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Проблема ассоциации инфекционного эндокардита (ИЭ) и онкологических заболеваний обсуждается более 60 лет и в настоящее 
время становится все более актуальной в связи с наблюдаемым увеличением числа больных ИЭ пожилого возраста. В обзоре 
литературы представлены как данные о частоте онкологических заболеваний, диагностируемых при ИЭ и при отдаленном на-
блюдении больных, перенесших ИЭ, так и современные оценки частоты возникновения ИЭ у онкологических больных, полученные 
в крупных популяционных исследованиях. Наиболее высокий риск развития ИЭ наблюдается у больных с опухолями толстой 
и прямой кишки, в таких случаях доказана преимущественная этиологическая роль Streptococcus bovis/gallolyticus. Частота со-
путствующих онкологических заболеваний выше у больных ИЭ в пожилом возрасте. С другой стороны, очевидно, что ИЭ может 
рассматриваться в качестве маркера скрытой онкологической патологии, особенно опухолей желудочно-кишечного тракта, 
злокачественных заболеваний крови и лимфопролиферативных заболеваний, которые наиболее часто выявляются в период за-
болевания ИЭ и в течение первых 1–2 лет. Поэтому рекомендуется обязательное проведение колоноскопии у больных ИЭ, вы-
званным Streptococcus bovis/gallolyticus, в период заболевания ИЭ и ежегодно в последующие годы, даже если первоначально коло-
носкопия не выявила патологии. У пожилых больных ИЭ также следует иметь в виду высокую вероятность сопутствующей 
онкологической патологии и проводить соответствующий онкопоиск. Вопрос об антимикробной профилактике ИЭ у больных 
раком желудочно-кишечного тракта остается нерешенным.
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The problem of the association of infective endocarditis (IE) and oncological diseases has been discussed for more than 60 years, and is now 
becoming increasingly relevant because of observed increasing of number IE in elderly patients. The review of the literature presents both 
data on the incidence of oncological diseases diagnosed with IE and in the long-term follow-up of patients after IE, as well as current esti-
mates of IE incidence in cancer patients, obtained in large population-based studies. The highest risk of IE development was found in pa-
tients with tumors of the colon and rectum, and the predominant etiological role of Streptococcus bovis/gallolyticus was proved in such cases. 
The frequency of concomitant oncological diseases is higher in elderly patients with IE. On the other hand, it is obvious that IE can be con-
sidered as a marker of latent oncological pathology, especially gastrointestinal tumors, malignant blood diseases and lymphoproliferative 
diseases that are most often detected during the period of active IE and in the first 1–2 years later. Therefore, mandatory colonoscopy 
is recommended for patients with IE caused by Streptococcus bovis/gallolyticus during the period of IE and annually in subsequent years, 
even if initially the colonoscopy did not reveal pathology. In elderly IE patients we should also be aware of the high likelihood of concomi-
tant oncological pathology and carry out appropriate oncological search. Antimicrobial prophylaxis of IE in patients with gastrointestinal 
cancer remains unresolved.
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Введение
В настоящее время на фоне роста заболеваемости 

инфекционным эндокардитом (ИЭ) среди пожилых 
людей (65 лет и старше) все больше внимания при-
влекает проблема коморбидности у больных ИЭ, 
в особенности взаимосвязь ИЭ и онкологических за-
болеваний [1–3]. По данным национальных регистров, 
во многих странах наблюдается наибольший прирост 
заболеваемости ИЭ в старшей возрастной группе c пи-
ком и максимальным приростом в возрасте 70–79 лет: 
во Франции, например, в последние десятилетия риск 
заболеть ИЭ у пожилых людей был в 4,6 раза выше, 
чем в популяции в целом; в Японии более трети боль-
ных ИЭ были в возрасте от 61 до 80 лет; в Австралии 
с 2000 по 2006 г. средний возраст больных ИЭ вырос 
от 61 до 65 лет [4–7].

Считается, что первый случай ИЭ у больного раком 
сигмовидной кишки был описан в 1951 г. W. C. McCoy 
и J. M. Mason, которые первыми высказали предпо-
ложение, что эти заболевания взаимосвязаны [8]. 
В подтверждение гипотезы об участии опухолей ки-
шечника в патогенезе ИЭ как «входных ворот» инфек-
ции D. F. Roses и соавт. в 1974 г. описали 3 больных ИЭ 
с карциномами толстой или прямой кишки [9]. 
В 1980–2000 годах в ряде исследований, в том числе 
нескольких небольших исследованиях «случай-кон-
троль» и их метаанализе, было показано, что ИЭ, вы-
званный Streptococcus gallolyticus (ранее bovis), ассоци-
ируется с карциномой толстой кишки [10–16], а также 
были опубликованы описания отдельных случаев и ма-
лых серий наблюдений ИЭ у больных с другими онко-
логическими заболеваниями [17]. Однако наиболее 
значимые доказательства, подтверждающие ассоциа-
цию ИЭ с онкологическими заболеваниями, были 
опубликованы за последние 5 лет: 5 крупных популя-
ционных контролируемых исследований и 1 метаана-
лиз, включившие суммарно более 4500 больных ИЭ, 
у которых при наблюдении разной длительности были 
диагностированы онкологические заболевания [18–23]. 
В рекомендациях Европейского общества кардиологов 
2015 г. ИЭ у онкологических больных выделен как осо-
бая форма заболевания [24].

Факт 1: у больных ИЭ чаще, чем в популяции, есть 
онкологические заболевания в анамнезе или на мо-
мент диагностики ИЭ.

Частота злокачественных новообразований (ЗН) 
у больных ИЭ, по данным литературы, колеблется от 2,5 
до 23 % [17, 25]. О. М. Буткевич и Т. Л. Виноградова 
наблюдали ЗН у 10 (7,2 %) из 138 больных ИЭ, в том 
числе опухоли толстой кишки – у 4, миеломную бо-
лезнь – у 2 и лимфомы – у 4 пациентов [26]. По на-
блюдениям В. П. Тюрина, ЗН имелись у 5,3 % больных 
ИЭ: в 1,8 % случаев они предшествовали развитию 
ИЭ; у 2,5 % больных ИЭ и ЗН наблюдали одновремен-
но; у 1 % больных ЗН были диагностированы через 
несколько лет после перенесенного ИЭ [17].

По нашим неопубликованным данным, у 359 боль-
ных ИЭ частота ЗН составила 6,7 %, но она была зна-
чимо выше среди пожилых пациентов от 65 лет и стар-
ше (n = 61): 36 % в сравнении с 0,7 % у больных 
моложе 65 лет. В 2 случаях онкологические заболева-
ния (миеломная болезнь и рак толстой кишки) были 
впервые диагностированы при госпитализации с ИЭ, 
у 2 больных ИЭ возник на фоне химиотерапии опухо-
лей. В структуре онкопатологии у больных ИЭ наи-
более частыми, по нашим наблюдениям, были лимфо-
пролиферативные заболевания и злокачественные 
заболевания крови (29 %), колоректальный рак (17 %), 
рак предстательной железы (17 %) и рак молочной 
железы (17 %), т. е. в отличие от популяции в целом 
была значительно выше доля лимфом и злокачествен-
ных заболеваний крови [27]. У больных с онкологиче-
скими заболеваниями ИЭ диагностировали в досто-
верно более поздние сроки – в среднем через 90 дней 
после появления симптомов, тогда как в случаях без 
онкопатологии – в среднем через 32 дня. У 18 % боль-
ных в подгруппе с онкологическими заболеваниями 
клинические проявления ИЭ ошибочно объясняли 
онкологической патологией, и диагноз ИЭ был уста-
новлен только на секции. Летальность от ИЭ у боль-
ных с онкологическими заболеваниями была зна-
чительно выше, чем у пациентов без онкопатологии 
(75 и 16,6 % соответственно), кардиохирургическое 
лечение в связи с высоким риском больным с онколо-
гическими заболеваниями не проводили.

Частота онкологических заболеваний выше при 
ИЭ, вызванном не золотистым стафилококком [25], 
а также у пожилых пациентов: по данным исследова-
ния International Collaborationon Endocarditis (ICE), 
частота рака желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) у боль-
ных ИЭ 65 лет и старше (n = 1056) составляла 3,2 % 
в сравнении с 0,8 % у более молодых больных ИЭ 
(n = 1703) (р <0,01), а частота рака мочеполовой систе-
мы – 4,7 и 0,6 % соответственно (р <0,01) [2]. Новооб-
разования ЖКТ и мочеполовой системы как входные 
ворота для развития бактериемии, очевидно, являются 
важнейшим фактором риска ИЭ у пожилых людей. 
Различия в оценке частоты онкологических заболева-
ний при ИЭ в наибольшей мере зависят от методов 
оценки: в проспективном многоцентровом исследова-
нии GAMES (Spanish Collaboration on Endocarditis) 
с включением 2888 случаев ИЭ при анализе только 
«активных новообразований», т. е. злокачественных 
заболеваний крови или солидных опухолей, выявлен-
ных не ранее 5 лет до заболевания ИЭ или любой дав-
ности, если на момент диагностики ИЭ продолжалось 
активное лечение опухоли, частота онкологических 
заболеваний при ИЭ составила 5,6 % [23].

Факт 2: у больных с ЗН повышена заболеваемость ИЭ.
Два года назад было опубликовано первое крупное 

популяционное проспективное исследование X. Garcıa- 
Albeniz и соавт., которое доказывает, что заболеваемость 
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ИЭ у пожилых больных с наиболее частыми видами 
рака (кишечника, легких, предстательной железы и мо-
лочной железы) значимо выше, чем у пожилых людей без 
онкопатологии [21]. В исследовании оценивали часто-
ту ИЭ, диагностированного за 90 дней до выявления 
рака и в течение 90 дней последующего наблюдения. 
У 750 582 пожилых больных с ЗН, включенных в ис-
следование с 1992 по 2009 г., было выявлено 1835 слу-
чаев ИЭ; группу сравнения составили 277 474 пациен-
та без онкологических заболеваний, у которых было 
выявлено 758 случаев ИЭ. Наиболее высокую стандар-
тизованную по полу и возрасту частоту ИЭ наблюдали 
у больных раком толстой и прямой кишки – на 100 тыс. 
человеко-месяцев 19,8 случая, у больных раком лег-
ких – 5,7 случая, при раке предстательной железы – 
4,1 случая и при раке молочной железы – 1,9 случая 
на 100 тыс. человеко-месяцев, тогда как у пожилых 
больных без рака – 2,4 случая на 100 тыс. человеко-
месяцев. Присоединение ИЭ могло влиять на выбор 
тактики лечения рака и было ассоциировано с более 
высокой общей летальностью: 2-летняя выживаемость 
у больных колоректальным раком, была 46,4 % в случа-
ях с ИЭ и 73,1 % без ИЭ. Авторы считают, что необхо-
дима особая бдительность в отношении ИЭ у больных 
с колоректальным раком и ставят вопрос об антимик-
робной профилактике ИЭ в этой группе онкологиче-
ских больных.

Факт 3: у больных, перенесших ИЭ, повышена 
вероятность онкологических заболеваний при отда-
ленном наблюдении.

В ряде исследований у больных, перенесших ИЭ, 
выявлена повышенная частота диагностики онколо-
гических заболеваний при отдаленном наблюдении. 
Так, в Датском национальном когортном исследовании, 
в которое с 1978 по 2008 г. включали больных ИЭ без 
онкологических заболеваний (n = 8445, средний воз-
раст 62,8 года), при отдаленном наблюдении (в сред-
нем 3,5 года) выявлено 997 случаев онкологических 
заболеваний, что в 1,5 раза больше, чем ожидалось 
в популяции, соответствующей по полу и возрасту: 
стандартизованный относительный риск (СОР) 1,61; 95 % 
доверительный интервал (ДИ) 1,51–1,71 [18]. Самый 
высокий СОР выявления онкологических заболева-
ний – 8,03 (95 % ДИ 6,92–9,26) наблюдали в первые 
3 мес после диагностики ИЭ: половину всех случаев 
рака диагностировали в период госпитализации в свя-
зи с ИЭ; при последующем наблюдении повышенная 
вероятность диагностики опухолей сохранялась до 10 лет, 
снижаясь постепенно (в течение первого года СОР 
составил 3,5; через 2 года – 2,6 и через 10 лет – 1,25). 
В первые 3 мес наблюдения у больных ИЭ был особен-
но повышен риск диагностики злокачественных за-
болеваний крови (в 24 раза), опухолей брюшной по-
лости, в том числе колоректального рака и рака 
печени, неходжкинских лимфом, рака легких, брон-
хов, трахеи и полости рта (в 8–45 раз). Повышенный 

риск диагностики опухолей брюшной полости (осо-
бенно рака печени и колоректального рака) сохранял-
ся у больных, перенесших ИЭ на протяжении многих 
лет. Обращает внимание, что в первые 3 мес в наи-
большей степени (в 80 и более раз) был повышен риск 
выявления редких опухолей, в частности опухолей 
сердца, что, на наш взгляд, учитывая трудности диф-
ференциального диагноза ИЭ и опухолей сердца, вы-
зывает некоторые сомнения в точности диагностики 
случаев ИЭ, включенных в Датский регистр, хотя 
и не снижает значимости исследования в целом, так 
как не противоречит выводам авторов о том, что диа-
гноз ИЭ может быть маркером недиагностированного 
онкологического заболевания [18].

Этот вывод подтверждают также результаты круп-
нейшего Национального ретроспективного когортно-
го исследования в Тайване, в котором сравнительный 
регрессионный анализ влияния перенесенного ИЭ на 
риск выявления рака проводили у 14 534 больных ИЭ 
и в группе парного контроля (58 136 случаев) без рака 
до включения в анализ [22]. Суммарный риск диагно-
стики рака у больных, перенесших ИЭ, был в 2 раза 
выше, чем у людей соответствующего пола и возраста, 
не болевших ИЭ (СОР 2,19; ДИ 1,98–2,42; р <0,001). 
В наибольшей мере у больных ИЭ в Тайване был по-
вышен риск выявления злокачественных заболеваний 
крови (СОР 3,76; ДИ 2,61–5,41; р <0,001), особенно 
у пациентов моложе 55 лет (СОР 8,12; ДИ 4,22–16,0; 
р <0,001). У больных ИЭ был также значимо повышен 
риск выявления рака пищевода (СОР 2,79), рака ки-
шечника (СОР 2,45), печени (СОР 2,61), молочной 
железы у женщин (СОР 2,0), матки (СОР 2,96), головы 
и шеи (СОР 1,65). Максимальными риски выявления 
рака были в первые 5 лет после перенесенного ИЭ, 
однако и при более длительном наблюдении после 
перенесенного ИЭ оставался повышенным риск коло-
ректального рака. Важно, что при ИЭ наркоманов 
риск рака при дальнейшем наблюдении не был повы-
шенным.

Факт 4: ИЭ, вызванный Streptococcus bovis/gallolyti-
cus, ассоциирован с опухолями толстой и прямой 
кишки и является ключом к их ранней диагностике, 
а также маркером умеренно повышенной вероятности 
диагностики рака кишечника в отдаленном периоде.

К настоящему времени можно считать в наиболь-
шей степени изученным и доказанным непосредствен-
ный и отдаленный высокий риск диагностики опухо-
лей ЖКТ, особенно рака толстой и прямой кишки, при 
ИЭ, вызванном S. gallolyticus (ранее S. bovis) [20, 28, 29]. 
S. bovis относится к стрептококкам группы D и явля-
ется преобладающим видом в подвздошной кишке 
человека. Предполагается, что S. bovis может легко 
проникать в кровоток при воспалении или поврежде-
нии слизистой оболочки и сосудистых изменениях 
в кишечнике [30, 31]. Раньше группа S. bovis была раз-
делена на 3 биотипа: I, II/1 и II/2. В новой системе 
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номенклатуры они были переклассифицированы и пе-
реименованы: бывший биотип I относится к S. gallo-
lyticus подтип gallolyticus (SGG); бывший биотип II/1 
относится к S. infantarius подтип infantarius и S. infan-
tarius подтип coli (S. lutetiensis), а бывший биотип II/2 
относится к S. gallolyticus подтип pasteurianus и S. gallo-
lyticus подтип macedonicus [32, 33]. В ряде исследований 
также имеются доказательства частой диагностики 
колоректальных опухолей при ИЭ, вызванном други-
ми представителями микрофлоры кишечника – дру-
гими стрептококками группы D, энтерококками [11, 
20, 33]. Хотя при энтерококковой бактериемии или ИЭ 
источник инфекции чаще выявляется в мочеполовом 
тракте [34], в 2 исследованиях была выявлена высокая 
частота первичного инфицирования из ЖКТ [20, 35]. 
S. gallolyticus и Enterococcus faecalis – частые типичные 
возбудители ИЭ; однако частота ИЭ в случаях бакте-
риемии, вызванной SGG и энтерококком, заметно 
различается, составляя 70–78 % и 5–6 % соответственно 
[20, 34]. ИЭ, вызванный S. gallolyticus, наблюдается 
особенно часто в сельскохозяйственных регионах [20, 36, 
37]. В некоторых регионах заболеваемость ИЭ, вы-
званным S. bovis, увеличивается в большей степени 
по сравнению с ИЭ, вызванным S. viridans или Staphy-
lo coccus aureus [38].

Существует множество сообщений, свидетельству-
ющих о связи между S. bovis, ИЭ и колоректальным 
раком.

В обзоре 24 ретроспективных и 4 проспективных 
исследований, выделенных при поиске с ключевыми 
словами S. bovis, endocarditis, septicaemia и colon cancer/
carcinoma в поисковых системах Pubmed, Embase 
и Ovid с 1950 по 2008 г., A. Gupta и соавт. (2010) приво-
дят сведения о диагностике колоректального рака 
в 6–67 % случаев ИЭ/бактериемии, вызванных S. bovis 
[28]. Так как колоректальные опухоли могут годами 
протекать бессимптомно [13] и обнаруживаться только 
при колоноскопии, которая не была обязательной при 
отсутствии клинических проявлений патологии ки-
шечника во всех включенных в обзор ретроспективных 
исследованиях, такая вариабельность в оценке частоты 
колоректальных опухолей неудивительна и не снижа-
ет значимость выявленной закономерности.

Среди подтипов S. bovis наиболее часто с ИЭ и ра-
ком толстой кишки связан SGG [33]. Исследования 
показали, что до 94 % случаев бактериемии S. bovis 
в случаях ИЭ фактически были биотипом I [33]. Более 
того, в 71 % случаев бактериемии S. bovis биотипа I 
выявлена связь с колоректальной карциномой, тогда 
как для S. bovis биотипа II такую ассоциацию наблю-
дали только в 17 % случаев бактериемии [33]. Риск 
диагностики опухоли кишечника при ИЭ, вызванном 
SGG, по оценке S. Krishnan и G. D. Eslick, повышен 
в 14 раз: относительный риск (ОР) 14,54; 95 % ДИ 
5,66–37,35 [19]. В метаанализе A. Boleij и соавт., опу-
бликованном в 2011 г. [15], был продемонстрирован 

наиболее высокий риск диагностики колоректального 
рака у пациентов с ИЭ, вызванным S. bovis биотипа I 
(SGG). Среди всех включенных больных с инфекцией 
SGG, аденомы или карциномы толстой кишки были 
выявлены в среднем в 39 %, а среди больных, которым 
сделали колоноскопию, в среднем у 60 %, что, несо-
мненно, превышает частоту этих опухолей у лиц 
без симптомов кишечных заболеваний в популяции 
в целом и свидетельствует об улучшении диагностики 
колоректальных опухолей при эндоскопическом скри-
нинге. В 11 включенных A. Boleij и соавт. в метаанализ 
исследованиях частота колоректального рака среди 
пациентов с ИЭ варьировала от 12 до 93 % и была вы-
ше, чем у пациентов с инфекцией S. bovis другой лока-
лизации – 10–50 % (ОР 3,72; 95 % ДИ 2,03–6,81). Этот 
метаанализ также продемонстрировал, что ИЭ воз-
никал у 43–100 % пациентов, инфицированных S. bovis 
подтипа I, тогда как среди пациентов, инфицирован-
ных S. bovis подтипа II, ИЭ наблюдали значительно 
реже – 8–29 % (ОР 16,61; 95 % ДИ 8,85–31,16). Этот 
факт позволяет предположить, что S. bovis биотипа I 
является более значимым возбудителем для ИЭ, чем 
S. bovis биотипа II, и задуматься о том, что S. bovis био-
типа I/S. gallolyticus, ассоциированный как с колорек-
тальным раком, так и с ИЭ, имеет соответствующие 
факторы вирулентности, которые помогают SGG вы-
зывать ИЭ и связаны с поражениями кишечника [39].

Ретроспективный анализ 506 случаев бактериемии 
S. bovis (средний возраст больных 68,1 ± 14,1 года), 
включенных в регистр бактериемии в Испании с 1990 
по 2013 г., подтвердил, что наибольшие риски ИЭ 
и колоректального рака наблюдаются при инфициро-
вании S. bovis подтипа I: в этих случаях (n = 270) была 
выше частота как ИЭ (77 % в сравнении с 9,6 % при 
бактериемии S. bovis подтипа II; р <0,001), так и опу-
холей кишечника (50,9 % в сравнении с 16,6 % при 
бактериемии S. bovis подтипа; II р <0,001) [40]. Кроме 
того, исследование J. Corredoira и соавт. подтвердило 
региональные различия в распространенности ин-
фицирования разными подтипами S. bovis: наиболее 
высокую частоту S. bovis подтипа I наблюдали в живот-
новодческом регионе по сравнению с частотой у го-
родского населения или в областях с рыболовст-
вом [40].

J. Corredoira и соавт. [20] опубликовали в 2015 г. 
результаты проспективного исследования онкологи-
ческой заболеваемости у 109 больных ИЭ, вызванным 
S. bovis (77,8 % S. gallolyticus подтипа gallolyticus, 8,7 % 
S. infantarius и 5,7 % S. gallolyticus подтипа pasteurianus; 
средний возраст 67,2 ± 13,8 года), и у 36 больных ИЭ, 
вызванным энтерококками (средний возраст 71,1 ± 
14,3 года), наблюдавшихся в 1 центре с 1988 по 2014 г. 
Отмечена высокая частота онкологических заболева-
ний в остром периоде ИЭ: колоректальные опухоли 
были выявлены в 54 % случаев ИЭ, вызванного S. bo-
vis, и у 25 % с энтерококковым ИЭ (р = 0,001); кроме 
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того, рак другой локализации имелся у 11,9 % больных 
ИЭ, вызванным S. bovis, и 16,7 % с энтерококковым 
ИЭ. При отдаленном наблюдении в среднем в течение 
65,9 ± 57,5 мес новые колоректальные опухоли (аде-
номатозные полипы более 1 см, ворсинчатые аденомы, 
рак) были диагностированы в 21 % случаев энтерокок-
кового ИЭ и у 45,2 %, больных, перенесших ИЭ, вы-
званный S. bovis (p = 0,01). Новые опухоли были вы-
явлены в среднем через 60,4 (от 12 до 181) мес, 
поэтому авторы сделали вывод, что колоноскопия 
обязательно должна проводиться в случаях ИЭ, вы-
званного S. bovis, не только в период заболевания, 
но и при отдаленном наблюдении. Кроме того, иссле-
дование подтвердило, что большинство случаев ИЭ 
вызвано подтипом SGG, поэтому авторы предложили 
учитывать в модифицированных DUKE-критериях ИЭ, 
включающих в большие критерии бактериемию S. bovis 
[41], только бактериемию S. gallolyticus, но не S. infan-
tarius или S. pasteurianus, а также сделали акцент на не-
обходимости дифференциации этих подтипов при бак-
териологическом исследовании [20, 42].

В небольшом, но тщательном анализе «входных 
ворот» инфекции у 318 больных ИЭ F. Delahaye и со-
авт., опубликованном в 2016 г., ЖКТ был идентифи-
цирован как источник инфекции в 23 % случаев ИЭ 
(у 56 больных) [43]. У этих больных S. bovis и Enterococ-
cus faecalis были возбудителями ИЭ в 50 и 29 % соот-
ветственно. При колоноскопии, которую проводили, 
если определяли возбудитель, исходящий из ЖКТ 
у больных старше 50 лет или с семейным анамнезом 
полипов кишечника, аденокарцинома толстой кишки 
была выявлена у 14 % больных, и полипы кишечни-
ка – у 39 % обследованных. Авторы делают вывод, что 
«ИЭ является маркером скрытого рака кишечника и уме-
ренно повышенной вероятности диагностики рака 
кишечника в отдаленном периоде», и рекомендуют 
обязательное включение в план обследования колоно-
скопию в случаях ИЭ, вызванного S. bovis или энтеро-
кокками, у больных старше 50 лет или с семейным 
анамнезом полипов кишечника.

Рекомендацию обязательного проведения колоно-
скопии в период активного ИЭ и при отдаленном на-
блюдении ежегодно в случае отрицательного первично-
го исследования поддерживают многие специалисты, 
изучавшие проблему [20, 43–45]. N. Takamura и соавт., 
наблюдавшие случай колоректального рака у больного 
ИЭ, обусловленным S. gallolyticus подтипа pasteurianus, 
считают необходимым проводить колоноскопию при 
ИЭ независимо от подтипа S. bovis [45]. Однако экс-
пертами Европейского общества кардиологов (2015) 
при ИЭ регламентируется проведение колоноскопии 
в период лечения в стационаре для исключения опу-
холи кишечника, а при ее отрицательном результате – 
ежегодно в последующем только в случаях ИЭ, вызван-
ных S. gallolyticus [24]. Целесообразность регулярных 
исследований кала на скрытую кровь, онкомаркеров, 

применения позитронно-эмиссионной томографии 
совместно с компьютерной томографией для обнару-
жения скрытых опухолей кишечника при ИЭ, вызван-
ном S. bovis, обсуждавшаяся ранее в литературе, вы-
зывает сомнения [24, 46].

Взаимосвязь между S. bovis, ИЭ и колоректальным 
раком очевидна, но механизмы взаимосвязи этих за-
болеваний все еще не до конца объяснены. По-преж-
нему остается предметом дискуссии вопрос о том, 
является ли инфекция S. bovis / S. gallolyticus, вызыва-
ющая ИЭ, просто следствием опухоли кишечника, 
которая создает среду, благоприятствующую колониза-
ции кишечника SGG, или S. bovis / S. gallolyticus в ки-
шечнике способствует канцерогенезу [15].

Источник бактериемии, вызванной S. gallolyticus 
подтип gallolyticus и Enterococcus faecium, обычно эндо-
генный, связан с проникновением микроорганизмов 
через кишечный барьер, или для энтерококка – через 
слизистые мочевыводящих путей [47]. По одной из 
гипотез S. bovis / S. gallolyticus является нормальным 
компонентом микрофлоры кишечника и может попа-
дать в кровоток из-за повреждения слизистой оболочки 
при опухоли кишечника [30, 31]. S. bovis / S. gallo lyticus 
и энтерококки в эксперименте могут повреждать мо-
нослой кишечного эпителия, проникать через него, 
прилипают к поверхностям, покрытым фибрином, и об-
разуют биопленку [47–49]. Эти особенности микро-
организмов частично объясняют способность вызывать 
бактериемию и образование вегетаций на эндокарде [47]. 
Для колонизации эндокарда SGG имеют значение 
пили (pil1, pil2 и pil3) клеточной стенки микроорганиз-
ма, которые участвуют в связывании с фибриногеном 
при попадании в кровоток и способствуют связыва-
нию с коллагеном I на поврежденных клапанах сердца. 
Только SGG, содержащие полный комплект pil1, pil2 
и pil3, способны вызывать ИЭ у человека [50].

С другой стороны, предполагают, что дисбиоз 
 кишечника с участием таких микроорганизмов, как 
S. bovis, Helicobacter pylori, Bacteroides fragilis, Entero-
coccus faecalis, Clostridium septicum, Fusobacterium spp. 
и Escherichia coli, играет определенную роль в развитии 
колоректального рака [51]. Известно, что колоректаль-
ный рак имеет сильную ассоциацию с колонизацией 
кишечника микроорганизмами S. gallolyticus подтипа 
gallo lyticus. Так, L. Aymeric и соавт. в эксперименте на 
мышах с генетической предрасположенностью к раку 
кишечника показали, что у мышей с раком кишечни-
ка колонизация SGG увеличивается в 1000 раз по срав-
нению с микрофлорой кишечника у здоровых мышей, 
и объясняют это избирательное преимущество заме-
щением энтерококков в составе микрофлоры кишеч-
ника [52]. Предполагают, что селективная колонизация 
тканей опухолей кишечника SGG отчасти объясняется 
способностью микроорганизма прилипать к раковым 
клеткам с высокой доступностью коллагена IV [39]. 
SGG может колонизировать поверхность опухоли, 
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размножаться и формировать благоприятное микро-
окружение. Адгезию к поверхности опухоли определя-
ют структуры клеточной стенки бактерий, включая 
липотейхоевые кислоты, капсульные полисахариды 
и пили (pil1, pil2 и pil3) [50].

Гипотезы. Механизмы, лежащие в основе  
ассоциации ИЭ с онкологическими заболеваниями
Хотя точные механизмы, связывающие ИЭ с он-

кологическими заболеваниями, пока не установлены, 
существует ряд гипотез, объясняющих такую ассоци-
ацию.

1. При опухолях, в том числе скрыто протекающих, 
возникают условия, предрасполагающие к разви-
тию ИЭ: бактериемия с возбудителями, которые 
способны вызывать ИЭ, с одной стороны, и не-
бактериальный тромбоэндокардит (НБТЭ) как 
матрица, способствующая прилипанию бактерий 
к эндокарду, с другой стороны.
Клинически значимая бактериемия может возни-
кать при распаде опухолей, вследствие повышения 
проницаемости слизистых оболочек и снижения 
иммунитета, особенно в случаях химиотерапии 
и лучевой терапии c нейтропенией; при инвазив-
ных и эндоскопических медицинских процедурах, 
которые часто проводят при опухолевых заболева-
ниях [23, 47, 53]. При онкологических заболевани-
ях в зависимости от «входных ворот» инфекции 
и клинической ситуации наблюдается бактериемия 
как с типичными для ИЭ возбудителями (S. mitis, 
S. galolyticus, другие стрептококки группы D, энте-
рококки, Staphylococcus aureus), так и с редкими для 
ИЭ микроорганизмами, как, например, Lomentos-
pora prolificans [15, 28, 43, 48, 54–60]. Лучшая мо-
дель, иллюстрирующая эту гипотезу, как уже было 
отмечено выше, – ИЭ, вызванный S. gallolytocus, 
у больных с опухолями кишечника.

2. НБТЭ: стерильные вегетации из фибрина и тром-
боцитов, образующиеся на неизмененном эндо-
карде клапанов сердца, облегчают фиксацию на 
эндокарде микроорганизмов, имеющих фибрин-
связывающие адгезины или другие механизмы 
фиксации к тромбу. НБТЭ описан при различных 
онкологических заболеваниях, но чаще всего воз-
никает при муцинпродуцирующих аденокарцино-
мах (толстой кишки, прямой кишки, легких), раке 
поджелудочной железы, яичников, лейкемиях. 
Образование НБТЭ связывают с гиперкоагуляци-
ей при ЗН (синдромом Trousseau) [61–63].
Другие гипотезы рассматривают возможность об-

щих факторов риска для ИЭ и ЗН, в частности нару-
шений противоинфекционной защиты при условии 
участия ряда микроорганизмов в канцерогенезе, а так-
же роль системного воспаления, изменений иммуни-
тета в результате ИЭ и длительного лечения антибио-
тиками в больших дозах как факторов риска ЗН [22].

заключение
Существуют убедительные доказательства ассоци-

ации ИЭ с онкологическими заболеваниями в клини-
ческой практике, однако патогенетические механизмы 
наблюдаемой взаимосвязи недостаточно ясны. Осо-
бенно высокая частота сопутствующих онкологиче-
ских заболеваний наблюдается у больных ИЭ пожило-
го возраста, что диктует необходимость проведения 
онкопоиска при ИЭ у пожилых. Наиболее изучен 
и доказан повышенный риск диагностики опухолей 
кишечника при ИЭ, вызванном S. bovis, который со-
храняется на протяжении нескольких лет после пере-
несенного ИЭ. Эти данные служат основанием реко-
мендовать обязательное проведение колоноскопии 
в период заболевания ИЭ, вызванным этим возбуди-
телем, и ежегодно в последующие годы, даже если 
первоначально колоноскопия не выявила патологии.
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