощущение боли
при нормальном пороге восприятия, возможно, обус-
ловленные патологией рецепторов слизистой оболочки
или стенки кишки. Е. А. Полуэктова и соавт. на осно-
вании изучения объективной характеристики боли у
пациентов с СРК путем исследования ноцицептивно-
го флексорного рефлекса пришли к заключению, что
у таких больных по сравнению со здоровыми лицами
контрольной группы наблюдаются достоверное сни-
жение порога боли, повышение порога рефлекса и
уменьшение коэффициента порог боли/порог рефлек-
са, что свидетельствует о наличии объективных пред-
посылок для возникновения боли в виде расстройств
ее восприятия и нарушения функционирования анти-
ноцицептивной системы [10].

Однако механизмы, формирующие указанные
патогенетические звенья при ФЗ ЖКТ, до сих пор
неизвестны. Предполагается, что провоцирующие
факторы, прежде всего, стресс и инфекция, приво-
дят к нарушениям взаимодействия между централь-
ной нервной системой (ЦНС) и автономными нервны-

ми системами желудка и кишечника. Это, в свою
очередь, выражается в виде расстройства рефлек-
торной регуляции нервно-мышечного аппарата желуд-
ка и кишечника, реализующегося на уровне как ЦНС
(центральное звено), так и синаптической передачи
импульсов (локальное звено) и рецепторного воспри-
ятия непосредственно в органе-мишени (перифери-
ческое звено). Участие ЦНС в патогенезе ФЗ ЖКТ
было установлено в ряде исследований. Так, при
детальном изучении структур головного мозга у боль-
ных ФЗ ЖКТ оказалось, что под влиянием стресса
снижается количество глюкокортикоидных рецепто-
ров в гипоталамусе, гиппокампе и фронтальной час-
ти коры головного мозга, уменьшается количество
пресинаптических б2-адренергических рецепторов в
locus coeruleus [8], что, в свою очередь, может при-
вести к нарушениям функции гипоталамо-питутира-
но-адреналовой системы и, как следствие, — разви-
тию заболевания. Кроме того, выявлены нарушения
в серотонинергической системе в виде снижения чув-
ствительности ингибиторных пресинаптических 5-
HT1А-рецепторов фронтальной части коры, уменьша-
ющих чувствительность к растяжению желудка и ки-
шечника. Наличие центральных механизмов форми-
рования ФЗ ЖКТ позволило ученым отнести ФД и СРК
к соматоформным расстройствам с преимуществен-
ными органными проявлениями.

На основании исследования нервно-рефлектор-
ной регуляции на локальном уровне выдвинуто пред-
положение, что нарушения синтеза и распада нейро-
переносчиков (глутамат, аспартат, нуклеотид адено-
зинтрифосфат и, возможно, двуокись азота), а также
изменения конфигурации рецепторов к ним (перифе-
рическая резистентность или гиперчувствительность)
могут быть ответственны за искажение болевого им-
пульса, следующего от органа к головному мозгу.
Предполагается, что у пациентов с ФЗ ЖКТ, возмож-
но, снижается и выработка эндогенных опиатов, что
приводит к угнетению функции эндогенной опиатной
антиноцицептивной системы [24, 25]. Однако эти дан-
ные нуждаются в подтверждении методами доказа-
тельной медицины.

Поскольку при ФЗ ЖКТ речь идет об изменени-
ях чувствительности, реактивности и моторики, на
фоне которых формируется полиморфная клиничес-
кая картина, логично предположить, что субстратом
заболеваний могут быть различные минимальные на-
рушения в секреции гормонов и биогенных аминов,
отвечающих за перистальтику ЖКТ, и многие другие
более тонкие механизмы, не реализующиеся в изме-
нениях морфологического строения тканей органов с
нарушенной функцией. В связи с этим обсуждается
возможным наличие у этих больных измененной кон-
центрации энтерохромафинных клеток, формирующих
диффузную нейроэндокринную систему (ДЭС), и/или
содержания нейротрансмиттеров в синапсах прово-
дящих путей следования болевого импульса (гормо-
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ны серотонин, соматостатин, мотилин и др.) [6, 19,
23]. Более того, в экспериментальных условиях ус-
тановлено, что для развития функциональной пато-
логии ЖКТ важно не просто содержание, а соотно-
шение указанных нейромедиаторов и их метаболи-
тов в крови у таких больных [6, 19, 23, 27].

Значение функционального состояния ДЭС в
формировании ФЗ ЖКТ многократно демонстрирова-
лось в экспериментальных и клинических исследова-
ниях [14]. К примеру, установлено, что у лиц с симпто-
мами СРК количество энтерохромаффинных клеток,
продуцирующих серотонин, превышает нормальную
величину, однако остается открытым вопрос о прямой
зависимости между количеством этих клеток и объе-
мом выделяемого серотонина [6]. В фазе обострения
у больных СРК содержание мелатонина в моче в пе-
риод обострения заболевания увеличивалось; в пери-
од ремиссии заболевания, в отличие от ремиссии НЯК,
количественные показатели эндокринной системы ки-
шечника восстанавливались [23]. По данным Комаро-
ва Ф. И., Рапопорта С. И. и др., клинический эффект
комбинированной терапии СРК в сочетании с препа-
ратом мелатонина (мелаксен) превосходил другие
варианты лечения в нормализации стула и сна. При
этом он был сопоставим с базисной терапией и психо-
тропными средствами лечения в купировании болево-
го синдрома, улучшении психического статуса паци-
ентов и качества их жизни [1]. Более того, добавление
препарата мелатонина (мелаксен) к базовой терапии
СРК приводило к более быстрым восстановительным
морфологическим изменениям в толстой кишке в виде
увеличения количества эндокринных клеток, умень-
шения тучных клеток по сравнению с больными, по-
лучавшими монотерапию [1]. Получены данные, сви-
детельствующие о роли мелатонина и серотонина и в
развитии внеорганных проявлений ФЗ ЖКТ — депрес-
сии, тревожности и ФМ [8, 13].

Как показали результаты исследования, выпол-
ненного в клинике факультетской терапии ВолГМУ в
период с 2006 по 2008 гг., у большинства больных
ФД и СРК обнаружено достоверное снижение уров-
ня эндогенного серотонина и мелатонина по срав-
нению с группой пациентов с органическими пора-
жениями ЖКТ (ЯБЖ и НЯК) и здоровыми лицами [13].
При этом выявлена обратная корреляционная зави-
симость между выраженностью органных и систем-
ных проявлений ФД и СРК, с одной стороны, и уров-
нем эндогенного серотонина либо мелатонина, — с
другой. Наиболее тесная связь наблюдалась меж-
ду интенсивностью эпигастральной боли, выражен-
ностью метеоризма, интенсивностью диффузной мы-
шечной боли, уровнем депрессии и степенью сни-
жения эндогенного серотонина и эндогенного мела-
тонина. Следует отметить, что при отдельных кли-
нических вариантах, в частности, при СРК с диаре-
ей, выявлено повышение сывороточного серотони-
на. Эти результаты свидетельствуют о регуляторной

роли биогенных аминов в реализации нарушенной
моторики ЖКТ.

Помимо ДЭС существуют и другие гормональ-
ные системы, связи которых с ФЗ ЖКТ хоть и про-
сматриваются, но нуждаются в серьезной конкрети-
зации. В полной мере это касается тиреоидной систе-
мы, значение которой в регуляции перистальтической
активности ЖКТ трудно переоценить. Нарушения мо-
торики и секреции органов ЖКТ часто сопровождают
различные варианты тиреоидной дисфункции ввиду
наличия у гормонов щитовидной железы (ЩЖ) много-
численных гастроинтестинальных эффектов. В связи
с этим не исключается, что тиреоидная гормональная
система может быть ответственна за развитие симпто-
мов ФД и СРК. На кафедре факультетской терапии
ВолГМУ нами был исследован тиреоидный статус у
40 больных ФЗ ЖКТ (20 больных ФД и 20 больных
СРК, Римские критерии III, 2006) и 20 здоровых лиц в
возрасте от 18 до 45 лет. По данным пальпации, нор-
мальные размеры ЩЖ выявлены у большинства па-
циентов с ФЗ ЖКТ (17 больных ФД и 15 больных СРК),
а у 20 % — верифицирован зоб 1-й степени, что было
сопоставимо с результатами, полученными в группе
контроля. Более точное определение размеров ЩЖ,
по данным ультразвукового исследования (УЗИ), по-
зволило заключить, что 75 % больных ФЗ ЖКТ имели
также нормальные размеры ЩЖ, при этом средний
объем ЩЖ у больных ФЗ ЖКТ в общей группе соста-
вил (15,6 ± 2,2) мл, что достоверно не отличалось от
аналогичного параметра в контрольной группе
(13,2 ± 1,8) мл. Однако четверть пациентов с ФЗ ЖКТ,
по данным УЗИ ЩЖ, имели изменения эхоструктуры
органа в виде кальцинатов, кист и узловых образова-
ний диаметром более 3—4 мм, в то время как подоб-
ные сонографические признаки у здоровых лиц обна-
ружены в достоверно меньшем проценте случаев. Хотя
средние значения концентрации свТ3, свТ4 и тиреот-
ропного гормона как в общей группе больных ФЗ ЖКТ,
так и у пациентов с ФД и СРК достоверно не отлича-
лись от аналогичных показателей в контрольной груп-
пе, анализ частоты измененного содержания тиреоид-
ных гормонов показал, что наиболее часто в общей
группе больных ФЗ ЖКТ встречался так называемый
синдром «низкого» свТ3 в виде снижения уровня дан-
ного гормона, соответствующий синдрому эутиреоид-
ной слабости у 37,5 % больных и синдром «низкого»
свТ4 у 10,4 % больных. Полученные нами результаты
позволили сделать заключение о том, что у больных
ФЗ ЖКТ в 47,9 % случаев имело место нарушение ти-
реоидного статуса в виде изменения структуры или
функциональной активности органа, что не исключает
возможного участия тиреоидной гормональной систе-
мы в механизмах формирования ФД и СРК, учитывая
спектр влияния ее гормонов на функциональную ак-
тивность ЖКТ.

В заключение следует отметить, что до настоя-
щего времени в патогенезе ФД и СРК остается много
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неясных вопросов, на которые не может ответить ни
одна из существующих теорий. Однако в целом кон-
цепция патогенеза ФЗ ЖКТ в последние годы претер-
пела определенную эволюцию. Выстраивая представ-
ленные звенья развития ФЗ ЖКТ в единую цепь пато-
логических процессов, можно предположить следую-
щую модель возникновения этих заболеваний. При
наличии генетической предрасположенности и воздей-
ствии сенсибилизирующего фактора у личности с оп-
ределенным психологическим типом нарушаются га-
стро- и энтероцеребральные связи, что приводит к
формированию моторной дисфункции и висцеральной
гипералгезии. Последняя обеспечивает болезненное
восприятие даже подпорогового гастроинтестинально-
го регуляторного импульса, а кортикальные процессы
регулируют восприятие этих явлений и нарушенной
моторики ЖКТ. Помимо извращенной рефлекторной
регуляции нервно-мышечного аппарата желудка и ки-
шечника на различных уровнях развитие ФЗ ЖКТ
включает в себя центральные механизмы с вовлече-
нием структур головного мозга, а также сдвиги в ней-
рогуморальной системе в виде изменения продукции
отдельных медиаторов и/или гормонов, участвующих
в передаче и регуляции потока болевых импульсов.

Возможную роль в формировании ФЗ ЖКТ иг-
рают нарушения отдельных гормональных регулятор-
ных систем, включая ЩЖ, способных оказывать зна-
чимое влияние на моторную и перистальтическую
активность ЖКТ. Кроме того, не исключается нали-
чие так называемого периферического звена патоге-
неза ФЗ ЖКТ в виде изменения чувствительности
рецепторного аппарата органа-мишени врожденного
или приобретенного характера к гормонам и нейро-
медиаторам. Анализ современной литературы пока-
зывает, что рассматриваемые механизмы формиро-
вания ФЗ ЖКТ дискутабельны и являются предме-
том пристального внимания зарубежных и отечествен-
ных исследований. Более того, соотношение влия-
ний каждого из указанных факторов при различных
клинических вариантах функциональных расстройств
ЖКТ и их клинических подтипах по-прежнему остает-
ся неизученным. Между тем, знание причин разви-
тия этой патологии крайне необходимо для оказания
квалифицированной медицинской помощи пациентам.
Можно надеяться, что новые патофизиологические и
клинические исследования в области гастроэнтеро-
логии, хорошо спланированные с учетом ранее вы-
полненных работ, позволят дать ответ на многие не-
решенные проблемы патогенеза ФД и СРК.
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