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ЦЕЛЬ: выявление предикторов гормональной зависимости (ГЗ) и  гормональной резистентности (ГР) 
у пациентов с язвенным колитом (ЯК).
ПАЦИЕНТЫ И  МЕТОДЫ: проведено ретроспективное исследование, проанализированы истории болезни 
1105 пациентов, проходивших стационарное лечение с 2018 по 2021 гг. Из них 69% пациентов (n = 762) 
получали системную гормональную терапию по  поводу ЯК. В  соответствии с  критериями включения 
и невключения для дальнейшего статистического анализа отобрана медицинская документация 170 паци-
ентов. В  зависимости от гормонального статуса пациентов было выделено три группы: 1-я группа 
(n = 56) с ГЗ, 2-я группа (n = 56) с ГР и 3-я группа — контрольная (n = 58), кому назначалась системная 
терапия ГКС без дальнейшего развития ГЗ и ГР.
РЕЗУЛЬТАТЫ: частота развития ГЗ составила 33,9% (259/762), а  ГР  — 22,04% (168/762). Выявлены 
следующие предикторы и  факторы риска ГЗ: возраст дебюта заболевания  <  30 лет (AOR  =  0,960; 95% 
ДИ = 0,928–0,993; p = 0,019), стартовая доза преднизолона < 60 мг (AOR = 2,369; 95% ДИ = 1,030–5,441; 
p  =  0,042), назначение  ≥  2 курсов системной гормональной терапии в  течение года (AOR  =  2,988; 95% 
ДИ  =  1,349–6,619; p  =  0,007), индекс Мейо  <  10 баллов (AOR  =  0,631; 95% ДИ  =  0,492–0,809; p  <  0,001). 
При  оценке риска развития ГР установлена статистическая значимость при  индексе Мейо  ≥  10 баллов 
(AOR = 2,573; 95% ДИ = 1,094–6,050; p = 0,030), уровне альбумина < 37,1 г/л (AOR = 4,571; 95% ДИ = 1,567–
13,330; p = 0,005), СРБ ≥ 47,1 мг/л (AOR = 2,641; 95% ДИ = 1,102–6,328; p = 0,029).
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: у пациентов с ЯК рационально прогнозировать индивидуальный ответ на ГКС. При высоком 
риске развития ГЗ и ГР целесообразно рассматривать раннее назначение генно-инженерной биологической 
и таргетной терапии, избегая повторного применения ГКС.
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AIM: to detect predictors of steroid dependence (SD) and steroid resistance (SR) in ulcerative colitis (UC).
PATIENTS AND METHODS: a retrospective study was done. The medical documentation of 1,105 patients, who under-
went inpatient treatment from 2018 to 2021, were analyzed. Sixty-nine percent of patients (n  =  762) received 
systemic steroid therapy for UC. In accordance with inclusion and non-inclusion criteria, the medical documentation 
of 170 patients was selected for statistical analysis. Depending on the steroid status of patients, three groups were 
identified: group 1 (n = 56) with steroid dependence, group 2 (n = 56) with steroid resistance and group 3 — con-
trols (n = 58), who got systemic GCS without the further SD and SR.
RESULTS: the incidence of SD was 33.9% (259/762), and SR was 22.04% (168/762). We identified the follow-
ing predictors and SD risk factors: age of the disease onset < 30 years old (AOR = 0.960; 95% CI = 0.928–0.993; 
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p = 0.019), start dose of prednisolone < 60 mg (AOR = 2.369; 95% CI = 1.030–5.441; p = 0.042), prescription of 
systemic GCS ≥ 2 courses per year (AOR = 2.988, 95% CI = 1.349–6.619, p = 0.007), Mayo Index Score < 10 points 
(AOR  =  0.631; 95% CI  =  0.492–0.809; p  <  0.001). The risk of SR statistically significant when Mayo Index 
Score ≥ 10 points (AOR = 2.573, 95% CI = 1.094–6.050, p = 0.030), albumin level < 37.1 g/l (AOR = 4.571; 95% 
CI = 1.567–13.330; p = 0.005), CRP ≥ 47.1 mg/l (AOR = 2.641; 95% CI = 1.102–6.328; p = 0.029).
CONCLUSION: it is rational to predict an individual response to GCS in patients with UC. With a high risk of SD and 
SR, it is advisable to consider early administration of biological and target therapy, avoiding re-prescription of GCS.
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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ
ВЗК — воспалительные заболевания кишечника
ГКС — глюкокортикостероиды
ГР — гормональная резистентность
ГЗ — гормональная зависимость
СРБ — С-реактивный белок
ЯК — язвенный колит
ОКЭД — оптимальная клиническая эффективная доза

ВВЕДЕНИЕ

Системные глюкокортикостероиды (ГКС) начали ши-
роко применяться в  терапии язвенного колита (ЯК) 
с середины XX века [1]. В наши дни, несмотря на по-
явление новых классов лекарственных препаратов 
для лечения воспалительных заболеваний кишечни-
ка (ВЗК), системные ГКС остаются базисной терапией 
для индукции ремиссии при среднетяжелых, тяжелых 
и  сверхтяжелых формах ЯК. Более 50% пациентов 
с ЯК в течение жизни проводится хотя бы один курс 
системной терапии ГКС [2]. Обладая широким спек-
тром фармакологических эффектов, ГКС неизбежно 
оказывают нежелательное воздействие на  каждую 
из  систем организма, в  связи с  чем их применение 
в  качестве поддерживающей терапии недопустимо. 
Согласно отечественным и  зарубежным рекомен-
дациям по  лечению ЯК, достижение бесстероидной 
ремиссии является одной из  основополагающих 
целей консервативной терапии, а  продолжитель-
ность системной гормональной терапии не должна 
превышать 12 недель [3–5]. Тем не менее, по  дан-
ным реальной клинической практики, длительность 
курсов ГКС при ВЗК, в среднем, составляет 13–30 не-
дель, что значительно превышает рекомендуемую 

продолжительность [6]. А у 34% пациентов возника-
ет необходимость повторного назначения ГКС в тече-
ние года [7].
В оценке эффективности лечения ЯК основным 
аспектом является клинический, лабораторный и эн-
доскопический ответ на проводимую системную гор-
мональную терапию.
При описании гормонального статуса выделяют 
понятия:
• � гормональная резистентность (ГР)  — отсутствие 

положительной динамики со стороны клинических 
и лабораторных показателей при тяжелой атаке ЯК 
на фоне применения системных ГКС в дозе, экви-
валентной 2 мг/кг преднизолона в сутки, в течение 
более 7 дней; или в случае среднетяжелой атаки — 
сохранение активности заболевания при  перо-
ральном приеме ГКС в дозе, эквивалентной 1 мг/кг 
преднизолона, в течение 14 дней;

• � гормональная зависимость (ГЗ)  — увеличение 
активности заболевания при  снижении дозы ГКС 
на  фоне достижения исходного улучшения в  те-
чение 3 месяцев от начала лечения; или возник-
новение рецидива заболевания в  течение 3 ме-
сяцев после окончания системной гормональной 
терапии [5].

По данным крупного эпидемиологического исследо-
вания ESCApе, проведенного в Российской Федерации 
в 2011 г., частота развития ГР при ЯК составила 23%, 
а ГЗ — 21%, т.е. практически у половины пациентов 
отмечалось отсутствие или потеря ответа на ГКС [8].
В настоящее время для лечения гормонозависи-
мых и  гормонорезистентных форм язвенного ко-
лита доступно применение иммуносупрессоров 
(азатиоприн, меркаптопурин, циклоспорин), генно-
инженерной биологической и таргетной терапии [5]. 
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По  механизму действия выделяют следующие груп-
пы препаратов для лечения ЯК: блокаторы фактора 
некроза опухоли альфа (инфликсимаб, адалимумаб 
и  голимумаб), селективный антагонист интегрино-
вых рецепторов (ведолизумаб), ингибитор ИЛ12/23 
(устекинумаб), модулятор рецепторов сфингозин-1-
фосфата (озанимод), а также малые молекулы — ин-
гибиторы JAK-киназ (тофацитиниб и упадацитиниб).
Зарубежными и  отечественными исследователями 
на  протяжении последних трех десятилетий пред-
принимаются попытки выявить факторы и  разра-
ботать критерии, которые могли бы прогнозировать 
эффективность консервативной терапии и  риски 
колэктомии при  ЯК. При  этом авторами изучают-
ся клинические, лабораторные, эндоскопические 
и  рентгенологические параметры [9]. Наибольшую 
распространенность в клинической практике получи-
ли «Оксфордский индекс» [10], «Шведский индекс» 
[11], ACE (Albumin, CRP and Endoscopy) индекс [12], 
которые, главным образом, оценивают риски кол-
эктомии на  фоне системной гормональной терапии 
при остром тяжелом ЯК.
Примечательно, что многие индексы и  критерии 
[10,11,13] были разработаны в эру добиологической 
терапии, а дозировки ГКС в проведенных исследова-
ниях отличаются от назначаемых в наши дни. Также 
стоит отметить, что в  литературе имеются ограни-
ченные данные о  предикторах формирования ГЗ. 
Например, Skrzypczak-Zielinska M. [14] с  коллегами 
изучала генетические предикторы ответа на  гормо-
нальную терапию, и была выявлена ассоциация поли-
морфизма гена FKBP5 и делеции гена MAPK14 с раз-
витием ГЗ у  пациентов с  ЯК. В  отдельных работах 
было обнаружено, что позитивность серологического 
маркера p-ANCA связана с высоким риском развития 
стероидозависимости [15,16]. Однако применение 
генетических и  серологических маркеров затрудни-
тельно в реальной клинической практике в связи с их 
высокой стоимостью и низкой доступностью. В оте-
чественной литературе опубликована работа, посвя-
щенная клиническим предикторам формирования ГЗ. 
По данным Койновой И.А. с соавторами, ГЗ при ЯК со-
четается с  частыми рецидивами заболевания, высо-
ким баллом по индексу Мейо и наличием внекишеч-
ных проявлений [17].
Некоторые отечественные специалисты в  области 
ВЗК связывают отсутствие ответа на системную гор-
мональную терапию с  назначаемыми дозами препа-
рата. По мнению Харитонова А.Г., одной из причин ГР 
является назначение низких доз ГКС, недостаточных 
для купирования воспаления при  высокой активно-
сти ЯК [18]. Алексеева О.П. с  соавторами провели 
исследование с построением зависимости «доза-эф-
фект» при  назначении первого и  повторных курсов 
системной гормональной терапии у  пациентов со 

среднетяжелой и тяжелой атаками ВЗК. Определена 
оптимальная клиническая эффективная доза (ОКЭД) 
преднизолона со статистическими параметрами 
50,70  ±  0,65 мг (p  =  0,05) при  проведении перво-
го курса терапии. Для повторных курсов предни-
золона ОКЭД составила 51,43  ±  1,55 (48,24÷54,61) 
мг (p = 0,05), но эффективность терапии была ниже 
на  42%, что, по  мнению авторов, свидетельствует 
о  недостаточном эффекте проведения повторных 
курсов системной гормональной терапии в сроки от 
3 до 12 месяцев [19].
Учитывая актуальность проблемы, нами было про-
ведено собственное исследование, целью которого 
явилось выявление предикторов ГЗ и ГР у пациентов 
с ЯК.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Проведено ретроспективное одноцентровое исследо-
вание на базе ФГБУ «НМИЦ колопроктологии имени 
А.Н. Рыжих» Минздрава России. Проанализированы 
истории болезни 1105 пациентов с  ЯК, проходив-
ших лечение в  условиях гастроэнтерологического 
отделения в  период с  2018 по  2021 гг. Из  них 69% 
пациентов (n  =  762) в  течение жизни проводилась 
системная гормональная терапия по поводу ЯК, в т.ч. 
назначались неоднократные курсы ГКС в  анамнезе. 
При анализе историй болезни в большинстве случаев 
отсутствовала исчерпывающая информация о  про-
должительности и дозах системных ГКС, которые ра-
нее пациентам назначались в других медицинских уч-
реждениях. В соответствии с критериями включения 
(установленный диагноз ЯК и назначение системной 
гормональной терапии в анамнезе) и критериями не-
включения (возраст < 18 лет, отсутствие в первичной 
медицинской документации данных о  количестве 
и  продолжительности курсов системной гормональ-
ной терапии, назначаемых дозах ГКС, отсутствие 
клинико-лабораторных и  эндоскопических данных 
на  момент назначения системной гормональной те-
рапии, а  также трансформация основного диагноза 
в  анамнезе) нами была отобрана медицинская до-
кументация 170 пациентов для дальнейшей статисти-
ческой обработки. В  зависимости от гормонального 
статуса пациентов было выделено три группы: 1-я 
группа (n  =  56) с  ГЗ, 2-я группа (n  =  56) с  ГР и  3-я 
группа  — контрольная (n  =  58), кому назначалась 
системная терапия ГКС без дальнейшего развития ГЗ 
и ГР. В качестве возможных предикторов ГЗ и ГР были 
проанализированы следующие факторы:
• � клинико-демографические (пол, возраст пациента, 

в т.ч. на момент начала заболевания, наследствен-
ность, статус курения, протяженность поражения, 
наличие внекишечных проявлений, индекс Мейо);
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• � лабораторные (эритроциты, гемоглобин, тромбо-
циты, лейкоциты, нейтрофилы палочкоядерные 
и  сегментоядерные, лимфоциты, моноциты, СОЭ, 
общий белок, альбумин, глобулины, коэффициент 
альбумин/глобулины, СРБ, фибриноген);

• � схемы проводимой системной гормональной те-
рапии (назначение топических ГКС в  анамнезе, 
стартовая доза первого курса ГКС в  пересчете 
на  преднизолон, количество курсов системной 
гормональной терапии в течение года, продолжи-
тельность и дозы системной гормональной терапии 
в течение года, эскалация дозы ГКС).

Статистическая обработка
Статистический анализ проводился с  использова-
нием программы StatTech v.2.8.4. Количественные 
показатели оценивались на  предмет соответствия 
нормальному распределению с  помощью критериев 
Шапиро-Уилка и Колмогорова-Смирнова. Показатели 
описательной статистики включали: число наблюде-
ний (n), среднее значение (М), стандартное откло-
нение (SD), границы 95% доверительного интервала 
(95% ДИ), медиана (Ме), нижний и верхний квартили 
(Q1–Q3). Для описания категориальных данных при-
менялись абсолютные значения с указанием процент-
ных долей. Для сравнения групп по количественному 
показателю использовали t-критерий Стьюдента, 
критерий Тьюки, U-критерий Манна-Уитни, критерий 
Краскела-Уоллиса, а также критерий Данна с поправ-
кой Холма. Сравнение процентных долей при анализе 
многопольных таблиц сопряженности выполнялось 
с  помощью критерия χ2 Пирсона. Проводился по-
иск статистически значимых различий, критическое 
значение уровня которых (p) принималось рав-
ным 0,05. Для оценки диагностической значимости 

количественных признаков при  прогнозировании 
определенного исхода, применялся метод анализа 
ROC-кривых. Разделяющее значение количественно-
го признака в точке cut-off определялось по наивыс-
шему значению индекса Юдена.

РЕЗУЛЬТАТЫ

По нашим данным, частота развития ГЗ среди 762 па-
циентов, получавших системную гормональную те-
рапию, составила 33,9% (259/762), а  ГР  — 22,04% 
(168/762). При  сравнении групп по  полу, протя-
женности поражения и  массе тела пациентов они 
были сопоставимы (Табл.  1). Среди пациентов с  ГЗ 
и  ГР преобладали лица более молодого возраста 
по сравнению с контрольной группой (p = 0,03). Для 
пациентов с ГЗ было характерно хроническое непре-
рывное течение заболевания (p  =  0,005), а  острое 
течение достоверно чаще встречалось у  пациентов 
с ГР и в контрольной группе (p  = 0,029). При срав-
нении групп в  зависимости от предшествующей те-
рапии было выявлено, что препараты 5-АСК досто-
верно чаще назначались пациентам контрольной 
группы (p = 0,045), иммуносупрессоры — пациентам 
с  ГЗ (p  <  0,001), а  пациенты с  ГР достоверно чаще 
находились без специфической терапии (p  =  0,04), 
что встречалось, в  основном, при  остром течении 
заболевания.
Был проведен регрессионный анализ для выявления 
предикторов и факторов риска развития ГЗ и ГР.
Достоверными факторами риска развития ГЗ 
(Табл. 2), по нашим данным, являются: возраст паци-
ента < 52 лет, возраст дебюта заболевания < 30 лет, 
стартовая доза преднизолона  <  60 мг, общее число 

Таблица 1. Характеристика пациентов
Table 1. Characteristics of the patients

Факторы ГЗ
(n = 56)

ГР
(n = 56)

Контроль 
(n = 58) p

Пол, абс. (%)
–  мужской
–  женский 

38 (67,9%)
18 (32,1%)

32 (57,1%)
24 (42,9%)

36 (62,1%)
22 (37,9%)

0,504
0,504

Возраст, лет, Me (Q1–Q3) 35 (30–43) 36 (30–44) 39 (34–50) 0,03
Течение заболевания, абс. (%)
–  острое
–  хроническое рецидивирующее
–  хроническое непрерывное

2 (3,6%)
5 (8,9%)

49 (87,5%)

10 (17,9%)
14 (25%)

32 (57,1%)

11 (19%)
20 (34,5%)
27 (46,5%)

0,029
< 0,001
0,005

Протяженность поражения, абс. (%)
–  левостороннее
–  тотальное

10 (17,9%)
46 (82,1%)

8 (14,3%)
48 (85,7%)

8 (13,8%)
50 (86,2%)

0,807
0,807

Предшествующая терапия, абс. (%)
–  препараты 5-АСК
–  иммуносупрессоры
–  циклоспорин
–  биологическая ± иммуносупрессоры
–  без специфической терапии

27 (27,3%)
23 (41,1%)

0 (0%)
6 (10,7%)

0 (0%)

31 (31,3%)
8 (14,3%)
1 (1,8%)

10 (17,9%)
6 (10,7%)

41 (41,4%)
9 (15,5%)

0 (0%)
5 (8,6%)
3 (5,2%)

0,045
< 0,001

0,359
0,423
0,040

Масса тела, кг, M ± SD 69 ± 16 64 ± 15 70 ± 14 0,122
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курсов системной гормональной терапии ≥ 2 в тече-
ние жизни, а  также назначение  ≥  2 курсов систем-
ной гормональной терапии в  течение года, индекс 
Мейо < 10 баллов. Пороговые значения показателей 
были получены при  последовательном построении 
ROC-кривой в  точке cut-off, которым соответствова-
ло наивысшее значение индекса Юдена. Назначение 
преднизолона в  дозе  <  1  мг/кг и  продолжитель-
ностью  >  12 нед. достоверно влияло на  развитие 
ГЗ. Также было получено, что эскалация дозы ГКС 
в  анамнезе демонстрирует статистическую значи-
мость в формировании ГЗ.
При проведении многофакторного анализа были вы-
явлены следующие предикторы и факторы риска раз-
вития ГЗ:
– �возраст начала заболевания < 30 лет (COR = 0,960; 

95% ДИ = 0,931–0,990; p = 0,010, AOR = 0,960; 95% 
ДИ = 0,928–0,993; p = 0,019);

– �стартовая доза преднизолона < 60 мг (COR = 2,924; 
95% ДИ = 1,387–6,160; p = 0,005, AOR = 2,369; 95% 
ДИ = 1,030–5,441; p = 0,042);

– �назначение  ≥  2 курсов ГКС в  течение года 
(COR  =  3,663; 95% ДИ  =  1,790–7,493; p  <  0,001; 
AOR = 2,988; 95% ДИ = 1,349–6,619; p = 0,007);

– �индекс Мейо  <  10 баллов (COR  =  0,645; 95% 
ДИ  =  0,517–0,804; p  <  0,001; AOR  =  0,631; 95% 
ДИ = 0,492–0,809; p < 0,001).

Было выявлено, что пол, протяженность поражения, 
наследственность, статус курения, внекишечные про-
явления, назначение топических ГКС в  анамнезе не 
связаны с развитием ГЗ.

При оценке риска развития ГР (Табл.  3) нами была 
установлена статистическая значимость при индексе 
Мейо  ≥  10 баллов. Пороговое значение показателя 
было получено при  построении ROC-кривой в  точке 
cut-off, которой соответствовало наивысшее значе-
ние индекса Юдена. Выявлено, что продолжитель-
ность системной гормональной терапии  <  4 нед. 
является фактором риска развития ГР. Однако это 
объясняется тем фактом, что 48,2% (n = 27) пациен-
тов с ГР были прооперированы, в связи с чем терапия 
ГКС была прекращена досрочно.
Другие клинико-демографические факторы, а  также 
схемы проводимой системной гормональной терапии 
достоверно не влияли на развитие ГР.
При регрессионном анализе лабораторных показате-
лей (Табл.  4) было выявлено, что уровень альбуми-
на, а  также уровень воспалительных маркеров (СРБ 
и фибриноген) достоверно влияют на развитие ГР.
С помощью построения ROC-кривых, были выявле-
ны пороговые значения лабораторных показателей: 
альбумин (< 37,1 г/л), СРБ (≥ 47,1 мг/л), фибриноген 
(≥ 3,4 г/л).
При проведении многофакторного анализа были вы-
явлены следующие предикторы и факторы риска раз-
вития ГР:
– �индекс Мейо  ≥  10  баллов (COR  =  3,391; 95% 

ДИ  =  1,556–7,389; p  =  0,002; AOR  =  2,573; 95% 
ДИ = 1,094–6,050; p = 0,030);

– �альбумин < 37,1 г/л (COR = 5,320; 95% ДИ = 1,904–
14,865; p  =  0,001; AOR  =  4,571; 95% ДИ  =  1,567–
13,330; p = 0,005);

Таблица 2. Регрессионный анализ для выявления предикторов и факторов риска развития ГЗ
Table 2. Regression analysis to identify predictors and risk factors for the development of steroid dependence

Показатели ГЗ есть
(n = 56)

ГЗ нет
(n = 114) ОР 95% ДИ р

Мужчины, абс. (%) 38 (67,9%) 68 (59,6%) 1,428 0,728–2,804 0,3
Женщины, абс. (%) 18 (32,1%) 46 (40,4%) 0,7 0,357–1,324 0,3
Возраст пациента, лет, Ме (Q1–Q3) 35 (30,00–43,25) 37 (31,25–48,00) 0,971 0,943–0,999 0,044
Возраст дебюта заболевания, лет, Ме (Q1–Q3) 26 (21,00–32,00) 31 (23,00–41,75) 0,959 0,931–0,989 0,007
Наследственность, абс. (%) 3 (5,7%) 5 (5,1%) 1,094 0,281–4,764 0,905
Статус курильщика, абс. (%) 12 (22,0%) 11 (12,4%) 2,026 0,824–4,983 0,124
Протяженность поражения, абс. (%)
–  левосторонний
–  тотальный

10 (17,9%)
46 (82,1%)

16 (14,0%)
98 (86%)

1,331
0,751

0,561–3,161
0,316–1,782

0,516
0,516

Острое течение, абс. (%) 2 (3,6%) 21 (18,4%) 0,164 0,037–0,727 0,017
Внекишечные проявления, абс. (%) 13 (23,2%) 21 (18,4%) 1,339 0,613–2,921 0,464
Стартовая доза преднизолона < 60 мг, абс. (%) 23 (42,6%) 19 (18,4%) 3,280 1,575–6,835 0,002
Общее число курсов ГКС, Ме (Q1–Q3) 2 (2–4) 1 (1–2) 1,537 1,204–1,962 0,001
≥ 2 курсов ГКС в год, абс. (%) 30 (53,6%) 29 (25,4%) 3,382 1,725–6,633 < 0,001
Назначение преднизолона < 1 мг/кг, абс. (%) 22 (39,3%) 23 (20,4%) 2,532 1,251–5,124 0,01
Назначение преднизолона > 2 мг/кг, абс. (%) 4 (7,1%) 12 (10,6%) 0,647 0,199–2,106 0,470
Курс ГКС < 4 нед., абс. (%) 13 (23,2%) 28 (29,8%) 0,713 0,333–1,527 0,383
Курс ГКС > 12 нед., абс. (%) 15 (26,8%) 10 (8,8%) 3,768 1,565–9,070 0,003
Эскалация дозы ГКС, абс. (%) 23 (41,1%) 23 (20,2%) 2,758 1,366–5,562 0,005
Назначение топических ГКС (будесонид ММХ), абс. (%) 10 (17,9%) 16 (14%) 1,331 0,561–3,161 0,516
Индекс Мейо, баллы, Ме (Q1–Q3) 9 (7–9) 10 (8–11) 0,648 0,524–0,802 < 0,001
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– �СРБ ≥ 47,1 мг/л (COR = 4,014; 95% ДИ = 1,800–8.953; 
p  =  0,001; AOR  =  2,641; 95% ДИ  =  1,102–6,328; 
p = 0,029).

ОБСУЖДЕНИЕ

Отечественными и  зарубежными авторами активно 
обсуждаются предикторы агрессивного течения ЯК 
и  риска колэктомии [5,20–24]. В  своей работе мы 
не ставили целью оценить предикторы колэктомии 

при  ЯК, остановившись на  предикторах и  факторах 
рисках развития ГЗ и ГР.
Полученные нами данные о  рисках развития ГЗ 
при  дебюте заболевания в  возрасте  <  30 лет соот-
носятся с результатами Reinisch W., продемонстри-
ровавшим, что возраст  ≤  40 лет на  момент уста-
новления диагноза ассоциирован с более тяжелым 
течением заболевания и  короткими периодами ре-
миссии [20].
Проведение неадекватных курсов системной гор-
мональной терапии достоверно влияет на развитие 

Таблица 3. Регрессионный анализ для выявления предикторов и факторов риска развития ГР
Table 3. Regression analysis to identify laboratory predictors and risk factors for steroid dependence and steroid resistance

Показатели ГР есть
(n = 56)

ГР нет
(n = 114) ОР 95% ДИ р

Мужчины, абс. (%) 32 (57,1%) 74 (64,9%) 0,721 0,375–1,387 0,327
Женщины, абс. (%) 24 (42,9%) 40 (35,1%) 1,387 0,721–2,670 0,327
Возраст пациента, лет, Ме (Q1–Q3) 36 (30,00–44,00) 37 (32,00–47,75) 0,993 0,966–1,019 0,585
Возраст дебюта заболевания, лет, Ме (Q1–Q3) 27 (22,75–35,25) 28,5 (22,25–41,75) 0,995 0,969–1,021 0,689
Наследственность, абс. (%) 2 (4,1%) 6 (5,8%) 0,688 0,134–3,540 0,654
Статус курильщика, абс. (%) 5 (11,4%) 18 (20,5%) 0,499 0,172–1,446 0,2
Протяженность поражения, абс. (%)
–  левосторонний
–  тотальный

8 (14,3%)
48 (85,7%)

18 (15,8%)
96 (84,2%)

0,889
1,125

0,361–2,190
0,457–2,773

0,798
0,798

Острое течение, абс. (%) 10 (17,9%) 13 (11,4%) 1,698 0,690–4,133 0,251
Внекишечные проявления, абс. (%) 9 (16,1%) 25 (21,9%) 0,682 0,294–1,579 0,371
Стартовая доза преднизолона < 60 мг, абс. (%) 9 (18,8%) 33 (30,3%) 0,531 0,231–1,221 0,136
Общее число курсов ГКС, Ме (Q1-Q3) 2 (1–3) 2 (1–3) 0,928 0,780–1,105 0,401
≥	  2 курсов ГКС в год, абс. (%) 17 (30,4%) 42 (36,8%) 0,747 0,377–1,483 0,405
Назначение преднизолона < 1 мг/кг, абс. (%) 10 (18,2%) 45 (39,5%) 0,502 0,227–1,107 0,088
Назначение преднизолона > 2 мг/кг, абс. (%) 6 (10,9%) 10 (8,8%) 1,273 0,438–3,702 0,657
Курс ГКС < 4 нед., абс. (%) 25 (45,5%) 16 (16,8%) 4,114 1,933–8,758 < 0,001
Курс ГКС > 12 нед., абс. (%) 5 (9,1%) 20 (17,5%) 0,470 0,166–1,327 0,154
Эскалация дозы ГКС, абс. (%) 20 (35,7%) 26 (22,8%) 1,880 0,933–3,789 0,077
Назначение топических ГКС (будесонид ММХ), абс. (%) 5 (8,9%) 21 (18,4%) 0,434 0,154–1,220 0,114
Индекс Мейо, баллы, Ме (Q1–Q3) 10 (9–11) 9 (8–10) 1,717 1,339–2,201 < 0,001

Таблица 4. Регрессионный анализ для выявления лабораторных факторов риска и предикторов развития ГЗ и ГР
Table 4. Regression analysis to identify laboratory predictors and risk factors for the development of steroid dependence and 
steroid resistance

Показатель ГЗ
(n = 56) 

ГР
(n = 56) 

Контроль
(n = 58) p

Эритроциты, ×1012 /л 4,42 ± 0,76 3,98 ± 0,77 4,33 ± 0,60 0,012
Гемоглобин, г/л 111,92 ± 24,92 108,19 ± 23,71 116,87 ± 22,91 0,197
Тромбоциты, ×109/л 339,00 (275,20–416,50) 382,00 (303,00–507,65) 378,50 (298,35–450,93) 0,164
Лейкоциты, ×109/л 9,00 (6,84–12,50) 9,26 (6,83–12,50) 9,90 (7,51–12,80) 0,636
Нейтрофилы палочкоядерные, ×109/л 0,18 (0,10–0,41) 0,19 (0,08–0,40) 0,23 (0,11–0,36) 0,859
Нейтрофилы сегментоядерные, ×109/л 5,66 (4,22–9,14) 6,50 (4,73–9,15) 6,73 (4,56–8,63) 0,532
Лимфоциты, ×109/л 1,73 (1,18–2,38) 1,41 (1,12–2,04) 1,97 (1,34–2,55) 0,182
Моноциты, ×109/л 0,60 (0,42–0,69) 0,47 (0,34–0,80) 0,65 (0,36–0,91) 0,718
СОЭ, мм/час 22,00 (11,50–32,00) 23,00 (14,00–43,00) 23,00 (14,00–32,00) 0,463
Общий белок, г/л 65,43 ± 7,96 63,25 ± 7,53 65,61 ± 7,17 0,243
Альбумин, г/л 37,00 (34,00–40,00) 34,00 (30,00–36,00) 36,00 (32,00–41,00) 0,005
Глобулины, г/л 30,44 ± 5,99 30,83 ± 4,68 29,28 ± 6,13 0,607
Коэффициент альбумин/глобулин 1,24 (0,98–1,39) 1,11 (0,95–1,26) 1,25 (1,06–1,48) 0,133
СРБ, мг/л 11,75 (4,83–31,98) 51,30 (11,60–89,00) 14,90 (5,00–40,30) 0,014
Фибриноген, г/л 3,10 (2,70–4,00) 3,81 (3,25–4,60) 3,5 (3,00–4,10) 0,019
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ГЗ. В  отечественных клинических рекомендациях 
по диагностике и лечению ЯК [5] строго регламен-
тированы дозы преднизолона и продолжительность 
курсов системной гормональной терапии. При  ре-
цидиве ЯК, требующего повторного назначения ГКС 
в течение года и менее, рекомендовано одновремен-
но с ГКС назначать иммуносупрессоры (азатиоприн 
или меркаптопурин). По  нашим данным, проведе-
ние ≥ 2 курсов ГКС в течение года с высокой досто-
верностью влияет на развитие ГЗ, что подтверждает 
необходимость назначения иммуносупрессивной 
терапии при проведении второго курса ГКС в тече-
ние года. При  обострении ЯК после проведенных 
в течение года двух и более курсов системных ГКС, 
необходимо рассматривать вопрос о  назначении 
биологической или таргетной терапии. Исходное 
назначение низких доз преднизолона (<  60 мг), 
а  также последующая эскалация дозы способству-
ют формированию ГЗ, в связи с чем целесообразно 
рекомендовать пациентам не только с  тяжелой 
атакой ЯК, но и  со среднетяжелой атакой госпита-
лизацию в  стационар для назначения адекватной 
дозы преднизолона в соответствии с клиническими 
рекомендациями.
Лабораторные показатели (уровень альбумина 
и  СРБ), а  также клинико-эндоскопический ин-
декс Мейо могут рутинно применяться в  клини-
ческой практике для оценки риска развития ГР, 
позволяя врачу с первых дней лечения иметь на-
стороженность в  отношении неэффективности 
гормональной терапии. Целесообразно данной 
категории пациентов с  первых дней госпитали-
зации проводить специфическое обследование 
(Диаскин-тест, квантифероновый тест, T-SPOT) 
для исключения туберкулезной инфекции с  це-
лью своевременного назначения генно-инженер-
ной биологической и таргетной терапии при раз-
витии ГР.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В эпоху персонифицированной медицины рацио-
нально прогнозировать индивидуальный ответ 
на  ГКС. Выявлены предикторы высокого риска раз-
вития ГЗ и ГР у пациентов с язвенным колитом, кото-
рые могут быть использованы в клинической работе. 
У данной категории больных целесообразно рассма-
тривать раннее назначение генно-инженерной био-
логической и таргетной терапии, избегая повторного 
применения ГКС.
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