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Актуальность. В  последнее время в  разви-
тых странах отмечается рост заболеваемости 
воспалительными заболеваниями кишечника 
(ВЗК) и неалкогольным стеатогепатозом. Вместе 
с  тем существуют фундаментальные предпо-
сылки к  наличию взаимоотягощающего влия-
ния этих заболеваний. В связи с этим изучение 
особенностей неалкогольного стеатогепатоза 
у  больных ВЗК представляет существенный 
практический интерес. Цель – выявить особен-
ности неалкогольного стеатогепатоза / стеато-
гепатита у пациентов с ВЗК. Материал и мето-
ды. В одномоментное исследование включены 
245  пациентов в  возрасте от  18 до  77  лет, со-
стоящие в Регистре хронических воспалитель-
ных заболеваний кишечника ФГБОУ ВО НГМУ 
Минздрава России и НИИФФМ (г. Новосибирск, 
Российская Федерация). За год до включения 
в  исследование пациентам выполняли ультра-
звуковое исследование (УЗИ) органов брюшной 
полости, по данным которого устанавливалось 
наличие стеатогепатоза. Все пациенты прохо-
дили клиническое обследование с определени-
ем антропометрических показателей, больным 
выполнялись лабораторные исследования: 
общий анализ крови, оценка уровней аланино-
вой и аспарагиновой трансаминаз, креатинина, 
триглицеридов, общего холестерина. Из иссле-
дования исключались пациенты с  установлен-
ными диагнозами вирусного и  аутоиммунного 
гепатита, алкогольной болезни печени, пер-
вичного склерозирующего холангита, нару-
шениями обмена железа и  меди. У  45  больных 
в  биоптатах из толстой кишки определялись 
вирусы Эпштейна – Барр, цитомегаловирус, ви-
рус простого герпеса методом полимеразной 
цепной реакции. У  152  больных проводилась 
оценка синдрома избыточного бактериально-
го роста (СИБР). Результаты. Частота стеатоза 
у  пациентов с  болезнью Крона (БК) составила 

34,2%, а  у  пациентов с  язвенным колитом 
(ЯК) – 30,4%. Пациенты с ВЗК и стеатогепатозом 
чаще получали стероиды в анамнезе (63,6 про-
тив  53%, р = 0,0006), имели больший стаж ос-
новного заболевания (медиана 5,9 года; Q1/Q3 – 
2,7/12,9  года против 4,5; 2,9/8,5  года; р = 0,0324) 
и  больший индекс массы тела (медиана 24,1; 
Q1/Q3 – 21,4/29,9 против 21; 18,6/23,5; p = 0,0336). 
У больных ЯК при наличии неалкогольного сте-
атоза / стеатогепатита был выше возраст (для 
возраста старше 40 лет отношение шансов (ОШ) 
составило 1,46; 95%  доверительный интервал 
(ДИ) 1,01–2,1). У пациентов с БК и стеатогепато-
зом уровень тромбоцитов был выше (медиана 
287 × 109/л; Q1/Q3  – 192 × 109/л / 420 × 109/л про-
тив медианы 250 × 109/л; 180 × 109/л / 379 × 109/л; 
p = 0,0183). СИБР был фактором риска разви-
тия стеатогепатоза у  больных ВЗК (ОШ  2,34; 
95%  ДИ 1,4–4,8; р = 0,021). Заключение. 
Выявлены различия в факторах, ассоциирован-
ных со стеатогепатозом у пациентов с ЯК и БК. 
Продемонстрирована взаимосвязь между на-
личием СИБР и  риском формирования стеато-
гепатоза у больных ВЗК. 
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Вопросы, связанные со стеатозом печени, 
активно изучаются [1, 2]. Как морфоло-
гический симптом стеатоз известен дав-
но, долгое время он относился к разряду 

специфичных признаков алкогольного повреж-
дения печени [3]. В  последние два десятилетия 
стало ясно, что стеатоз / стеатогепатит форми-
руется в  результате различных патологических 
состояний: сахарного диабета, действия лекар-
ственных препаратов, HCV-инфекции, особенно 
3-го генотипа, аутоиммунных факторов, наруше-
ний обмена железа и меди [4, 5].

Среди важнейших факторов, ассоциирован-
ных со стеатозом, выделяют метаболический 
синдром. Эта нозологическая форма носит на-
звание неалкогольной жировой болезни печени 
(НАЖБП) и  также находится в  центре внима-
ния исследователей. При установлении диагноза 
НАЖБП одним из критериев выступает наличие 
стеатоза, доказанного визуализирующими мето-
дами (ультразвуковое исследование (УЗИ), ком-
пьютерная томография и  др.), при исключении 
таких этиологических факторов, как алкоголь, 
и  других вторичных причин, которые могут со-
провождаться стеатозом [6].

Стеатоз печени изучается при различных за-
болеваниях внутренних органов с целью оценки 
взаимного влияния этих состояний [7, 8]. В част-
ности, вследствие роста заболеваемости и  рас-
пространенности воспалительных заболеваний 
кишечника (ВЗК) проблема поражения печени, 
ранее сводившаяся к  первичному склерозиру-
ющему холангиту и  аутоиммунному гепатиту, 
приобрела особое звучание, в  том числе в  связи 
с появлением новых взглядов на патогенез болез-
ней печени, а  также гипотез о  взаимном утяже-
лении течения ВЗК и стеатоза [9, 10]. Более того, 
одним из ведущих факторов, ассоциированных 
с  возникновением патологии печени, называют 
заболевания кишечника, сопровождающиеся на-
рушением интестинального барьера [11–13].

Учитывая высокий интерес к теме коморбид-
ности патологии печени и кишечника, целью на-
шего исследования была оценка частоты стеато-
за / стеатогепатита у больных ВЗК и определение 
факторов, ассоциированных со стеатозом / стеа-
тогепатитом при ВЗК.

Следует отметить, что термин НАЖБП при-
меняется при исключении определенных эти-
ологических факторов, в  число которых вхо-
дят и  лекарственные препараты. В  то же время 
у  пациентов с  ВЗК достоверно исключить вли-
яние принимаемых лекарств на формирование 
НАЖБП крайне сложно, поэтому во избежание 

терминологических неточностей в нашей работе 
мы будем использовать более широкое понятие 
«неалкогольный стеатогепатоз / стеатогепатит».

Материал и методы
В одномоментное поперечное исследование были 
включены 245 больных с диагнозом ВЗК в возрас-
те от 18 до 77 лет, средний возраст составил 38,5 
(Q1/Q3  – 29,75/52,25) года. Все больные состо-
ят в  регистре воспалительных заболеваний ки-
шечника ФГБОУ ВО НГМУ Минздрава России 
и  НИИФФМ («Регистр хронических воспали-
тельных заболеваний кишечника», свидетельство 
о  государственной регистрации базы данных 
№ 2017620133, дата регистрации 03.02.2017). На мо-
мент начала исследования данный регистр вклю-
чал 1260  человек, из них с  болезнью Крона (БК) 
было 419, с язвенным колитом (ЯК) – 656, «неклас-
сифицируемым колитом»  – 185. Диагноз ВЗК 
устанавливался в соответствии с Клиническими 
рекомендациями Российской гастроэнтерологи-
ческой ассоциации и Ассоциации колопроктоло-
гов России по диагностике и лечению язвенного 
колита (2017) и  Клиническими рекомендациями 
Российской гастроэнтерологической ассоциации 
и  Ассоциации колопроктологов России по диа-
гностике и лечению болезни Крона (2017) [14, 15]. 
В  исследование включались пациенты, которым 
не ранее чем за год до даты включения выполня-
лось УЗИ органов брюшной полости.

Все пациенты проходили детальное кли-
ническое обследование, предполагавшее сбор 
жалоб и  анамнеза, оценку особенностей клини-
ческого течения заболевания, всем пациентам 
рассчитывали индекс массы тела (ИМТ, кг/м2), 
измеряли окружность талии, проводили под-
робное физикальное обследование. Учитывали 
также данные ряда лабораторных и  инструмен-
тальных исследований: общий анализ крови, 
оценка уровней аланиновой и  аспарагиновой 
трансаминаз, гамма-глутамилтрансферазы, ще-
лочной фосфатазы, билирубина, мочевины, кре-
атинина. Оценивались показатели липидного 
обмена (уровни общего холестерина, триглице-
ридов, липопротеидов низкой и высокой плотно-
сти). Абдоминальное ожирение констатировали 
при окружности талии более 102  см у  мужчин 
и 88 см у женщин. Все пациенты заполняли опро-
сник AUDIT (Alcohol Use Disorders Identification 
Test) для выявления и  исключения лиц, зло-
употребляющих алкоголем. Наряду с  этим про-
водилось обследование для исключения иных 
факторов, вызывающих поражение печени,  – 
HCV- и HBV-инфекций, тесты на аутоиммунный 
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гепатит, обмен железа и  меди. Из исследования 
исключались пациенты с  установленными диа-
гнозами вирусного и  аутоиммунного гепатита, 
первичного склерозирующего холангита, алко-
гольной болезни печени, нарушениями обмена 
железа и меди.

Наличие стеатоза устанавливалось на осно-
вании данных УЗИ органов брюшной полости 
в  соответствии с  рекомендациями Российского 
общества по изучению печени (2015) при нали-
чии следующих ультразвуковых диагностиче-
ских критериев: диффузная гиперэхогенность 
паренхимы печени и  неоднородность ее струк-
туры, нечеткость и/или подчеркнутость сосуди-
стого рисунка, более высокая эхогенность печени 
в  сравнении с  корковым веществом почек. При 
повышении уровня маркеров цитолиза устанав-
ливался диагноз стеатогепатита [16].

У больных со стеатозом / стеатогепатитом 
проводилась оценка уровня фиброза по форму-
лам APRI (Aspartate-aminotransferase-to-Platelet 
Ratio Index) и FIB4 (Fibrosis-4) [17]. У 45 больных 
в биоптатах из толстой кишки определялись ви-
русы Эпштейна  – Барр, цитомегаловирус, вирус 
простого герпеса методом полимеразной цепной 
реакции.

У 152  больных проводилась оценка синдро-
ма избыточного бактериального роста (СИБР). 
В исследование включались больные с установ-
ленным более 3  месяцев диагнозом ЯК или БК 
в  возрасте от  18 до  75  лет. Критериями исклю-
чения были аллергия или непереносимость лак-
тулозы; прием антибактериальных препаратов, 
пробиотиков, препаратов висмута в  течение 
4 недель до исследования и прокинетиков в те-
чение 3  периодов полувыведения; длительный 
прием ингибиторов протонной помпы; эндоско-
пическое или рентгенологическое обследование 
пищеварительной системы в течение 4 недель до 
исследования; очищение кишечника в  течение 
4  недель до исследования; хронические заболе-
вания, при которых может встречаться СИБР 
(панкреатит, цирроз печени, целиакия, сахар-
ный диабет); наличие илеостомы, а  также на-
личие тяжелых сопутствующих соматических 
заболеваний. Для диагностики СИБР исполь-
зовался водородный дыхательный тест на ап-
парате «Gastro+» с лактулозой. При проведении 
теста, после измерения базального уровня во-
дорода в  выдыхаемом воздухе, всем пациентам 
давали выпить лактулозу в дозе 15 мл (10 г), рас-
творенную в  200  мл воды. Измерение концен-
трации водорода в выдыхаемом воздухе прово-
дилось натощак и через 15, 30, 60, 90, 120 минут. 

Положительным результатом считался уровень 
более 20 ppm при наличии двойного пика уров-
ней водорода (первый в пределах 90 минут) или 
устойчивый рост более чем на 12 ppm по сравне-
нию с  исходным уровнем водорода (что свиде-
тельствует о наличии СИБР).

Протокол исследования был одобрен локаль-
ным этическим комитетом ФГБОУ ВО НГМУ 
Минздрава России от 16.05.2017.

Статистические методы. С  законом нор-
мального распределения по критерию Шапиро – 
Уилка согласованы  7% от всех сравниваемых 
непрерывных показателей, поэтому для сравне-
ния использовались непараметрические методы. 
Дескриптивные характеристики представлены 
в  виде медианы; первый квартиль (Q1) / третий 
квартиль (Q3) для непрерывных числовых дан-
ных. Для оценки корреляционных связей ис-
пользовался коэффициент Спирмена. Для ста-
тистической проверки гипотез о  равенстве 
числовых характеристик выборочных распреде-
лений в  сравниваемых группах использовался 
непарный U-критерий Манна – Уитни, произво-
дился расчет смещения распределений с постро-
ением 95%  доверительного интервала (ДИ) для 
смещения. Отношение шансов (ОШ) с  довери-
тельными интервалами (95%  ДИ) рассчитывали 
по таблицам сопряженности. Для сравнения би-
нарных и  категориальных показателей приме-
нялся точный двусторонний критерий Фишера. 
Для учета множественных сравнений применя-
лась поправка Бонферрони. Проверка статисти-
ческих гипотез проводилась при критическом 
уровне значимости р = 0,05, то есть различие счи-
талось статистически значимым, если p < 0,05. 
Статистические расчеты проводились в програм-
ме Statistica 12.0, Rstudio (version 0.99.879 – © 2009-
2016 RStudio, Inc., USA, 250 Northern Ave, Boston, 
MA 02210 844-448-121, info@rstudio.com) на язы-
ке R.

Результаты и обсуждение
Среди 245  больных, включенных в  исследова-
ние, частота стеатоза (преимущественно по дан-
ным абдоминального УЗИ) составила 32,2%. При 
этом статистически значимых различий частоты 
встречаемости стеатоза у  пациентов с  БК и  ЯК 
выявлено не было (р = 0,86). Так, частота стеатоза 
у пациентов с БК составила 34,2%, а у пациентов 
с ЯК – 30,4%.

В исследовании S. Bargiggia и соавт. [18] встре-
чаемость стеатогепатоза, диагностированного по 
данным УЗИ органов брюшной полости, среди 
пациентов с  БК составляет 39,5%, с  ЯК  – 35,5%. 
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У 27,3% пациентов с БК и 24,5% с ЯК диагности-
рован стеатогепатоз легкой (небольшое увеличе-
ние эхогенности печени) и  средней (отсутствие 
эхосигнала от стенки воротной вены и выражен-
ные различия печени и  почек по эхогенности) 
степеней. В  последних опубликованных иссле-
дованиях частота НАЖБП у  больных ВЗК рав-
няется  32,8% (выраженного фиброза – 12,2%) [9], 
28% [19] и 33,6% [20]. Таким образом, несмотря на 
некоторую вариативность данных, можно кон-
статировать, что примерно у  каждого третьего 
пациента с ВЗК имеются признаки неалкогольно-
го стеатоза независимо от варианта течения – ЯК 
или БК.

По нашим данным, в целом в группе больных 
ВЗК при наличии неалкогольного стеатоза / сте-
атогепатита была больше длительность заболе-
вания (время с  момента возникновения первых 
симптомов болезни) (для длительности более 
15 лет ОШ составило 1,36; 95% ДИ 1,03–1,78), боль-
шее количество пациентов получали стероиды 
и  в  лечении применялась бóльшая доза стерои-
дов, был выше ИМТ (для ожирения ОШ  равно 
1,43; 95% ДИ 1,12–1,81) (табл. 1). В группе больных 
стеатозом чаще встречались мужчины.

В недавно опубликованных исследованиях 
также предприняты попытки выявить ассоци-
ированные с  НАЖБП факторы. Так, P.C. Saroli 
и  соавт. [9] в  качестве независимых факторов 
НАЖБП вычленяют возраст (для старших воз-
растных групп ОШ равно 1,45; 95% ДИ 1,15–1,82), 
высокий ИМТ (ОШ  1,31; 95%  ДИ 1,2–1,42) и  по-
вышенный уровень триглицеридов (ОШ  1,45; 
95%  ДИ 1,01–2,09). В  работе M.  Principi и  соавт. 
[19] НАЖБП у больных ВЗК ассоциирована с ме-
таболическим синдромом (ОШ 2,24; 95% ДИ 1,77–
28,81), диабетом (ОШ  1,71; 95%  ДИ 1,43–12,25), 
нарушением толерантности к  глюкозе (ОШ  1,36; 
95% ДИ 1,13–1,68) и окружностью талии (ОШ 1,68; 
95% ДИ 1,15–14,52). A. Sartini и соавт. [20] не вы-
явили явной взаимосвязи стеатоза у  больных 
ВЗК с  типичными признаками метаболического 
синдрома. Согласно результатам, полученным 
K. Glassner и соавт. [10], больные ВЗК со стеатозом 
старше, у них выше ИМТ, больше продолжитель-
ность течения болезни кишечника, выше риск 
диабета и ожирения по сравнению с пациентами 
с ВЗК без стеатоза. Однако пациенты с НАЖБП 
без ВЗК чаще имеют ожирение, гиперлипидемию 
и диабет.

Проведенный нами анализ факторов, ассо-
циированных со стеатозом / стеатогепатитом, 
у  пациентов в  зависимости от наличия ЯК или 
БК показал, что у  больных ЯК с  неалкогольным 

стеатозом / стеатогепатитом был выше возраст 
(для возраста более 40  лет ОШ  составило 1,46; 
95%  ДИ 1,01–2,1), ИМТ (при ожирении ОШ  1,37; 
95% ДИ 0,97–1,95); такие пациенты чаще получа-
ли глюкокортикостероиды и реже биологическую 
терапию. Не было выявлено статистически зна-
чимых различий по уровню гемоглобина, макси-
мальному значению скорости оседания эритро-
цитов (СОЭ), уровню холестерина и целому ряду 
других параметров (табл. 2). В  работе R.  Jamali 
и соавт. [21] установлена взаимосвязь между рас-
четным показателем содержания липидов в  пе-
чени и тяжестью ЯК. Между ультразвуковой ста-
дией НАЖБП и тяжестью и протяженностью ЯК 
взаимосвязи не обнаружено.

Нами установлено, что больные БК при на-
личии неалкогольного стеатоза / стеатогепатита 
чаще получали биологическую терапию и  реже 
азатиоприн (табл. 3). В нашем исследовании у па-
циентов с БК была выявлена статистически зна-
чимая ассоциация между уровнем тромбоцитов 
на момент обследования и  наличием стеатоге-
патоза (287 × 109/л у  пациентов со стеатогепато-
зом и 250 × 109/л у пациентов без стеатогепатоза; 
р = 0,0183). В целом ряде исследований также про-
демонстрирована связь между тромбоцитарной 
активностью и  уровнем тромбоцитов со стеато-
гепатозом и другими состояниями, тесно связан-
ными с  инсулинорезистентностью, в  том числе 
с метаболическим синдромом [22–25].

Ассоциации между наличием вируса 
Эпштейна  – Барр, цитомегаловирусной инфек-
ции, вируса простого герпеса в биоптатах толстой 
кишки и наличием стеатоза / стеатогепатита мы не 
обнаружили. Однако был показан высокий риск 
наличия вируса Эпштейна  – Барр у  пациентов 

Таблица 1. Сравнительная характеристика больных воспалительными заболеваниями 
кишечника в зависимости от наличия (1) или отсутствия (2) неалкогольного 
стеатоза / стеатогепатита (n = 93)

Параметр 1 (n = 34) 2 (n = 59) p

Доля мужчин, % 42 37 0,0311

Длительность заболевания, годы 
(медиана; Q1/Q3)

5,9; 2,7/12,9 4,5; 2,9/8,5 0,0324

Максимальная доза стероидов, мг 
(медиана; Q1/Q3)

20; 0/60 10; 0/60 0,0086

Доля пациентов, получавших 
глюкокортикостероиды, %

63,6 53 0,0006

Индекс массы тела (медиана; Q1/Q3) 24,1; 21,4/29,9 21; 18,6/23,5 0,0336
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с ВЗК, получавших глюкокортикостероиды в ана-
мнезе (ОШ 11,06; 95% ДИ 2,62–46,83).

Анализ 7 наблюдательных исследований из баз 
данных Medline, Embase и Cochrane, охвативший 
1610  больных ВЗК, не выявил серьезных связей 
между НАЖБП и  принимаемыми медикамента-
ми: биологическими агентами (ОШ 0,85; 95% ДИ 
0,49–1,46), иммуномодуляторами (ОШ  1,19; 
95% ДИ 0,7–2,01), метотрексатом (ОШ 3,62; 95% ДИ 
0,48–27,39) и стероидами (ОШ 1,24; 95% ДИ 0,85–
1,82) [26].

Вместе с  тем в  недавно опубликованном ис-
следовании стеатоз печени рассматривается 
как фактор, ассоциированный с  лекарственным 

поражением печени (ОШ 1,13; 95% ДИ 1,02–1,26), 
наряду с более высоким ИМТ (ОШ 10,61; 95% ДИ 
2,22–50,7), большей длительностью течения ВЗК 
(ОШ  1,07; 95%  ДИ 1–1,15) и  монотерапией ин-
фликсимабом (ОШ 4,57; 95% ДИ 1,33–15,7) [27].

А. Sartini и  соавт. [20] в  своем исследовании, 
включающем 223  больных НАЖБП (78  с  ВЗК 
и 145 без патологии кишечника), отмечают опре-
деленные ассоциации. При наличии ВЗК реже 
встречается гиперферментемия, ниже ИМТ, 
меньше окружность талии, реже диагностирован 
метаболический синдром. Более тяжелое тече-
ние ВЗК чаще сопровождается стеатозом пече-
ни (32,1  против 16,6%; p = 0,01). К  независимым 

Таблица 3. Сравнительная характеристика больных болезнью Крона в зависимости от наличия (1) или отсутствия (2) 
неалкогольного стеатоза / стеатогепатита (n = 49)

Показатель 1 (n = 19) 2 ( n = 30) р

Возраст, годы (медиана; Q1/Q3) 51; 33/54 31,5; 25,5/37 0,4835

Доля пациентов, получавших азатиоприн, % 23 38 0,0123

Доля пациентов, получавших биологическую терапию, % 25 10 0,0123

Максимальное снижение массы тела, кг (медиана; Q1/Q3) 10; 0/15 4; 0/10 0,3178

Индекс массы тела (медиана; Q1/Q3) 24,1; 21/30,3 20,3; 18,6/23 0,3663

Минимальный уровень гемоглобина, г/л (медиана; Q1/Q3) 114; 98/125 119; 109/136 0,0895

Максимальная СОЭ, мм/ч (медиана; Q1/Q3) 28; 10/35 11; 4/22 0,1039

Доля пациентов, перенесших оперативное лечение, % 25 24,14 0,4866

Уровень холестерина, мкмоль/л (медиана; Q1/Q3) 4,24; 3,7/4,9 4,67; 4,3/5,7 0,4623

Уровень тромбоцитов в крови, × 109/л (медиана; Q1/Q3) 287; 192/420 250; 180/379 0,0183

СОЭ – скорость оседания эритроцитов

Таблица 2. Сравнительная характеристика больных язвенным колитом в зависимости от наличия (1) или отсутствия (2) 
неалкогольного стеатоза / стеатогепатита (n = 44)

Показатель 1 (n = 15) 2 (n = 29) p

Возраст, годы (медиана; Q1/Q3) 61; 48/63 29; 26/41,5 0,0069

Доля пациентов, получавших глюкокортикостероиды, % 53 46 0,1186

Доля пациентов, получавших биологическую терапию, % 15 21 0,0132

Индекс массы тела (медиана; Q1/Q3) 28,6; 22,2/32,2 20,4; 18,9/24,4 0,0457

Минимальный уровень гемоглобина, г/л (медиана; Q1/Q3) 125; 112/137 129; 115/138 0,1174

Максимальное значение СОЭ, мм/ч (медиана; Q1/Q3) 19; 10/36 10; 4/20 0,1077

Уровень холестерина, мкмоль/л (медиана; Q1/Q3) 5,37; 4,9/5,7 4,8; 4,4/5,3 0,8495

СОЭ – скорость оседания эритроцитов
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факторам риска наличия стеатоза относятся сле-
дующие: более одного обострения патологии ки-
шечника в год (ОШ 17,3; 95% ДИ 3,6–84), приме-
нение хирургического лечения (ОШ 15,1; 95% ДИ 
3,1–73,7), большая протяженность поражения 
(ОШ 19,4; 95% ДИ 3,4–110,9). В этом исследовании 
установлен единственный протективный фактор 
в  отношении стеатоза  – прием препаратов, на-
правленных против фактора некроза опухоли  α 
(TNF-α), особенно в отношении гиперферменте-
мии (ОШ 0,15; 95% ДИ 0–0,8; p = 0,02).

В недавней работе D.E. Bosch и M.M. Yeh [28] 
протективным фактором стеатоза печени у боль-
ных ВЗК оказался первичный склерозирующий 
холангит, при этом как у  больных без транс-
плантации, так и после трансплантации печени. 
Стеатоз печени при ВЗК ассоциирован с  ИМТ, 
холестерином, артериальной гипертензией, са-
харным диабетом, злоупотреблением алкоголем.

Наши собственные данные показали ассоци-
ацию между стеатозом / стеатогепатитом у  па-
циентов с  ВЗК и  наличием СИБР. Так, стеатоз 
у  пациентов с  ВЗК и  СИБР встречался чаще  – 
в 39% случаев, чем у пациентов с ВЗК без СИБР – 
в 22% (ОШ 2,34; 95% ДИ 1,4–4,8; р = 0,021). Это от-
носилось к больным и БК, и ЯК. У пациентов с БК 
и СИБР стеатоз встречался в 38,9%, тогда как в от-
сутствие СИБР – в 22,9% (ОШ 2,1; 95% ДИ 0,8–6; 
р = 0,2). У пациентов с ЯК при наличии СИБР сте-
атоз регистрировали в 40%, без такового – в 20,9% 
(ОШ 2,5; 95% ДИ 0,9–6,8; р = 0,083).

Синдром цитолиза при наличии стеатоза 
(неалкогольный стеатогепатит) чаще встречался 
у пациентов с ВЗК и СИБР – в 31,5%, в то время 
как без СИБР – в 16,5% случаев (ОШ 2,3; 95% ДИ 
1–5; р = 0,091). Закономерности эти касались боль-
ных как с БК, так и с ЯК.

A.J.  Wigg и  соавт. [29] доказали в  экспери-
менте, что системная эндотоксемия, вызванная 
СИБР, способствует продукции TNF-α и стеато-
гепатиту. Эндотоксин, образующийся в просвете 
тонкой кишки при СИБР, играет важную роль 
в патогенезе НАЖБП, влияя на клетки Купфера 
и провоцируя продукцию TNF-α. Результаты ис-
следования с  участием 22  пациентов с  НАЖБП 
показали, что уровень TNF-α вдвое выше, чем 
в  контрольной группе. Частота встречаемости 
СИБР у пациентов с НАЖБП в этом исследова-
нии составила 50%. Авторы считают, что повы-
шенная продукция TNF-α связана с  эндоток-
семией вследствие СИБР [29]. Позже А. Fialho 
и  соавт. [30] на основании детального исследо-
вания 372  больных НАЖБП выявили высокую 
частоту СИБР – 37,9%.

Проведенная нами оценка выраженности 
фиброза у  больных со стеатозом показала, что 
у больных ВЗК со стеатозом индекс фиброза FIB4 
сильно коррелировал c СОЭ (r = 0,765; p = 0,0343). 

По данным C. Saroli Palumbo и соавт. [9], вы-
раженность фиброза печени у  больных ВЗК не-
зависимо ассоциирована с  возрастом (ОШ  1,38; 
95%  ДИ 1,12–1,64) и  высоким ИМТ (ОШ  1,14; 
95% ДИ 1,07–1,23).

Таким образом, имеющиеся на сегодня дан-
ные указывают на дальнейшую необходимость 
тщательного изучения ассоциированных с  этой 
патологией факторов. В  литературе ожирение 
и связанные с ним состояния, такие как НАЖБП, 
рассматриваются как проявления системного 
воспалительного процесса. Так, по результатам 
проспективного наблюдательного исследова-
ния, проводившегося с  2005 по 2010  г., установ-
лена взаимосвязь между наличием системного 
воспалительного процесса и  рисками развития 
в будущем НАЖБП [31]. Мультивариантный ре-
грессионный анализ с поправкой на возраст, про-
явления метаболического синдрома выявил вза-
имосвязь между наличием у  пациента высокого 
исходно уровня лейкоцитов и развитием стеато-
гепатоза через 5 лет (ОШ 1,85; 95% ДИ 1,1–3,1 для 
женщин и ОШ 1,68; 95% ДИ 1,08–2,61 для мужчин; 
p < 0,004). Похожие результаты получены в иссле-
довании S. Wang и  соавт., в  котором изучалась 
взаимосвязь между уровнем лейкоцитов и  ри-
ском развития стеатогепатоза [32].

Другим важным фактором в формировании 
стеатогепатоза у пациентов с ВЗК считается дей-
ствие лекарственных препаратов, применяемых 
для терапии основного заболевания. Согласно 
результатам исследования, посвященного изу-
чению факторов риска формирования НАЖБП 
у больных ВЗК, у пациентов, получающих глю-
кокортикостероиды, частота НАЖБП была 
выше, чем в  группе больных ВЗК, не получаю-
щих глюкокортикостероиды (25  против  9,2%; 
p = 0,002) [33]. Среди пациентов без НАЖБП 
частота применения анти-TNF-α была выше по 
сравнению с  группой с  НАЖБП (29,7  против 
17,1%; p = 0,048). Это предположительно связа-
но с  возможным протективным свойством ан-
ти-TNF-α в отношении развития стеатогепатоза 
[34]. Весьма вероятно, что изменения микробио-
ты при ВЗК вносят свой вклад в развитие стеато-
гепатоза [35–37].

Заключение
Полученные нами результаты согласуются 
с  данными других исследований, посвященных 
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Rationale: Recently, the incidence of inflamma-
tory bowel disease (IBD) and non-alcoholic ste-
atohepatosis has increased in developed coun-
tries. Also, there are fundamental prerequisites 
to mutually negative influence of these diseases. 
Therefore, evaluation of the characteristics of 
non-alcoholic steatohepatosis in patients with IBD 
is of practical interest. Aim: To identify particulars 
of non-alcoholic steatohepatosis / steatohepati-
tis in IBD patients. Materials and methods: This 
cross-sectional study included 245  patients aged 
from 18  to 77  years from the IBD Registry the 
Novosibirsk State Medical University and the State 
Scientific-Research Institute of Physiology and 
Basic Medicine (Novosibirsk, Russian Federation). 
Within one year before the study entry, the pa-
tients were assessed by abdominal ultrasound and 
diagnosed with steatohepatosis. All patients were 
examined clinically with measurement of their 
antropometric parameters and underwent labo-
ratory assessments, including hematology tests, 
alanine and aspartate transaminases, creatinine, 
triglycerides and total cholesterol measurements. 
Patients with viral and autoimmune hepatitis, al-
coholic liver disease, primary sclerosing cholan-
gitis, iron and copper metabolism disorders were 
excluded. In the colon biopsy samples of 45  pa-
tients, Epstein-Barr virus, cytomegalovirus, herpes 
simplex virus were identified by polymerase chain 
reaction. One hundred and fifty two (152) patients 
were also assessed for small intestine bacterial 
overgrowth (SIBO) syndrome. Results: The prev-
alence of steatosis in patients with Crohn's dis-
ease (CD) was 34.2%, and in those with ulcerative 

colitis (UC), 30.4%. IBD patients with steatohep-
atosis were more likely to have received steroids 
(63.6%  vs. 53%, p = 0.0006), had greater IBD du-
ration (median 5.9  years, Q1/Q3, 2.7/12.9  years vs. 
4.5, 2.9/8.5  years; p = 0.0324) and a  higher body 
mass index (median 24.1, Q1/Q3, 21.4/29.9  vs. 21, 
18.6/23.5; p = 0.0336). UC patients with non-alco-
holic steatosis / steatohepatitis were older (odds 
ratio [OR] for the age above 40  years, 1.46; 95% 
confidence interval [CI] 1.01–2.1). CD patients with 
steatohepatosis had higher platelet counts (me-
dian 287 × 109/L, Q1/Q3, 192 × 109/L / 420 × 109/L vs. 
250 × 109/L, 180 × 109/L / 379 × 109/L; p = 0.0183). 
SIBO was a  risk factor for the development of 
steatohepatosis in IBD patients (OR 2.34, 95%  CI 
1.4–4.8, p = 0.021). Conclusion: The study has 
identified the differences in the steatohepato-
sis-associated factors in UC and CD patients. There 
is a link between the presence of SIBO and the risk 
of steatohepatosis development in IBD patients.
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