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Введение
Наличие у пациента ожирения 

обусловливает значимое увеличение 
риска развития сахарного диабета 
второго типа и сердечно-сосуди-
стых заболеваний [1]. Ожирение 
также ассоциировано с широким 
спектром патологических состоя-
ний органов желудочно-кишечного 
тракта (ЖКТ), которые, как правило, 
возникают раньше и встречаются 
чаще сердечно-сосудистых и эн-
докринных нарушений [2]. Ряд га-
строэнтерологических заболеваний 
при длительном течении являются 
жизнеугрожающими. Так, у пациен-
тов с ожирением отмечается досто-
верное увеличение риска развития 
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Резюме
В обзорной статье исследуется встречаемость у пациен-
тов с ожирением различных гастроэнтерологических за-
болеваний — ​гастроэзофагеальной рефлюксной болезни, 
хронического гастрита, желчнокаменной болезни, рака 
желчного пузыря, неалкогольной жировой болезни печени, 
неалкогольной жировой болезни поджелудочной железы, 
доброкачественных и злокачественных новообразований 
слизистой толстой кишки. Особое внимание уделяется 
эпидемиологическим данным, особенностям течения дан-
ных патологий, прогнозу, механизмам влияния ожирения 
на патогенез вышеперечисленных заболеваний, подходам 
к лечению.
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колоректальный рак.

Summary
The incidence of different gastroenterologi-
cal diseases (gastroesophageal reflux disease, 
chronic gastritis, gallstones, gallbladder cancer, 
non-alcoholic fatty liver disease, non-alcoholic 
fatty pancreas disease, neoplasms of the colonic 
mucosa) in obese patients is investigated in a re-
view article. There are the epidemiological dates, 
the flow characteristics of these pathologies, 
forecast, mechanisms of influence of the obesity 
on the pathogenesis of the gastroenterological 
diseases, the approaches of treatment.
Key words: obesity, gastroesophageal re-
flux disease, non-alcoholic fatty liver disease, 
non-alcoholic fatty pancreas disease, neo-
plasms of the colonic mucosa, colorectal 
cancer.

Таблица 1
Отношение шансов развития заболеваний органов ЖКТ у пациентов с ожирением

Заболевание ОШ Заболевание ОШ Заболевание ОШ

Пищевод Тонкий кишечник Цирроз печени 4,1

ГЭРБ 1.9 Диарея 2,7 ГЦК 1.9

Эрозивный эзофагит 1,9 Толстый кишечник Желчный пузырь

Пищевод Барретта 4,0 Дивертикулы 1,8 Желчнокаменная 
болезнь 2,5

Аденокарцинома пищевода 2–4 Полипы 1,4 ПЖ

Желудок Рак 1–2 Острый панкреатит 2,2

Эрозивный гастрит 2,2 Печень Рак ПЖ 1,1

Рак желудка 1,6 НАЖБП 4,6
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аденокарциномы пищевода, рака 
печени и поджелудочной железы 
(ПЖ), злокачественных новообра-
зований толстой кишки [2].

В табл. 1 приводятся относитель-
ные шансы (ОШ) развития различных 
заболеваний органов ЖКТ у паци-
ентов с ожирением по сравнению 
с людьми, имеющими нормальный 
вес [2].

На патофизиологическом уров-
не ожирение, прежде всего, является 
состоянием хронического субклини-
ческого воспаления, в которое вовле-
чены все ткани и органы организма 
пациента, включая и ЖКТ [3]. У па-
циентов с избыточным весом и ожи-
рением, в особенности морбидным, 
в плазме крови и периферических 
тканях отмечается стойкое увеличе-
ние концентрации провоспалительных 
цитокинов, патологическое функци-
онирование клеток, принимающих 
участие в воспалении, изменение 
процессов межклеточного взаимо-
действия и патологические гормональ-
ные сдвиги. Кроме того, избыточная 
абдоминальная жировая ткань ока-
зывает еще и механическое влияние 
на органы ЖКТ [4, 5].

Следует признать, что органы 
ЖКТ являются не просто органа-
ми-мишенями, но полноправными 
участниками патогенеза ожирения 
за счет регуляции потока нутриентов, 
гормональной активности, продукции 
желчных кислот и метаболической 
активности микробиома. В данном 
случае, несомненно, имеет место 
двунаправленная патогенетическая 
коморбидность, когда и органы ЖКТ 
оказывают не менее значимое влия-
ние на течение ожирения [3].

Знание спектра потенциальных 
гастроэнтерологических заболеваний 
у пациентов с ожирением, особенно-
стей их диагностики, прогноза, под-
ходов к курации могут быть полезны 
врачам различных специальностей. 
Кроме того, более раннее развитие 
данных отклонений, зачастую возни-
кающих до манифестации сахарного 
диабета второго типа и кардиальной 
патологии, может сыграть важную 
роль в повышении мотивации паци-
ентов к снижению веса еще до мо-
мента развития выраженных мета-
болических расстройств.

Заболевания пищевода
Избыточная масса тела и ожире-

ние, в особенности абдоминальное, 
способствуют повышению внутри-
брюшного давления, гиперпродукции 
соляной кислоты, уменьшению давле-
ния нижнего пищеводного сфинкте-
ра и изменению моторики пищевода 
[6–8].

Гиперсекреция соляной кислоты 
в желудке, может быть связана с уве-
личением концентрации эстрогенов 
у пациентов с ожирением, кроме того, 
избыточные концентрации прогесте-
рона могут снижать тонус нижнего 
пищеводного сфинктера [9–11].

Вышеописанные патофизиоло-
гические механизмы ответственны 
за появление патологических гастро-
эзофагеальных рефлюксов, развитие 
эрозивного эзофагита, пищевода Бар-
ретта и аденокарциномы пищевода.

В ряде мета-анализов была про-
демонстрирована связь ожирения 
с повышенным риском развития эро-
зивного повреждения слизистой пи-
щевода [12–14]. Интересен тот факт, 
что лишь ожирение по мужскому типу, 
абдоминальное ожирение ассоцииро-
вано с повышенным риском появления 
эрозий в пищеводе (ОШ = 1,7–1,9), 
тогда как пациенты с ожирением 
по женскому типу имеют риски раз-
вития эрозивного эзофагита на уровне 
пациентов с нормальным весом [2].

Пищевод Барретта — ​патологи-
ческое состояние, при котором про-
исходит замещение многослойного 
плоского неороговевающего эпите-
лия слизистой дистального отдела 
пищевода однослойным кишечным 
эпителием. В большинстве случаев 
данные метапластические изменения 
являются следствием длительно су-
ществующей ГЭРБ [15].

Как и в случае эрозивного эзо-
фагита, в нескольких исследованиях 
было продемонстрировано, что риск 
развития пищевода Барретта повы-
шается у пациентов с абдоминальной 
формой ожирения, а также в случае 
метаболического синдрома [15]. Ме-
тапластические изменения эпителия 
могут в большей степени провоци-
роваться не увеличением времени 
закисления в пищеводе, но также 
наличием смешанных гастроэзофа-
геальных рефлюксов, содержащих 

желчные кислоты. Кроме того, у па-
циентов с ожирением и ГЭРБ опреде-
ляются повышенные уровни провос-
палительных цитокинов в слизистой 
дистального отдела пищевода [16–18].

В мета-анализе 2013 года была 
выявлена сильная достоверная связь 
повышенного риска развития адено-
карциномы пищевода с ожирением, 
так ОШ для мужчин составило 2,4, 
а для женщин 2,1 [18]. В другом ме-
та-анализе было продемонстрирова-
но значительное увеличение риска 
развития аденокарциномы пищевода 
(ОШ = 2,5) именно у пациентов с аб-
доминальным ожирением [19].

Вышеописанное повышение риска 
развития аденокарциномы пищево-
да ассоциировано не только с на-
личием патологических рефлюксов, 
но и с различными нейроэндокрин-
ными механизмами. Инсулин и ин-
сулиноподобный фактор роста обу-
славливают избыточный ангиогенез 
и клеточную пролиферацию, а так-
же торможение клеточного апоптоза 
в воспаленной слизистой дистального 
участка пищевода. Кроме того, схо-
жие эффекты выявлены и для лептина 
[18–19].

Заболевания желудка
У пациентов с избыточным ве-

сом и ожирением достоверно чаще 
возникают симптомы, связанные 
с верхними отделами ЖКТ: синдром 
эпигастральной боли, тошнота, рвота, 
тяжесть в эпигастрии [20, 21]. В ряде 
работ было продемонстрировано, что 
ожирение является фактором риска 
развития эрозивного гастрита, язвен-
ной болезни желудка и 12-перстной 
кишки [22, 23]. Yamamota et al. пред-
положили, что риск развития данных 
заболеваний в большей степени ассо-
циирован с низким уровнем адипонек-
тина [24]. Снижение концентрации 
адипонектина у пациентов с абдо-
минальным ожирением и метаболи-
ческим синдромом было выявлено 
в многочисленных исследованиях [25].

Учитывая, что при ожирении име-
ется хроническое субклиническое вос-
паление, не удивительно, что в ряде 
работ было продемонстрировано, 
что повышение индекса массы тела 
(ИМТ) ассоциировано с увеличени-
ем риска развития рака желудка [26]. 
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В настоящее время имеются данные, 
свидетельствующие о потенцировании 
канцерогенеза при хеликобактерном 
гастрите у пациентов с ожирени-
ем [27].

Заболевания печени
Неалкогольная жировая болезнь 

печени (НАЖБП) является самым рас-
пространенным заболеванием печени 
в развитых и развивающихся странах. 
Основой НАЖБП является жировая 
инфильтрация печени при условии 
исключения других патологических 
состояний, способных приводить 
к стеатозу, включая вирусные и ле-
карственные гепатиты, чрезмерное 
употребление алкоголя. В своем раз-
витии НАЖБП проходит стадии стеа-
тоза, стеатогепатита, фиброза, цирроза 
и гепатоцеллюлярной карциномы [28].

Распространенность НАЖБП 
во всем мире колеблется от 6 до 35 % 
и составляет в среднем 20 %. При этом 
у пациентов с ожирением НАЖБП 
встречается в  90–95 % случаев, 
а у больных с сахарным диабетом 
второго типа в 70 % [28]. Проведенное 
в Российской Федерации в 2007 году 
эпидемиологическое исследование 
DIREG_L_01903 продемонстрировало, 
что НАЖБП выявляется у 26,1 % насе-
ления: из них у 79,9 % обнаруживался 
стеатоз печени, у 17,1 % — ​стеатогепа-
тит и у 3 % — ​цирроз печени [31]. Рас-

четный риск развития стеатоза печени 
у пациента с ожирением в 4,6 раза 
выше по сравнению с людьми с нор-
мальной массой тела [29]. В течение 
жизни у 20 % пациентов стеатоз про-
грессирует до стеатогепатита, в свою 
очередь, у 20 % больных со стеатоге-
патитом, впоследствии наблюдается 
развитие цирроза печени [30].

Эпидемиологические исследова-
ния демонстрируют, что риск смер-
ти от цирроза печени у пациента 
с ожирение увеличен в 4,1 раза, а при 
избыточном весе — ​в 1,93 по срав-
нению с пациентами с нормальным 
весом [31]

В настоящее время НАЖБП явля-
ется третьей по встречаемости при-
чиной развития гепатоцеллюлярной 
карциномы после вирусных гепати-
тов и алкогольного цирроза печени 
[30, 32].

На рис. представлены варианты 
прогрессирования НАЖБП [33–36].

Риск НАЖБП ассоциирован 
не только с ожирением, но и с сопут-
ствующими метаболическими забо-
леваниями: сахарный диабет второго 
типа, дислипидемии и метаболиче-
ский синдром [37, 38].

Несколько когортных исследова-
ний продемонстрировали связь между 
изменением массы тела и течением 
НАЖБП даже в случае минимального 
набора веса [39–41]. Так, было по-

казано, что даже умеренный прирост 
массы тела на 2 кг увеличивает риск 
развития НАЖБП [42].

В настоящее время активно про-
водится разработка новых терапевти-
ческих стратегий лечения НАЖБП. 
Однако наиболее доступным и эф-
фективным способом лечение пациен-
тов с жировой инфильтрацией печени 
остается адекватная аэробная физи-
ческая нагрузка, соблюдение диеты 
и коррекция веса [43].

Заболевания желчного пузыря
В многочисленных исследовани-

ях прослеживается тесная взаимос-
вязь ожирения с различными забо-
леваниями желчевыводящих путей. 
Так, страдающие ожирением имеют 
более высокий риск развития жел-
чнокаменной болезни, холецистита, 
новообразований желчного пузыря 
по сравнению с людьми, имеющи-
ми нормальную массу тела [44–46]. 
В мета-анализе 2009 года было про-
демонстрировано, что повышенный 
риск развития заболеваний желчного 
пузыря у мужчин с избыточной мас-
сой тела составляет 1,63, а при на-
личии ожирения — ​2,51. У женщин 
данные показатели составляют 1,44 
и 2,32 соответственно [47]. При этом 
именно увеличение окружности та-
лии в большей степени ассоциировано 
с риском развития заболеваний желч-
ного пузыря [48, 49]. В биохимиче-
ском плане данные взаимосвязи были 
ассоциированы с более выраженной 
гиперинсулинемией, инсулиноре-
зистентностью, гиперлептинемией, 
гиперлипидемией и нарушениями 
моторики желчного пузыря, которые 
более выражены у пациентов с абдо-
минальным ожирением [50–53]. Тот 
факт, что желчнокаменной болезнью 
чаще страдают женщины, чем мужчи-
ны, может указывать на роль женских 
половых гормонов в данном процес-
се [54]. Так эстрогены увеличивают 
секрецию холестерина и уменьшают 
секрецию желчных кислот, в то вре-
мя как прогестерон действует путем 
уменьшения моторной активности 
желчного пузыря, что провоцирует 
застой и стаз желчи. [55].

Ключевыми факторами развития 
желчнокаменной болезни у пациентов 
с ожирением является перенасыщение 

Рисунок. Прогрессирование НАЖБП.
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желчи холестерином, недостаточная 
концентрация в желчи гидрофильных 
желчных кислот на фоне нарушения 
моторики желчного пузыря [56]. Пе-
ренасыщение желчи холестерином 
как правило ассоциировано с хрони-
ческим нарушением диеты, а также 
с повышенным синтезом эндогенного 
холестерина в печени. Отмечается, что 
у страдающих ожирением пациентов 
наблюдается повышенная активность 
гидроксиметилглутарил-КоА-редук-
тазы [57]. Ключевыми механизмами, 
регулирующими этот патологический 
процесс, по-видимому, являются гене-
тические особенности, эпигеномные 
влияния окружающей среды, включа-
ющие такие факторы, как образ жизни, 
диетические пристрастия, стресс, воз-
действие токсических агентов [58].

Признается, что желчнокаменная 
болезнь является основной причи-
ной рака желчного пузыря во всем 
мире [59]. Кроме того, значимую роль 
в плане увеличения рисков составля-
ют наследственность и образ жизни 
пациента — ​курение и употребление 
алкоголя, сопутствующие заболева-
ния — ​сахарный диабет и ожирение 
[60–64].

В мета-анализе W. Tan 2009 года 
было обнаружено, что избыточный 
вес и ожирение связаны с нарастанием 
риска развития рака желчного пузы-
ря на 14 и 56 % соответственно [65]. 
Рак желчного встречается в 2–5 раз 
чаще у женщин, чем у мужчин и, как 
правило, характеризуется высокой 
смертностью из-за его поздней диа-
гностики [66].

Выдвинуто несколько теорий кан-
церогенеза рака желчного пузыря у па-
циентов с ожирением. Так, ожирение, 
как правило сопровождается спектром 
метаболических нарушений, в основе 
которых лежит инсулинорезистент-
ность, гипергликемия, дислипидемия, 
гиперурикемия, повышение концен-
трации в крови инсулиноподобного 
фактора роста, адипокинов, фактора 
некроза опухоли α и провоспалитель-
ных цитокинов. Данные субстанции 
провоцируют воспалительные и сосу-
дистые изменения в различных органах 
и тканях, нарушают клеточную диф-
ференцировку и активность иммунной 
системы [67, 68]. В особенности дан-
ные патологические изменения будут 

выражены в стенке желчного пузыря 
у пациентов с имеющимся калькулез-
ным холециститом.

Заболевания поджелудочной 
железы

Известно, что на фоне ожирения 
и сопутствующих ему метаболических 
расстройств происходит жировая ин-
фильтрация многих тканей и органов, 
включая сердце, почки, печень и ПЖ 
[69–71].

В 1933 году Robertson Ogilvie, 
изучая в Эдинбурге морфологию 
ПЖ, выявил двукратное увеличение 
встречаемости жирового поражения 
ПЖ у лиц с избыточной массой тела. 
По результатам аутопсий у 19 паци-
ентов с ожирением и 19 человек без 
такового он обнаружил, что при отсут-
ствии ожирения в ПЖ содержится 9 % 
жира, а у полных умерших — ​17 %, 
кроме того, количество жира в ПЖ 
было ассоциировано с возрастом, 
наличием инсулинорезистентности 
и атеросклероза [72, 73]. В исследо-
ваниях Stamm В. еt al. было проде-
монстрировано, что наиболее частой 
формой патоморфологических изме-
нений в ПЖ у пациентов с ожирением 
является липоматоз, представляющий 
собой жировую инфильтрацию и заме-
щение жиром экзокринных желез [74].

В настоящее время считается, что 
наличие и выраженность липоматоза 
ПЖ тесно коррелирует с конкретны-
ми параметрами метаболического 
синдрома, такими как выраженность 
и характер ожирения, концентрация 
глюкозы в крови натощак, уровень 
HbA1c и дислипидемией. Возможно, 
что стеатоз ПЖ может являться одним 
из основных триггеров развития ме-
таболического синдрома и сахарного 
диабета второго типа [75].

В настоящее время для названия, 
ассоциированного с ожирением липо-
матоза ПЖ, предложен термин «не-
алкогольная жировая болезнь подже-
лудочной железы» (НАЖБПЖ) [76]. 
Некоторые исследователи считают, 
что НАЖБПЖ должна стать наравне 
с НАЖБП составной частью метабо-
лического синдрома. В пользу данного 
мнения свидетельствует достоверный 
рост числа пациентов с инсулинорези-
стентностью на фоне развивающегося 
ПЖ [77–80].

В основе развития жировой ин-
фильтрации ПЖ лежат различные про-
цессы, приводящие к воспалительным 
изменениям, последующей гибели 
ацинарных клеток и их замене адипо-
цитами. Учитывая, что ПЖ и печень 
имеют сходное эмбриологическое про-
исхождение, можно предположить, 
что НАЖБП и НАЖБПЖ имеют схо-
жий итог по типу злокачественного 
перерождения [81–84].

Рак ПЖ — ​одна из наиболее рас-
пространенных и сложно поддаю-
щихся лечению форм рака во всем 
мире. Данные мета-анализов свиде-
тельствуют о более частом развитии 
рака ПЖ у пациентов с повышенным 
ИМТ [85]. Так, у женщин и мужчин 
с избыточным весом риск развития 
рака ПЖ увеличивается на 10 и 13 % 
соответственно. На каждые допол-
нительные 10 см окружности талии 
риск развития рака ПЖ увеличивается 
на 11 % [86].

В клинической практике специфи-
ческие лекарственные препараты для 
лечения стеатоза ПЖ не применяют-
ся. Развитие секреторной недоста-
точности ПЖ требует стандартных 
лечебных тактик, так, в случае по-
явления внешнесекреторной недо-
статочности терапия основывается 
на применении заместительных фер-
ментных препаратов. Наиболее эф-
фективной мерой лечения НАЖБПЖ 
являются мероприятия по снижению 
избыточной массы тела, включая аэ-
робные физические нагрузки и ги-
покалорийную диету. Установлено, 
что снижение массы тела на 8,9 % 
приводит к статистически значимому 
уменьшению содержанию жира в ПЖ 
и улучшению прогноза у пациентов 
с НАЖБПЖ [88].

Заболевания тонкой и толстой 
кишки у пациента с ожирением

Крупные эпидемиологические 
исследования конца XX – начала 
XXI века свидетельствуют, что рост 
заболеваемости ожирением ассоции-
рован с ростом заболеваемости коло-
ректальным раком. Колоректальный 
рак занимает третье место в струк-
туре рака у мужчин и второе место 
у женщин, причем встречаемость 
данной патологии достоверно выше 
в развитых странах [89]. Данная фор-
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ма рака является третьей ведущей 
причиной смерти от опухолей среди 
обоих полов в Соединенных Штатах 
Америки [90].

Развитию рака толстой кишки, 
как правило, предшествуют добро-
качественные изменения слизистой, 
в частности, аденоматозные неопла-
зии. В многоцентровом исследовании 
Sedjo et al. было продемонстрирова-
но, что пациенты, которые набирали 
более 2 кг в течение пяти лет, имели 
достоверно большие риски выявления 
аденоматозных полипов при фибро-
колоноскопии [91].

В результате анализе данных, 
собранных из семи исследований, 
Jacobs E. et al. авторы сообщили о по-
вышенном риске рецидива аденомы 
кишечника у мужчин с ожирением 
(ОШ = 1,36), однако у женщин дан-
ной связи не выявлялось [92]. В дру-
гих исследованиях также было про-
демонстрировано повышение риска 
рецидивов аденоматозных полипов 
лишь у мужчин, причем только 
в проксимальных отделах толстой 
кишки [93–95].

В основе развития доброкаче-
ственных образований слизистой у па-
циентов с ожирением лежат различ-
ные патологические влияния, связан-
ные с сигнальными путями инсулина 
и инсулиноподобного фактора роста, 
избыточной секрецией адипокинов 
жировой тканью, наличием хрониче-
ского системного воспаления, а так-
же влияниями со стороны кишечной 
микробиоты [96–102].

Избыточные концентрации инсу-
лина и инсулиноподобного фактора 
роста ответственны за нарушения 
пролиферации и дифференцировки, 
уменьшение апоптоза клеток слизи-
стой оболочки толстого кишечника 
[103, 104]. Повышенный риск наличия 
неопластических изменений в слизи-
стой оболочке толстой кишки также 
ассоциирован с повышенным уровнем 
лептина [105–107].

Ассоциация повышенного риска 
неопластических изменений с уров-
нями инсулина и инсулиноподобного 
фактора роста лежит в основе повы-
шенного риска данных изменений 
у пациентов с абдоминальной формой 
ожирения и метаболическим синдро-
мом [108, 109].

Дискуссионным является вопрос, 
способно ли снижение веса умень-
шить риск развития или рецидива 
доброкачественных новообразований 
толстой кишки. В ретроспективном 
исследовании японских авторов было 
продемонстрировано, что потеря 
веса на 5 % и более в течение одного 
года была ассоциирована с умень-
шением риска рецидивов полипов 
[110, 111].

В многочисленных исследовани-
ях также сообщалось о повышенном 
риске колоректального рака у паци-
ентов с ожирением, в особенности 
у мужчин, кроме того, у пациентов 
с ожирением рак толстой кишки, как 
правило, выявляется на более запу-
щенных стадиях [112–119]. Наличие 
ожирения у пациента с колоректаль-
ным раком ассоциировано с плохими 
результатами хирургического лечения 
за счет увеличения времени операции, 
большей потери крови, развития ин-
фекционных осложнений [120–123].

Заключение
У пациентов с ожирением значи-

мо увеличиваются риски развития 
различных заболеваний пищевода, 
желудка, печени и желчевыводящих 
путей, ПЖ, толстого кишечника. При 
этом особенно драматичным являет-
ся увеличение риска возникновения 
злокачественных новообразований 
на всех уровнях ЖКТ [2]. В основе 
патологического влияния ожирения 
на состояние органов ЖКТ лежит 
хроническое субклиническое воспа-
ление, проявляющееся повышением 
концентрации провоспалительных 
цитокинов, патологическим функци-
онированием воспалительных клеток, 
изменением процессов межклеточно-
го взаимодействия и гормональными 
сдвигами. Данные изменения макси-
мально выражены у пациентов с абдо-
минальным вариантом ожирения [4, 5].

В процессе курации пациентов 
с ожирением терапевтам, гастроэн-
терологам и врачам других специаль-
ностей следует оценивать в динамике 
состояние органов ЖКТ для предот-
вращения развития серьезных забо-
леваний, в том числе онкопатологии. 
Кроме того, выявление ассоциирован-
ных с ожирением заболеваний органов 
ЖКТ, зачастую возникающих до мани-

фестации сахарного диабета второго 
типа и кардиальной патологии, может 
повысить приверженность пациен-
тов к мероприятиям, направленным 
на снижение веса, что может предот-
вратить развитие метаболических рас-
стройств, улучшить качество жизни 
и увеличить ее продолжительность.
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