
РМЖ. Медицинское обозрение. T. 7, № 5, 2023 / Russian Medical Inquiry. Vol. 7, № 5, 2023

Гастроэнтерология / Gastroenterology

323

Клиническая практика / Clinical Practice
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РЕЗЮМЕ
Одной из наиболее актуальных проблем современного здравоохранения в России и мире является увеличение числа лиц, имеющих из-
быточную массу тела и страдающих ожирением. Общепризнано, что избыточная масса тела и ожирение повышают риск развития ише-
мической болезни сердца, артериальной гипертензии, сахарного диабета 2 типа, желчнокаменной болезни, неалкогольной жировой 
болезни печени (НАЖБП). Вместе с тем появившиеся в последнее время данные свидетельствуют о том, что на фоне сохраняющейся 
тенденции к росту распространенности ожирения в популяции отмечается также патоморфоз других хронических неинфекционных за-
болеваний, для которых наличие избыточной массы тела или ожирения не считается традиционным фактором риска. В статье на при-
мере собственного клинического наблюдения пациентки с сочетанным течением синдрома раздраженного кишечника (СРК) и НАЖБП 
представлены современные сведения о факторах риска и механизмах формирования подобной коморбидности, предложены подходы 
к курации, позволяющие повысить эффективность терапии данной когорты пациентов. Наличие общих факторов риска и патогенети-
ческих механизмов создает основу для формирования коморбидности СРК и НАЖБП, что требует разработки индивидуализированных 
подходов к лечению.
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ABSTRACT
One of the most urgent problems of modern healthcare in Russia and worldwide is the increase in the number of people with overweight 
and obesity. It is generally recognized that overweight and obesity increase the risk of coronary heart disease, hypertension, type 2 diabetes 
mellitus, cholelithiasis, non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD). At the same time, recent data indicate that pathomorphism of other chronic 
non-infectious diseases was also noted during preserving trend towards an increase in the obesity prevalence, for which the presence of 
overweight or obesity was not considered a traditional risk factor. Using the example of a clinical case concerning a female patient with a 
combined course of irritable bowel syndrome (IBS) and NAFLD, the article presents up-to-date information on risk factors and pathogenetic 
mechanisms of such comorbidity and suggests treatment methods to improve the therapy efficacy for this patient cohort. The presence of 
common risk factors and pathogenetic mechanisms creates the basis for the formation of comorbidity of IBS and NAFLD, which requires the 
development of patient-centered management.
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Введение
Одной из наиболее актуальных проблем современного 

здравоохранения в  России и  мире является рост распро-
страненности ожирения как  во взрослой популяции, так 
и среди детей и подростков. В настоящее время ожирени-
ем страдают более 500 млн человек по всему миру. Предпо-
лагается, что к 2030 г. до 57,8% взрослых во всем мире бу-
дут иметь избыточную массу тела  или ожирение [1].

Для выявления ожирения в клинической практике наи-
более часто используют индекс массы тела (ИМТ) пациента. 
Однако указанный метод оценки наличия избыточной мас-
сы тела и  ожирения не  учитывает возрастных, половых, 
этнических различий и  не позволяет получить полное 
представление об  объеме и  локализации жировой ткани 
у человека [2]. Установлено, что кардиометаболические ри-
ски у лиц с ожирением в большей степени ассоциированы 
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с  наличием висцерального ожирения, чем с  общим объе-
мом жировой ткани тела человека. Таким образом, наличие 
ИМТ≤25 кг/м2 не означает отсутствие метаболических ри-
сков, связанных с жировой тканью. Достоверно объем вис-
церальной жировой ткани может быть оценен с помощью 
компьютерной томографии и магнитно-резонансной томо-
графии брюшной полости. Для  рутинного выявления аб-
доминального ожирения был предложен ряд показателей, 
наиболее распространенными из  которых стали окруж-
ность талии (ОТ), окружность бедер (ОБ) и соотношение 
ОТ/ОБ. Также были предложены метаболический пока-
затель висцерального ожирения (METS-VF), индекс фор-
мы тела (BSI), индекс конусности (ИК) и индекс округло-
сти тела (BRI) [3].

Висцеральная жировая ткань сегодня признана эндокрин-
ным органом, продуцирующим гормонально активные мо-
лекулы — адипокины, которые не только оказывают влияние 
на  функционирование отдельных органов-мишеней, но  и 
участвуют в  развитии системной воспалительной реакции 
в  организме, нарушая баланс между содержанием проти-
вовоспалительных и провоспалительных медиаторов в сто-
рону увеличения последних [4]. В  условиях повышенного 
потребления энергии (несбалансированное питание, низкая 
физическая активность), сопровождающегося избыточной 
выработкой инсулина, катехоламинов и  других гормонов, 
адипоциты претерпевают гипертрофию и  гиперплазию 
для  удовлетворения повышенной потребности в  хранении 
липидов, что приводит к их кислородному голоданию с при-
влечением иммунных клеток и  последующему нарушению 
секреции адипокинов и цитокинов с формированием хрони-
ческого системного воспаления [5].

Вместе с  тем избыточный объем метаболически ак-
тивной висцеральной жировой ткани, выделяющей про-
воспалительные цитокины, ассоциирован с потерей массы 
скелетных мышц. Данный феномен получил название сар-
копении [6]. Формирование саркопении в условиях метабо-
лического синдрома повышает риск сердечно-сосудистой 
патологии, сахарного диабета 2 типа (СД2) и онкологиче-
ских заболеваний, включая гепатоцеллюлярную карцино-
му [7,  8]. В  физиологических условиях скелетные мышцы 
при  физической нагрузке производят и  высвобождают 
сигнальные молекулы или  сигнальные пептиды, называ-
емые миокинами, которые могут оказывать паракринное 
и эндокринное действие, в том числе на метаболические ре-
акции в миокарде, почечной, костной и печеночной тканях. 
Известно более 3000 миокинов, среди них: апелин, ней-
ротрофический фактор головного мозга (BDNF), фактор ро-
ста фибробластов 21 (FGF-21), моноцитарный хемоаттрак-
тантный белок-1 (MCP-1), иризин, фактор ингибирования 
лейкемии (LIF), интерлейкин (ИЛ) 6, ИЛ-7, ИЛ-8, ИЛ-15 
и  миостатин [9]. Потеря массы скелетных мышц и  гипо-
динамия, развивающаяся вследствие формирования сар-
копении, способствуют дальнейшему накоплению висце-
рального жира, что  в свою очередь усиливает системное 
воспаление с формированием порочного круга [10].

Значимость проблемы ожирения обусловлена несколь-
кими причинами. С  одной стороны, ожирение является 
фактором риска хронических неинфекционных заболева-
ний, среди которых ведущее место занимает сердечно-со-
судистая патология, СД2 и  патология гепатобилиарно-
го тракта, в  частности неалкогольная жировая болезнь 
печени (НАЖБП). С другой стороны, наличие ожирения мо-
жет стать причиной метаморфоза заболеваний, для  кото-

рых патологическое накопление жировой ткани не является 
признанным фактором риска, к примеру синдрома раздра-
женного кишечника (СРК).

Как НАЖБП, так и СРК широко распространены в попу-
ляции, поэтому случаи их коморбидного течения все чаще 
встречаются в реальной клинической практике и требуют 
оптимизации существующих подходов к курации пациен-
тов. Представляем собственное клиническое наблюдение.

Клиническое наблюдение
Пациентка В. 1988 года рождения, обратилась с жало-

бами на абдоминальную боль внизу живота, возникающую 
3–4 раза в неделю, как правило, перед опорожнением ки-
шечника, метеоризм, усиливающийся после приема пищи, 
стул 1–2 раза в  день, кал кашицеобразной консистен-
ции без  патологических примесей. Эпизодически отмеча-
ла тошноту, горечь во  рту. Аппетит сохранен, масса тела  
в течение последнего года стабильная. Указанные симпто-
мы беспокоят в течение трех лет. Со стороны других орга-
нов и систем жалоб не предъявляла.

Из  анамнеза жизни обращает на  себя внимание 
отягощенная наследственность по  СД2, артериаль-
ной гипертензии, ишемической болезни сердца. Туберку-
лез, вирусный гепатит, венерические заболевания отрицает. 
Операции, гемотрансфузии отрицает. Аллергологический 
анамнез не отягощен. Курение, злоупотребление алкоголем 
отрицает. Гинекологический анамнез: одна беременность, 
одни роды (2015 г., естественным путем).

Объективный осмотр. Состояние удовлетворитель-
ное. Положение активное. Телосложение правильное. Тип 
конституции нормостенический. ИМТ 32 кг/м2. ОТ 101 см, 
ОБ 108 см, ОТ/ОБ 0,94. Кожный покров естественного 
цвета, теплый на  ощупь, умеренной влажности. Види-
мые слизистые чистые. Щитовидная железа 0-й степени 
по  классификации Всемирной организации здравоохране-
ния. Периферические лимфатические узлы не  увеличены. 
Молочные железы без  патологических изменений. Позво-
ночник безболезненный. Перкуторно над  легкими звук ле-
гочный. Дыхание везикулярное, хрипов нет. Тоны серд-
ца приглушенные, ритмичные. Артериальное давление 
125/80 мм рт. ст. на обеих руках. Пульс симметричный, рит-
мичный, удовлетворительных свойств, частота 86 уд/мин. 
Язык влажный, обложен налетом желтого цвета у  корня. 
Живот увеличен за  счет подкожно-жировой клетчатки, 
правильной формы, участвует в акте дыхании, при поверх-
ностной пальпации мягкий, безболезненный. При глубокой 
пальпации живот чувствительный по  ходу толстой кишки, 
преимущественно слева. Кишечник вздут, урчит при  паль-
пации. Симптомы раздражения брюшины отрицательные. 
Симптомы желчного пузыря Кера, Ортнера, Мюсси отри-
цательные. Печень выступает из-под края реберной дуги 
на 2 см. Край печени закруглен, ровный, плотноэластической 
консистенции, чувствительный при  пальпации. Селезен-
ка не пальпируется. Поджелудочная железа при пальпации 
по Гроту безболезненная. Почки не пальпируются, симптом 
поколачивания отрицательный с обеих сторон. Отеков нет.

При  обследовании. Показатели общего анализа крови 
и  общего анализа мочи без  клинически значимых изме-
нений. В  биохимическом анализе крови отмечено повы-
шение аспарагиновой аминотрансферазы — 39 Ед/л (нор-
ма 5–37 Ед/л), аланиновой аминотрансферазы — 55 Ед/л 
(норма 5–40 Ед/л) и общего холестерина — 7,4 ммоль/л 
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(норма 2,5–5,2 ммоль/л). Копрограмма без особенностей. 
Кал на яйца гельминтов и паразитов: не обнаружено.

С целью исключения органической патологии кишечни-
ка и  диффузных заболеваний печени, сопровождающихся 
синдромом цитолиза, пациентке проведены дополнитель-
ные методы лабораторно-инструментального обследо-
вания. Кальпротектин в  кале <19,5 мкг/г. Кал на  бактерии 
кишечной группы: не обнаружено. Маркеры вирусных гепа-
титов не  обнаружены. Уровень гормонов щитовидной же-
лезы (тиреотропный гормон, свободный тироксин), со-
держание ферритина, церулоплазмина, α1-антитрипсина 
в сыворотке крови в пределах референсных значений. Анти-
тела к тканевой трансглутаминазе, антинуклеарные антите-
ла, антитела к гладкой мускулатуре, антитела к микросомам 
печени и  почек, антимитохондриальные антитела не  выяв-
лены. При ультразвуковом исследовании органов брюшной 
полости: увеличение размеров печени (косой вертикаль-
ный размер правой доли печени 160 мм, толщина правой 
доли 145 мм, толщина левой доли 75 мм), повышение эхо-
генности печени. По данным эластометрии печени на аппа-
рате FibroScan степень ригидности печени составила 5,8 кПа, 
что соответствует стадии фиброза F1 по шкале METAVIR.

При  проведении эзофагогастродуоденоскопии со 
взятием пяти биоптатов по  OLGA установлено наличие 
Helicobacter pylori-негативного хронического гастрита, 
стадия 0, степень 1. При проведении колоноскопии органи-
ческой патологии не выявлено.

После дообследования пациентке выставлен заключи-
тельный клинический диагноз: СРК с преобладанием диа- 
реи, легкое течение. НАЖБП, стеатогепатит минимальной 
клинико-биохимической активности, стадия фиброза I.

Обсуждение
В настоящее время НАЖБП является наиболее распро-

страненной причиной синдрома цитолиза и  встречается 
у  20–30% взрослого населения развитых стран, что  ассо-
циировано с ростом распространенности ожирения и СД2 
[11, 12]. Важно, что наличие НАЖБП необходимо рассма-
тривать не только в отношении прогрессирования патоло-
гии печени, но и в аспекте повышения кардиоваскулярных 
и метаболических рисков [13, 14].

С современных позиций НАЖБП определяется как хро-
ническое стресс-индуцированное заболевание печени, 
ассоциированное с  абдоминальным ожирением и  мета-
болическим синдромом, которое развивается у  пациен-
тов, не  употребляющих алкоголь в  суточных дозах более 
40 г чистого этанола для мужчин и 20 г — для женщин и не 
имеющих других возможных причин развития патологии 
печени [15]. Патоморфологические стадии НАЖБП вклю-
чают в себя стеатоз, стеатогепатит (НАСГ), фиброз, цирроз 
с  риском развития гепатоцеллюлярной карциномы. Осо-
бую тревогу вызывает тот факт, что примерно у 30% паци-
ентов с НАЖБП гепатоцеллюлярная карцинома развивает-
ся, минуя стадию цирроза печени [16]. Важно, что именно 
стадия фиброза печени сегодня считается определяющим 
фактором прогнозирования характера течения как пато-
логии печени, так и  кардиоваскулярных рисков [17, 18]. 
Сообщается, что  в последние десятилетия в  США и  стра-
нах Европы цирроз печени в исходе НАЖБП стал основной 
причиной для трансплантации печени [19]. Стоит подчер-
кнуть, что  диагноз НАЖБП является диагнозом исключе-
ния, а  сам термин «НАЖБП» не отражает обусловленно-

сти стеатоза метаболическим синдромом, в  связи с  чем 
в 2020 г. решением консенсуса международных экспертов 
в  качестве более подходящего и  всеобъемлющего был 
введен новый термин — «метаболически-ассоциирован-
ная жировая болезнь печени» (МАЖБП) [20]. По  мнению 
авторов консенсуса, предложенная номенклатура позволя-
ет не только подчеркнуть системность и многофакторность 
патогенеза поражения печени (например, сочетание дисме-
таболических и алиментарно-токсических факторов), но и 
персонализировать лечебно-диагностические подходы 
при  различных клинических вариантах МАЖБП-ассоции-
рованной коморбидности [20–22].

Не вызывает сомнений решающая роль высококало-
рийного питания, избыточного потребления насыщен-
ных жиров, рафинированных углеводов, сладких напит-
ков, фруктозы, а также гиподинамии в развитии ожирения 
и формировании жировой дистрофии печени, однако при-
чины развития НАСГ у 10% больных НАЖБП остаются пред-
метом дискуссий. Сегодня все более существенная роль 
в развитии ожирения и формировании НАЖБП отводится 
кишечной микробиоте через  функциональную ось «пе-
чень — кишечник» [23].

Наиболее многочисленными среди комменсаль-
ных бактерий, представляющих кишечную микробиоту че-
ловека, являются 4 основных типа: Firmicutes, Bacteroidetes, 
Actinobacteria и  Proteobacteria. Известно, что  кишеч-
ный микробиом пациентов, страдающих ожирением и/
или НАЖБП, характеризуется более высоким представи-
тельством Bacteroidetes и  более низким представитель-
ством бактерий типа Firmicutes по сравнению со здоровыми 
людьми  [23]. Нарушение количественного и качественного 
состава кишечного микробиома способствует повышению 
проницаемости кишечного эпителиального барьера вслед-
ствие повреждения кишечного эпителия и разрушения бел-
ков плотных контактов [24, 25]. Повышенная проницаемость 
кишечного эпителиального барьера приводит к  избыточ-
ному поступлению патоген-ассоциированных молекуляр-
ных структур и  микробных метаболитов, например этано-
ла, в  портальный кровоток, стимулируя воспаление путем 
активации толл-подобных рецепторов (TLR) и других ре-
цепторов распознавания образов в  купферовских клетках 
с  дальнейшим воспалительным повреждением печени 
и формированием фиброза [26, 27]. Кроме того, некоторые 
побочные продукты бактериального метаболизма могут на-
рушать обмен глюкозы и липидов, ухудшая течение патоло-
гических процессов в печени [28]. Данные литературы ука-
зывают на взаимное влияние желчных кислот и микробиоты 
кишечника. С одной стороны, желчные кислоты, синтезируе-
мые гепатоцитами, предотвращают чрезмерный рост кишеч-
ных бактерий и последующую дисфункцию кишечного ба-
рьера, с  другой стороны, кишечная микробиота способна 
оказывать влияние на  количество и  соотношение синтези-
руемых желчных кислот [29]. Желчные кислоты модулиру-
ют метаболизм глюкозы и  липидов посредством передачи 
сигналов через фарнезоидный X-рецептор (FXR) и мембра-
но-ассоциированный рецептор, связанный с  G-белком 
(TGR5). Таким образом, дисбаланс кишечных бактерий 
и желчных кислот может быть одной из причин развития ме-
таболического синдрома и НАЖБП [30]. Механизмы моду-
ляции микробиоты кишечника у больного НАЖБП представ-
лены на рисунке 1.

Известно, что  наличие ожирения и  метаболического 
синдрома является фактором риска заболеваний сер-
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дечно-сосудистой, эндокринной систем, опорно-двига-
тельного аппарата и злокачественных новообразований. 
Изменения состава кишечной микробиоты, повышение 
проницаемости эпителиального барьера кишечника, на-
рушение моторики толстой кишки и высокий уровень 
системного воспаления у больных с метаболическим 
синдромом создают условия для формирования и утя-
желения течения заболеваний пищеварительного трак-
та, в том числе функциональной патологии кишечника. 
В течение последних десятилетий установлена корреля-
ция роста заболеваемости НАЖБП с увеличением заболе-
ваемости СРК [31, 32].

В зарубежной литературе описана более высокая ча-
стота встречаемости симптомов СРК, депрессии и трево-
ги у пациентов с НАЖБП [33]. Так, в проспективном ко-
гортном исследовании с участием 396 838 человек из 22 
центров в Англии, Уэльсе и Шотландии риск возникнове-
ния СРК у пациентов, страдающих НАЖБП, на 13% пре-
вышал риск возникновения СРК у лиц без НАЖБП [34]. 
Кроме того, у пациентов с выраженным стеатозом печени 
и максимальными значениями индекса FLI (Fatty liver Index) 
риск развития СРК повышался на 21% по сравнению с лица-
ми без стеатоза. При этом в обоих случаях положительная 
ассоциация была более выражена у женщин. В заключение 
авторы делают вывод о том, что полученные результаты мо-
гут иметь большое значение для общественного здравоох-
ранения. Так, по оценкам исследователей, приблизительно 
7,3% (95% доверительный интервал (ДИ) 4,2–10,3%) всех 
случаев СРК и 10,3% (95% ДИ 6,3–14,3%) случаев СРК сре-
ди женщин можно было бы избежать, если бы все члены 
когорты снизили исходный FLI более чем на 27.

Формирование НАЖБП и СРК ассоциировано с рядом 
общих факторов риска и патофизиологических механиз-
мов, включая особенности питания, изменение состава 
кишечной микробиоты, повышение проницаемости эпите-
лиального барьера кишечника, нарушение нейрогумораль-
ной регуляции, системное воспаление [33–35].

Изменение количественного и качественного состава ки-
шечной микробиоты не только оказывает влияние на риск 
возникновения и тяжесть течения НАЖБП, но и способству-
ет развитию симптомов, характерных для СРК. Микробный 
состав у пациентов с СРК характеризуется изменением соот-
ношения представителей Firmicutes и Bacteroides, снижением 
количества бактерий родов Lactobacillus и Bifidobacterium, 
что приводит к снижению продукции метаболически ак-
тивных короткоцепочечных жирных кислот, в первую оче-
редь бутирата, который является энергетическим субстра-
том для колоноцитов, обладает противовоспалительным 
и иммуномодулирующим действием, участвует в регуляции 
липидного и углеводного обмена [36]. Изменение микробно-
го пейзажа и функциональной активности бактерий при СРК 
в конечном итоге способствует повышению кишечной про-
ницаемости, нарушению моторики толстой кишки и создает 
условия для формирования висцеральной гиперчувстви-
тельности. Снижение секреции серотонина кишечной ми-
кробиотой может стать причиной развития тревожных и де-
прессивных расстройств, широко распространенных среди 
пациентов с НАЖБП и СРК [37]. Модуляция состава кишеч-
ной микробиоты в указанных когортах больных может быть 
связана и с особыми пищевыми привычками [38].

Известны группы продуктов, которые, с одной стороны, 
усиливают гастроинтестинальные симптомы СРК, с дру-
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Рис. 1. Модуляция микробиоты кишечника при НАЖБП [15]
Fig. 1. Gut microbiota modulation in NAFLD [15]
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гой — способствуют развитию НАЖБП. К такой категории 
продуктов относятся жирная, жареная, копченая пища, слад-
кие газированные напитки [39]. Хорошо известно, что про-
дукты, в большом количестве содержащие осмотически 
активные углеводы из группы FODMAP (ферментируемые 
олиго-, ди-, моносахариды и полиолы), подвергаясь бакте-
риальной ферментации с избыточной продукцией газов, вы-
зывают симптомы СРК — метеоризм, абдоминальную боль, 
нарушения стула [40]. Установлено также, что избыточное 
потребление углеводов связано с НАЖБП [41], а их ограни-
чение в рационе снижает гликемическую нагрузку, увели-
чивает секрецию инсулина β-клетками поджелудочной же-
лезы и улучшает чувствительность тканей к инсулину [42]. 
Диеты с низким содержанием углеводов повышают уро-
вень липопротеинов высокой плотности, нормализуют 
уровень триглицеридов и глюкозы в сыворотке крови [43]. 
В ретроспективном анализе 52 пациентов с ожирением 
и инсулинорезистентностью диета с низким содержанием 
углеводов и высоким содержанием жиров (40 и 45% от об-
щего количества калорий в день соответственно) стати-
стически значимо чаще приводила к нормализации уровня 
аминотрансфераз и инсулина в сыворотке по сравнению 
с диетой с высоким содержанием углеводов и низким со-
держанием жиров (60 и 25% соответственно) [44].

За последние десятилетия в мире отмечено значитель-
ное увеличение потребления дисахарида фруктозы, обычно 
используемой в качестве подсластителя в напитках и про-
дуктах питания [45]. При этом метаболизм фруктозы уве-
личивает выработку свободных радикалов, проницаемость 
эпителиального кишечного барьера, липогенез в печени 
и способствует избыточному бактериальному росту [41, 
46]. Продукты с высоким содержанием фруктозы блокиру-
ют или разрушают субстрат инсулинового рецептора, при-
водя к нарушению передачи внутриклеточных сигнальных 
путей инсулина и инсулинорезистентности, что способ-
ствует развитию НАЖБП [47]. Сообщается, что избыточное 

потребление фруктозы повышает риск развития фиброза 
печени у пациентов с НАСГ [48].

Напротив, приверженность средиземноморской диете, 
богатой омега-3 полиненасыщенными жирными кислотами, 
цельнозерновыми злаками, способствует снижению мас-
сы тела и регрессу стеатоза печени у больных НАЖБП, а так-
же уменьшает выраженность симптомов СРК [18, 40].

Характерные пищевые привычки посредством моду-
ляции кишечной микробиоты могут быть взаимосвязаны 
с повышением проницаемости эпителиального барьера 
кишечника, дисфункцией иммунной системы и формиро-
ванием хронического системного воспаления как у пациен-
тов с НАЖБП, так и у больных с СРК. Активация TLR с при-
влечением макрофагов, нейтрофилов и Т-лимфоцитов 
способствует высвобождению воспалительных цитокинов, 
включая фактор некроза опухоли α (ФНО-α), и активных 
форм кислорода. Инфильтрация печени В-клетками и CD4+

и CD8+ Т-лимфоцитами приводит к повреждению гепато-
цитов и развитию хронических воспалительных процессов 
в печени. В-клетки играют профиброгенную роль путем 
стимуляции звездчатых клеток и макрофагов печени. CD4+ 

Т-лимфоциты дифференцируются в Т-хелперы, продуци-
рующие ИЛ-17, который способствует прогрессированию 
НАЖБП [5, 23, 49].

Аналогично этому при СРК описана картина слабовы-
раженного системного воспаления с увеличением числа 
CD3+, CD4+ и CD8+ Т-лимфоцитов в кишечнике и сыворот-
ке крови. Повышение концентрации провоспалительных 
цитокинов, прежде всего ИЛ-6, ИЛ-8, ФНО-α, на фоне сни-
жения концентрации противовоспалительных цитокинов 
(ИЛ-10) у больных с СРК ассоциировано с формировани-
ем висцеральной гиперчувствительности и, как следствие, 
абдоминальной боли, нарушений моторики кишечника, 
а также оказывает виляние на развитие тревожно-депрес-
сивных расстройств [49]. Взаимосвязь механизмов форми-
рования СРК и НАЖБП представлена на рисунке 2.

FODMAP — ферментируемые олиго-, ди-, моносахариды и полиолы / FODMAP — fermentable oligosaccharides, disaccharides, monosaccharides and polyols
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Рис. 2. Ассоциации механизмов формирования СРК и НАЖБП [30]
Fig. 2. Associations of pathogenetic mechanisms of IBS and NAFLD [30]
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Накопленный в нашем центре клинический и исследова-
тельский опыт наблюдения за пациентами с СРК [5, 50, 51] 
позволил предложить концепцию существования отдель-
ного фенотипа СРК — имеющего место у  лиц с  избыточ-
ной массой тела и ожирением [38]. Согласно собственным 
данным пациенты с СРК, имеющие избыточную массу тела 
и  ожирение, демонстрировали более тяжелое течение за-
болевания, чем пациенты с  нормальным весом. Наличие 
избыточной массы тела и ожирения у больных с СРК было 
ассоциировано с  более выраженными симптомами аб-
доминальной боли, запора и метеоризма, а  также низким 
качеством жизни. Кроме того, в  данной когорте пациен-
тов выявлен низкий уровень дофамина в  плазме, ассоци-
ированный с  признаками депрессии, частыми эпизодами 
переедания, в  том числе в  ночные часы, пристрастием 
к жирной и сладкой пище, мучным и кондитерским изде-
лиям, с  избыточным потреблением добавленного сахара, 
дефицитом клетчатки за счет резкого сокращения овощей 
в  рационе. Примечательно, что  фенотип СРК, ассоцииро-
ванный с  ожирением и  избыточной массой тела, харак-
теризовался и  специфической модуляцией микробиоты 
кишечника. Так, в  проведенном нами исследовании, где 
для  оценки качественного и  количественного состава ки-
шечной микробиоты использовался метод 16s-секвени-
рования бактериальной РНК, в подгруппе пациентов с СРК 
с  избыточной массой тела и  ожирением отмечено сокра-
щение представительства бактерий родов Bifidobacterium 
и Bacteroides на фоне повышения количества бактерий ро-
дов Alistipes и Methanobrevibacter. При этом снижение бак-
терий рода Bifidobacterium коррелировало с  выраженно-
стью абдоминальной боли и  депрессии, а  также низким 
уровнем дофамина, тогда как  увеличение бактерий рода 
Methanobrevibacter — с выраженностью запора, а повыше-
ние численности бактерий рода Alistipes — с уровнем мар-
кера кишечной проницаемости — фекального зонулина.

Терапия пациентов с НАЖБП и СРК
Терапия пациентов с  коморбидными заболеваниями 

осуществляется на тех же принципах, что и при их изолиро-
ванных формах, при этом оптимальной стратегией ведения 
является применение мультитаргетных и многоцелевых ле-
карственных средств [52].

Цели терапии пациентов с  коморбидным течением 
НАЖБП и СРК:

1.	 Управление СРК: устранение факторов риска, купи-
рование симптомов заболевания и повышение каче-
ства жизни.

2.	 Управление НАЖБП: устранение факторов риска, 
нормализация аминотрансфераз, профилактика 
прогрессирования заболевания и формирования до-
полнительных метаболических рисков.

Диетотерапия — неотъемлемая часть стратегии кура-
ции пациентов как с СРК, так и с НАЖБП, учитывая весо-
мую значимость фактора питания в патогенезе обоих забо-
леваний [22, 53]. В соответствии с этим нашей пациентке 
даны рекомендации по  коррекции рациона: повысить по-
требление цельнозерновых злаков, овощей, листовой зеле-
ни, нежирных сортов мяса и  рыбы, ограничить потребле-
ние добавленного сахара, мучных и кондитерских изделий, 
сладких напитков, высококалорийной пищи, богатой жи-
вотными жирами и солью. Кроме того, рекомендовано под-
держивать достаточную физическую активность в  виде 

умеренных аэробных нагрузок не  менее 20 мин не  реже 
5 раз в  неделю. Рекомендованная скорость нормализа-
ции массы тела — снижение на 0,5–1,0 кг в неделю [22].

Современные подходы к медикаментозной терапии паци-
ентов с СРК подразумевают назначение терапии, направлен-
ной на купирование доминирующих в клинической картине 
симптомов. С целью купирования болевого синдрома нашей 
пациентке был назначен селективный миотропный спаз-
молитик мебеверин в дозе 200 мг 2 р/сут за 30 мин до еды 
курсом на  8 нед. Мебеверин является препаратом выбора 
для  лечения СРК, согласно российским и  зарубежным ре-
комендациям, с наивысшим уровнем убедительности реко-
мендаций и достоверности доказательств 1А [53, 54].

В  опубликованном в  2022 г. систематическом обзо-
ре, объединившем данные 22 исследований за  1965–
2021 гг., где мебеверин использовался в  терапии паци-
ентов с  СРК, подтверждены высокая эффективность, 
хороший профиль безопасности и  малая частота побоч-
ных эффектов препарата. У большинства пациентов, при-
нимающих мебеверин, достоверно уменьшалась частота 
и  выраженность таких симптомов, как  боль или  диском-
форт в животе, вздутие живота, нарушения частоты стула, 
а также отмечалась нормализация формы кала [55]. При-
мечательно, что мебеверин не только оказывает спазмоли-
тическое действие, снижая повышенную активность глад-
кой мускулатуры кишечника, но также обладает локальным 
анестезирующим эффектом посредством блокирования 
натриевых каналов периферических нервных окончаний, 
что особенно важно в лечении пациентов с функциональ-
ными расстройствами пищеварительного тракта, для кото-
рых характерен феномен висцеральной гиперчувствитель-
ности [56]. Кроме того, мебеверин координирует моторику 
сфинктера Одди и гладкой мускулатуры желчевыводящих 
путей, улучшая отток желчи, в результате чего предотвра-
щается развитие патологического дуоденопанкреатиче-
ского рефлюкса и  дуоденальной гипертензии [55]. Тера-
певтический эффект мебеверина наступает через  15 мин 
после приема, что  позволяет использовать его в  режиме 
«по требованию». Важным с  практической точки зрения 
является тот факт, что после окончания восьминедельного 
курса лечения мебеверином пациентов с СРК и функцио-
нальными расстройствами билиарной системы отмечает-
ся сохранение положительного терапевтического эффекта 
в  течение 6 мес. и  более [57]. Таким образом, мебеверин 
является эффективным средством для  лечения широкого 
круга пациентов с СРК как при изолированном течении за-
болевания, так и в случае перекреста с другими заболева-
ниями пищеварительного тракта [55, 56].

С  целью нормализации содержания аминотрансфераз, 
профилактики прогрессирования НАЖБП и формирования 
дополнительных метаболических рисков пациентке реко-
мендован прием адеметионина в дозе 400 мг 2 р/сут между 
приемами пищи утром и в обед в течение 12 нед. Соглас-
но клиническим рекомендациям по НАЖБП (2022 г.) аде-
метионин рассматривается в  качестве препарата выбора 
для  лечения пациентов с  НАЖБП [22]. Показано, что  не-
достаток S-аденозил-L-метионина приводит к  наруше-
нию синтеза фосфотидилхолина и  сборки липопротеинов 
низкой и  очень низкой плотности, которые ответственны 
за элиминацию триглицеридов и жирных кислот из гепато-
цита, что сопровождается развитием и прогрессированием 
стеатогепатита [58]. Таким образом, нарушение баланса 
фосфотидилхолина/фосфотидилэтаноламина  является 
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одним из  ключевых механизмов формирования и  про-
грессирования НАЖБП и  обосновывает патогенетическое 
применение адеметионина у данной категории пациентов. 
Опосредованное нейропротективное действие адемети-
онина заключается в  выполнении дезинтоксикационной 
и  антиоксидантной функции. Прямое нейропротективное 
действие адеметионина реализуется посредством актива-
ции процессов метилирования в головном мозге, повыше-
ния синтеза нейромедиаторов, улучшения нейросинапти-
ческой передачи [58]. Еще одним плейотропным эффектом  
S-аденозил-L-метионина является антидепрессивный, что  
наряду с нейропротективным действием позволяет исполь-
зовать адеметионин в терапии астенического синдрома (ге-
патогенной слабости) при НАЖБП, а также депрессии, ко-
торая часто встречается при СРК.

Заключение
Ожирение является фактором риска и  причиной пато-

морфоза заболеваний органов пищеварения, в  том числе 
СРК. Наличие общих факторов риска и  патогенетиче-
ских механизмов создает основу для  формирования ко-
морбидности СРК и НАЖБП, что требует индивидуализи-
рованных подходов к курации данной когорты пациентов.

В качестве препарата выбора для контроля над симпто-
мами СРК может рассматриваться селективный миотроп-
ный спазмолитик мебеверин, который не  только обеспе-
чивает купирование абдоминальной боли и нормализацию 
стула, но  также обладает высокой эффективностью в  от-
ношении лечения других функциональных расстройств 
пищеварительного тракта, включая функциональные рас-
стройства билиарного тракта, нередко встречающиеся у па-
циентов с избыточной массой тела и ожирением.

С  целью нормализации функции печени, предотвра-
щения прогрессирования заболевания, достижения цито-
протективного, антиоксидантного, антифибротического 
и  антидепрессивного эффектов при  НАЖБП, в  том числе 
у коморбидных пациентов, рекомендовано назначение аде-
метионина.
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