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РЕЗЮМЕ
Актуальность. Кишечная лимфангиэктазия – очень редкая патология, которая развива-
ется вследствие повреждения лимфатических капилляров тонкой кишки. Вследствие 
чего развивается лимфопения.
Цель. Представить актуальные данные об этиологии, патогенезе, диагностике и ле-
чении пациентов с кишечной лимфангиэктазией.
Основная часть. Выделяют первичную и вторичную лимфангиэктазию. Первичная – 
врожденная, наиболее вероятно генетически детерминирована. На фоне мутации фор-
мируются морфологическая несостоятельность стенки лимфатических капилляров, 
которая проявляется в отсутствии клапанов, дефектах эндотелия и слабости соеди-
нительнотканного каркаса. Это приводит к тому, что даже нормальное лимфатическое 
давление вызывает их перерастяжение и повышенную проницаемость. Вторичная 
развивается на фоне заболевания, ведущего к обструкции лимфатических сосудов, 
что ведет к повышению лимфатического давления. Следствием лимфопении являет-
ся формирование синдрома экссудативной энтеропатии. Потеря белков плазмы ве-
дёт к гипоальбуминемии, снижению онкотического давления плазмы и гипопротеи-
немическим отёкам. Потеря лимфоцитов оборачивается лимфопенией и вторичным 
иммунодефицитом. Потеря жиров и витаминов приводит к стеаторее, гипохолесте-
ринемии, дефициту.
Заключение. Ключевым этапом лечения кишечной лимфангиэктазии является диета 
и симптоматическая терапия. При вторичной лимфангиэктазии приоритетным явля-
ется устранение первопричины лимфостаза.
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SUMMARY
Relevance. Intestinal lymphangiectasia is a very rare condition that causes damage to the 
lymphatic capillaries of the small intestine. This condition is associated with the development 
of lymphopenia.
The purpose of this study is to provide up-to-date information on the etiology, pathogenesis, 
diagnosis, and treatment of patients with intestinal lymphangiectasia.
The main part. There are primary and secondary lymphangiectasia. Primary lymphangiectasia 
is congenital and is most likely genetically determined. It is characterized by morphological 
failure of the lymphatic capillary wall, which manifests itself in the absence of valves, endo-
thelial defects, and weakness of the connective tissue framework. This leads to overstretch-
ing and increased permeability of the lymphatic vessels, even when the lymphatic pressure 
is normal. Secondary develops against the background of a disease that leads to obstruction 
of the lymphatic vessels, which leads to an increase in lymphatic pressure. The consequence 
of lymphopenia is the formation of the syndrome of exudative enteropathy. Loss of plasma 
proteins leads to hypoalbuminemia, a decrease in plasma oncotic pressure and hypoprotein-
emic edema. Loss of lymphocytes turns into lymphopenia and secondary immunodefi ciency. 
Loss of fats and vitamins leads to steatorrhea, hypocholesterolemia, defi ciency.
Conclusion. The key step in the treatment of intestinal lymphangiectasia is diet and symp-
tomatic therapy. In the case of secondary lymphangiectasia, the priority is to eliminate the 
underlying cause of lymphostasis.
Keywords: Waldmann’s disease, intestinal lymphangiectasia
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ВВЕДЕНИЕ
Кишечная лимфангиэктазия (КЛ) – это редкое забо-
левание, обусловленное врожденным нарушением 
развития или приобретённым повреждением лим-
фатических капилляров кишечника. Эта патология 
приводит к их расширению и экстравазации лимфа-
тического содержимого в просвет кишечника, что вы-
зывает энтеропатию с потерей белка [1, 2].

Наиболее весомый вклад в описание первичной 
кишечной лимфангиэктазии (ПКЛ) внес патологоа-
натом Фредерик Уолдрон Уипл. В 1945 году он описал 
характерные изменения в стенке кишечника – «рас-
ширенные и переполненные лимфой лимфатические 
капилляры, воспаление и фиброз». Его работы зало-
жили фундамент для гистологической диагностики 

нарушений лимфатической системы кишечника, 
включая первичную кишечную лимфангиэктазию. 
Решающий шаг был сделан в 1961 году, когда группа 
врачей во главе с Робертом Вальдманом опублико-
вали работу «Кишечная лимфангиэктазия: энтеропа-
тия с потерей белка». Они впервые подробно описа-
ли клиническую картину заболевания у 18 пациентов, 
выделив триаду симптомов: отеки, гипопротеинемия, 
лимфопения. Именно эта работа закрепила термин 
«кишечная лимфангиэктазия», а заболевание в настоя-
щее время также известно как болезнь Вальдмана (БВ). 
Авторы доказали, что причина симптомов – потеря 
лимфы через расширенные лимфатические капил-
ляры кишечника [3, 4].
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ЭПИДЕМИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ
Лимфангиэктазию кишечника можно разделить на 
первичную – врожденную и вторичную – приобретен-
ную. Распространённость ПКЛ заболевания до кон-
ца неизвестна. Заболевание обычно манифестирует 
в раннем детском возрасте, до трех лет [4]. Однако 
в клинической практике встречаются случаи его ве-
рификации и у взрослых пациентов [5]. Достоверной 
разницы в заболеваемости по гендерному признаку 
не выявлено, однако некоторые исследования пока-
зывают незначительный перевес с преобладанием 
у мужчин. ПКЛ часто носит спорадический харак-
тер, но описаны и семейные случаи, предполагаю-
щие аутосомно- рецессивный тип наследования [4, 6].

На сегодняшний день этиология ПКЛ остается не 
полностью изученной. Наиболее вероятно, что данная 
патология генетически детерменирована. В фокусе 
внимания находятся несколько генов, кодирующих 
ключевые регуляторы лимфангиогенеза: VEGFR3 – 
основной рецептор для фактора роста эндотелия со-
судов, PROX1 – участвует в процессе формирования 
лимфатической сети, FOX2 – регулирует формирова-
ние клапанов в лимфатических сосудах и их зрелость, 
SOX18 – играет роль на ранних этапах лимфангиогенеза, 
запуская лимфатическую программу дифференциров-
ки. Гипотеза о нарушении регуляции лимфангиогенеза 
при первичной лимфангиэктазии кишечника находит 
подтверждение в современных исследованиях. В ра-
боте японских ученых под руководством Hokari, была 
установлена измененная экспрессия вышеуказанных 
регуляторных молекул в биоптатах слизистой обо-
лочки двенадцатиперстной кишки пациентов с ПКЛ. 
Мутации в этих генах нарушают нормальное формиро-
вание лимфатических капилляров, делая их структур-
но неполноценными – возникает аплазия, гипоплазия 
или дилатация [7]. Ключевым звеном патогенеза ста-
новится морфологическая несостоятельность стен-
ки лимфатических капилляров, которая проявляется 
в отсутствии клапанов, дефектах эндотелия и слабо-
сти соединительнотканного каркаса. Это приводит 
к тому, что даже нормальное лимфатическое давле-
ние вызывает их перерастяжение и повышенную про-
ницаемость. Запускается патологическая последова-
тельность: нарушение архитектоники лимфатических 
капилляров ведёт к повышенной проницаемости их 
стенки, что вызывает просачивание лимфы в про-
свет кишки и интерстиций и, как следствие, разви-
тие синдрома экссудативной энтеропатии. Таким об-
разом, при ПКЛ патология исходит «изнутри» самого 
капилляра [8]. Кроме того, существует исследование 

мутации гена CCBE1, одного из немногих генов, ассо-
циированных с генерализованной дисплазией лим-
фатических сосудов [8, 9].

Вторичная кишечная лимфангиэктазия (ВКЛ) раз-
вивается как осложнение или симптом других забо-
леваний, которые вызывают повышение давления 
в лимфатической системе или обструкцию лимфа-
тических сосудов. Встречается чаще, относительно 
первичной формы. Ее распространенность напрямую 
зависит от частоты основных причинных заболеваний 
в популяции [10].

Этиологические факторы вторичной лимфангиэк-
тазии можно систематизировать следующим образом:

1. Заболевания, вызывающие обструкцию лимфати-
ческого оттока: внутрибрюшные опухоли и объ-
емные образования брюшной полости (абдо-
минальная форма лимфомы Ходжкина, саркомы, 
карциноид), хронические воспалительные забо-
левания кишечника (болезнь Крона, неспецифи-
ческий язвенный колит) [9, 11].

2. Заболевания, непосредственно поражающие лим-
фатическую систему: лимфангиоматоз, генерали-
зованная лимфангиэктазия, тромбоз или обструк-
ция верхней полой вены, грудного протока [9].

На фоне механической обструкции, на том или ином 
уровне лимфатического русла, развивается лимфос-
таз, который постепенно приводит к перерастяже-
нию изначально интактных лимфатических капилля-
ров кишечника. Патологическая последовательность 
разворачивается следующим образом: обструкция 
лимфатических путей вызывает повышение гидро-
статического давления в периферических лимфати-
ческих сосудах, что приводит к патологической дила-
тации и разрыву ранее нормальных лимфатических 
капилляров и, как итог, истечению лимфы в просвет 
кишки. Таким образом, при ВКЛ повреждение сосуда 
происходит «снаружи» из-за механического перера-
стяжения. Несмотря на разницу в пусковых механизмах, 
общий конечный путь универсален для обеих форм. 
Следствием лимфопении является формирование 
синдрома экссудативной энтеропатии. Потеря белков 
плазмы ведёт к гипоальбуминемии, снижению онко-
тического давления плазмы и гипопротеинемическим 
отёкам. Потеря лимфоцитов оборачивается лимфопе-
нией и вторичным иммунодефицитом. Потеря жиров 
и жирорастворимых витаминов приводит к стеаторее, 
гипохолестеринемии, дефициту витаминов A, D, E, K 
и потере незаменимых жирных кислот [11].

КЛИНИЧЕСКАЯ КАРТИНА
Клиническая картина КЛ, независимо от ее проис-
хождения, является прямым следствием патогенеза – 
потери лимфы в просвет кишечника. Манифестация 
заболевания формируется за счет трех ключевых 
патофизиологических процессов: экссудативной 

энтеропатии, лимфопении и мальабсорбции ли-
пидов [12]. Доминирующим клиническим проявле-
нием выступает отечный синдром, характеризую-
щийся развитием периферических отеков мягких 
тканей дистальных отделов нижних конечностей, 
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с возможной генерализацией вплоть до анасарки [13]. 
Были также выявлены эхографические признаки 
асцита у плода [14]. Параллельно наблюдается раз-
витие синдрома мальабсорбции, характеризующе-
гося стеатореей с выделением обильного зловон-
ного ахоличного кала с повышенным содержанием 
жирных кислот и нейтрального жира. Нарушение 
абсорбции липидов сопряжено с дефицитом жиро-
растворимых витаминов: дефицит витамина К прояв-
ляется геморрагическим синдромом, гиповитаминоз 
витамина D приводит к остеомаляции и мышечной 
дистрофии [15, 16], недостаточность витамина А вы-
зывает ксерофтальмию и гемералопию, а дефицит 

витамина Е может обуславливать неврологические 
расстройства и гемолиз [17]. Важнейшим диагности-
ческим маркером является лимфопения, возникаю-
щая вследствие потери лимфоцитов с кишечной лим-
фой. Значительное снижение количества Т-клеток 
и иммуноглобулинов приводит к вторичному иммуно-
дефициту, что клинически выражается в повышенной 
восприимчивости к оппортунистическим, вирусным 
и грибковым инфекциям, а также может сопрово-
ждаться нарушением клеточно- опосредованных 
иммунных реакций. Хронический характер заболе-
вания обуславливает развитие общих нутритивных 
нарушений: прогрессирующее снижение массы тела, 
мышечная атрофия, задержка физического развития 
у детей, общая слабость и снижение толерантности 
к физической нагрузке. Вторичные метаболические 
расстройства включают электролитный дисбаланс, 
гипокальциемию, дефицит незаменимых жирных 
кислот и гипохолестеринемию. Клиническое тече-
ние характеризуется вариабельной выраженностью 
симптомов – от субклинических форм до тяжелых 
жизнеугрожающих состояний. Надо отметить, что 
при вторичных лимфангиэктазиях кишечника кли-
ническая картина часто наслаивается на симптомы 
основного заболевания, что может затруднять пер-
вичную диагностику [4, 6, 18, 19].

ДИАГНОСТИКА
В настоящее время диагностика кишечной лимфан-
гиэктазии представляет собой комплексный многоу-
ровневый процесс, который включает в себя эндоско-
пические методы и морфологичсекие исследования 
биопсийного материала, а также методы лучевой ди-
агностики и лабораторные исследования.

При проведении ЭГДС макроскопическими марке-
рами заболевания служат множественные белесова-
тые пятна, визуализируемые на слизистой оболочке 
тонкой кишки и описываемые как «снежинки», или 
придающие ворсинкам кремово- желтый оттенок, что 
патогномонично для скопления хиломикронов в ди-
латированных лимфатических капиллярах (рис. 1, 2). 
Чувствительность метода может быть повышена за 
счет предварительной липидной нагрузки (прием 

длинноцепочечных триглицеридов за 24–72 часа до 
исследования) [20, 21].

«Золотым стандартом» диагностики КЛ является 
гистологическое исследование биоптатов слизистой 
оболочки [6]. Гистологическая картина характеризу-
ется наличием резко расширенных лимфатических 
капилляров в собственной пластинке и подслизи-
стой основе при отсутствии признаков воспаления 
или атрофии ворсинок [22, 23]. Стандартная биопсия 
из двенадцатиперстной кишки может быть неинфор-
мативной при сегментарном или дистальном харак-
тере поражения [6].

В подобных случаях незаменимым методом ста-
новится капсульная эндоскопия, позволяющая не-
инвазивно оценить всю поверхность тонкой кишки, 

Рис. 1. Эндоскопическая картина первичной кишечной лимфан-
гиэктазии в двенадцатиперстной кишке у девочки 10 лет (эзофа-
гогастродуоденоскопия).

Fig. 1. Endoscopic picture of primary intestinal lymphangiectasia in 
the duodenum in a 10-year-old girl (esophagogastroduodenoscopy).

A Б/B

Рис. 2. Эндоскопическая картина первичной кишечной лимфангиэктазии в подвздошной кишке у мальчика 8 лет 
(видеокапсульная энтероскопия).

Fig. 2. Endoscopic picture of primary intestinal lymphangiectasia in the ileum of an 8-year-old boy (video capsule enteroscopy).

A Б/B B/С Г/D
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определить распространенность и топографию по-
ражения. К ограничениям метода относится невоз-
можность получения биопсийного материала [20, 24].

Для решения этой задачи применяется баллонная 
энтероскопия, которая обеспечивает не только де-
тальную визуализацию патологических участков на 
всем протяжении тонкой кишки, но и позволяет про-
извести прицельную биопсию, что делает ее наиболее 
информативным методом для окончательной верифи-
кации диагноза кишечная лимфангиэктазия [25, 26].

Неинвазивные методы визуализации играют ключе-
вую роль в комплексной оценке состояния пациента, 
выявлении осложнений и проведении дифференци-
альной диагностики. При проведении рентгенокон-
трастного исследования с барием могут визуализи-
роваться утолщенные складки слизистой оболочки 
и нодулярные образования, соответствующие лим-
фангиэктазам [27].

Также информативными методами являются ком-
пьютерная томография и магнитно- резонансная то-
мография. КТ-картина часто включает: диффузное 
утолщение стенки тонкой кишки; симптом «ореола», 
состоит из гиподенсного внутреннего кольца (отек 
подслизистой основы и дилатированные лимфатиче-
ские капилляры) и более плотного внешнего мышеч-
ного кольца, а также наличие косвенных признаков: 
асцит, плевральный выпот, отек брыжейки [28].

Безконтрастная магнитно- резонансная лимфогра-
фия, позволяет непосредственно визуализировать 
лимфангиэктазы в стенке кишки как зоны гиперин-
тенсивного сигнала, а также оценить состояние за-
брюшинного пространства и грудного протока [30].

Лимфосцинтиграфия может демонстрировать пато-
логическое накопление радиофармпрепарата в про-
свете кишечника, подтверждая факт лимфореи, од-
нако в рутинной практике применяется редко [31, 32].

Лабораторные исследования направлены на под-
тверждение синдрома экссудативной энтеропатии 

и выявление сопутствующих нарушений. Ключевым 
биохимическим маркером является клиренс α1-анти-
трипсина. Данный белок устойчив к ферментативному 
расщеплению в кишечнике, а его повышенная экскре-
ция с калом (>24 мл/24 ч у детей и >15 мл/24 ч у взрос-
лых) является прямым доказательством потери белка 
через желудочно- кишечный тракт [33].

В сыворотке крови регистрируется выраженная 
гипоальбуминемия, гипогаммаглобулинемия (сниже-
ны IgG, в меньшей степени – IgA и IgM) и абсолютная 
лимфопения, затрагивающая преимущественно по-
пуляцию CD4+ T-лимфоцитов [21].

Важным компонентом обследования является 
оценка нутритивного статуса: определение уровней 
жирорастворимых витаминов (A, D, E, K), микроэле-
ментов (цинк, селен, железо) и незаменимых жирных 
кислот для своевременной коррекции дефицитов [6].

Таким образом, диагностика кишечной лимфанги-
эктазии требует мультидисциплинарного подхода, 
объединяющего данные эндоскопии, морфологии, 
лучевых методов и лабораторных анализов. Алгоритм 
обследования логично начинать со скрининговых 
методов: определения клиренса α1-антитрипсина 
и проведения КТ/МРТ для оценки состояния кишеч-
ника и исключения осложнений. ЭГДС с биопсией 
является методом первого выбора для верификации. 
При отрицательном результате и высокой клиниче-
ской вероятности показано проведение капсульной 
эндоскопии, с последующим проведением баллонной 
энтероскопии для получения биопсийного материа-
ла. Такой последовательный и комплексный подход 
позволяет установить точный диагноз, провести диф-
ференциальную диагностику с вторичными формами 
КЛ и иными причинами экссудативной энтеропатии, 
а также незамедлительно начать патогенетическую 
терапию, направленную на коррекцию нутритивных 
нарушений и предотвращение прогрессирования 
заболевания [6].

ЛЕЧЕНИЕ
Основополагающим принципом является дифферен-
циация между первичной (идиопатической) и вто-
ричной формами заболевания, поскольку во втором 
случае усилия прежде всего должны быть направ-
лены на устранение основного заболевания, что мо-
жет привести к полному регрессу лимфангиэктазии. 
В случае же ПКЛ основой консервативного лечения 
является диетотерапия, целью которой является сни-
жение объема лимфы, формирующейся в кишечной 
стенке. Достигается это за счет строгого ограниче-
ния потребления длинноцепочечных триглицеридов, 
которые после всасывания энтероцитами образуют 
хиломикроны и транспортируются исключительно 
через лимфатическую систему, создавая значитель-
ную нагрузку. Их замещение среднецепочечными 
триглицеридами является патогенетически обосно-
ванным, поскольку среднецепочечные, абсорбируясь, 

поступают непосредственно в портальный кровоток, 
минуя лимфатические капилляры. Параллельно не-
обходима диета с высоким содержанием белка для 
компенсации массивных энтеропатий и дополни-
тельное назначение жирорастворимых витаминов 
(A, D, E, K) для коррекции их неизбежного дефицита. 
Мониторинг эффективности диетотерапии включа-
ет не только клиническую оценку (редукция отеков, 
диареи), но и регулярный лабораторный контроль 
уровня альбумина, иммуноглобулинов и жирорас-
творимых витаминов в сыворотке крови. Важным до-
полнительным, хотя и не абсолютным, маркером слу-
жит уровень фекального α-1-антитрипсина, который 
отражает степень потери белка и обычно снижается 
на фоне успешного лечения, даже если не нормализу-
ется полностью, что подчеркивает симптоматический, 
а не куративный характер вмешательства. В случаях, 
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когда ответ на диетотерапию оказывается неполным 
или отсутствует вовсе, терапевтический алгоритм 
предполагает переход к фармакотерапии второй ли-
нии. Выбор конкретного агента в настоящее время все 
в большей степени определяется данными топической 
диагностики (с помощью капсульной эндоскопии, МР-
лимфангиографии), позволяющей дифференцировать 
очаговое поражение от диффузного или генерализо-
ванного [34, 35, 36].

Для пациентов с изолированным кишечным пора-
жением, особенно с выраженным диарейным синдро-
мом, исторически применяется октреотид – синтетиче-
ский аналог соматостатина [37]. Его предполагаемый 
механизм действия включает ингибирование секре-
ции вазоактивных кишечных пептидов и снижение 
абсорбции жиров, однако при распространенных, 
генерализованных формах лимфангиэктазии его эф-
фективность признана ограниченной, а достигнутые 
улучшения часто носят транзиторный характер [38].

Современный взгляд на терапию распространен-
ных форм ПКЛ смещается в сторону таргетных пре-
паратов, ингибирующих сигнальный путь mTOR, та-
ких как сиролимус (рапамицин) и эверолимус [39]. 
Их фундаментальное преимущество заключается 
в воздействии на саму патофизиологическую осно-
ву заболевания – неконтролируемую пролиферацию 
лимфатических эндотелиальных клеток. Подавляя 
пролиферацию и вызывая апоптоз, эти препараты 
способствуют ремоделированию лимфатических ка-
пилляров. Клинические наблюдения демонстриру-
ют, что ответ на терапию сиролимусом у пациентов 

с генерализованной формой может наступать быстрее 
(в течение нескольких недель), чем у пациентов с изо-
лированным кишечным поражением (несколько ме-
сяцев), что, вероятно, отражает системный характер 
воздействия препарата на всю лимфатическую сеть 
организма. Однако длительная терапия ингибиторами 
mTOR сопряжена с риском серьезных побочных эф-
фектов (цитопения, гиперлипидемия, гипергликемия, 
нарушение функции почек, лимфедема), требующих 
тщательного мониторинга концентрации препарата 
в крови [1, 36, 39].

Для пациентов с четко верифицированной очаговой 
формой лимфангиэктазии методами выбора являются 
интервенционные подходы, целью которых является 
радикальное устранение патологического участка. 
Хирургическая резекция пораженного сегмента киш-
ки долгое время считалась единственным методом, по-
тенциально ведущим к излечению. Однако с развити-
ем рентгенохирургических технологий приоритетным 
и менее инвазивным методом стала суперселективная 
эмболизация патологически измененных лимфатиче-
ских сосудов, позволяющая добиться стойкой ремис-
сии с минимальными рисками и сокращением сроков 
лечения [40, 41]. В рамках поддерживающей терапии 
важное место занимает коррекция тяжелых осложне-
ний заболевания. Парентеральное введение альбуми-
на показано при клинически значимых отеках или асци-
те, а не для коррекции гипоальбуминемии как таковой. 
Заместительная терапия иммуноглобулинами прово-
дится не рутинно, а только в условиях рецидивирующих 
инфекций на фоне тяжелой гипогаммаглобулинемии [1].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, современное ведение кишечной лим-
фангиэктазии трансформировалось в сторону пер-
сонализированной модели, где выбор стратегии – ну-
тритивной, медикаментозной или интервенционной 
терапии – определяется результатом тщательного 

морфофункционального обследования для определе-
ния характера и распространенности лимфатической 
дисфункции. Несмотря на редкость, это заболевание 
является серьезным и требует мультидисциплинарного 
подхода и дальнейших исследований в области генетики.
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