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Неалкогольная жировая болезнь 
печени (НАЖБП) является 

мультифакторным заболеванием, 
характеризующимся поражением пе-
чени различной степени тяжести, из-
менением метаболических параме-
тров и повышением риска сердечно-
сосудистых осложнений. НАЖБП 
является компонентом коморбидной 
патологии. Такие факторы риска, как 
артериальная гипертензия, дислипи-
демия, ожирение, сахарный диабет 
второго типа, часто сосуществуют 
с НАЖБП, способствуя повыше-
нию сердечно-сосудистого риска 
у этих пациентов [1]. Экспертами 
Национального института здоро-
вья США НАЖБП признана со-
ставляющим компонентом мета-
болического синдрома. Учитывая 
многокомпонентность нарушений, 
возникающих при НАЖБП, а также 
тенденцию к увеличению ее рас-
пространенности в популяции, все 
более важной становится роль врача 
общей практики в своевременной 
диагностике и лечении заболева-
ния. Однако диагностика НАЖБП 
на первичном амбулаторном приеме 
в Российской Федерации остается 

на низком уровне, а информирован-
ность пациентов о своем заболева-
нии ограничена [3, 4].

В экономически развитых странах 
частота НАЖБП в структуре заболе-
ваний печени невирусной этиологии 
достигает 70 %. В практическом ру-
ководстве AASLD 2018 года представ-
лены данные эпидемиологических 
исследований, свидетельствующих 
о росте НАЖБП в популяции [2]:

•	 при исследовании 11 448 больных 
в течение пяти лет частота выяв-
ления заболевания, по данным 
УЗИ, увеличилась на 12 %;

•	 в когортном исследовании 77 425 
субъектов, не имевших НАЖБП, 
через 4,5 года наблюдения у 10 340 
исследуемых выявлен стеатоз пе-
чени.

В 2015 году в Российской Феде-
рации завершено масштабное (50 145 
человек) эпидемиологическое иссле-
дование DIREG 2, по результатам 
которого НАЖБП зарегистрирована 
у 37,3 % амбулаторных пациентов, что 
на 10,3 % превышает число больных, 
выявленных в исследовании DIREG 
в 2007 году [3, 4].

Проблема распространения за-
болеваемости НАЖБП в популяции 
связана со значительным ростом 
числа лиц, страдающих ожирением. 
Повышение индекса массы тела более 
30 кг/м2 в 20–47 % случаев сопрово-
ждается развитием неалкогольного 
стеатогепатита (НАСГ) [5]. НАЖБП 
встречается во всех возрастных груп-
пах. По оценке ВОЗ, она определяется 
у 27,6 % детей и подростков с ожире-
нием в возрасте от 5 до 18 лет, наи-
большему риску ее развития подвер-
жены женщины в возрасте 40–60 лет 
с признаками метаболического син-
дрома, частота заболевания увеличи-
вается после 50 лет [6].

Возникновение и прогрессирова-
ние НАЖБП, как правило, связаны 
с инсулинорезистентностью, нару-
шениями липидного и углеводного 
обмена. Клинические рекомендации 
EASL-EASD-EASO по диагностике 
и лечению неалкогольной жировой 
болезни печени относят наличие са-
харного диабета второго типа к не-
благоприятным прогностическим 
критериям развития фиброза, цир-
роза печени и гепатоцеллюлярной 
карциномы [7]. Нарушения угле-
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Резюме
Неалкогольная жировая болезнь печени является самой частой пато-
логией печени невирусной этиологии, развитие ее тесно связано с аб-
доминальным ожирением и инсулинорезистентностью. Диагностика 
заболевания на ранней стадии имеет важное прогностическое значение 
и, учитывая зачастую бессимптомное течение процесса, требует прове-
дения целенаправленного диагностического поиска заболевания у лиц, 
имеющих нарушения углеводного и липидного обмена. Модификация 
образа жизни является основой лечения неалкогольной болезни печени 
в условиях амбулаторной практики, а профилактику необходимо прово-
дить с учетом сопутствующих факторов сердечно-сосудистого риска.
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Summary
Non-alcoholic fatty liver disease is the most frequent liver pathology 
of non-viral etiology. The development of it is closely related to ab-
dominal obesity and insulin resistance. Diagnosis of non-alcoholic 
fatty liver disease at an early stage is of great prognostic value, 
and, in view of the often asymptomatic course of the process, it is 
necessary to carry out a targeted diagnostic search for the disease 
in people who have diabetes mellitus and dyslipidemia. Lifestyle 
modification is the basis for treatment of non-alcoholic fatty liver 
disease in outpatient settingsneeds to be carried out taking into 
account the attendant factors of cardiovascular risk.
Key words: non-alcoholic fatty liver disease, diagnostics, hepato-
protective therapy, lifestyle modification.
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водного обмена у 60 % пациентов 
сочетаются со стеатозом печени, 
у 15 % — ​неалкогольным стеатоге-
патитом. Дислипидемия при НАЖБП 
характеризуется «атерогенной триа-
дой»: повышенным уровнем тригли-
церидов, уменьшением содержания 
липопротеинов высокой плотности. 
НАЖБП независимо связана с по-
вышенным количеством малых плот-
ных частиц липопротеидов низкой 
плотности — ​наиболее атерогенной 
фракцией ЛПНП [8].

Стеатоз печени может встречаться 
у 7 % лиц с нормальной массой тела, 
в основном у женщин молодого воз-
раста с нормальным уровнем печеноч-
ных ферментов. Причиной стеатоза 
в таких случаях могут быть различные 
токсины, лекарственные препараты 
или осложненное течение других за-
болеваний. Необходимо тщательно 
анализировать возможную связь при-
знаков заболевания с сопутствующи-
ми заболеваниями, предшествующим 
приемом лекарств и помнить о воз-
можности отсроченных фармаколо-
гических реакций через два месяца 
и более от момента приема лекарства 
(табл. 1).

Генетическая детерминиро-
ванность имеет важное значение 
в фенотипической манифестации 
заболевания, поскольку первичные 
нарушения, возникающие в печени, 
могут обусловливаться различными 
биохимическими путями. У неко-
торых пациентов преобладает уве-
личение печеночного липогенеза, 
у других — ​нарушение экскреции 
липидов из печени и оксидации сво-
бодных жирных кислот. Носители 
аллеля I148M гена PNPLA3 и аллеля 

E167K гена TM6SF2 имеют более 
высокое содержание жира в печени 
и повышенный риск развития неал-
когольного стеатогепатита [9].

Нередко ранняя диагностика 
НАЖБП затруднена, поскольку 
симптомы стеатоза и стеатогепатита 
у больных, как правило, отсутствуют, 
либо они неспецифичны и не корре-
лируют с тяжестью поражения пече-
ни. При обычном течении НАЖБП 
у 15–20 % пациентов стеатозом пе-
чени через 8–13 лет возникает НАСГ. 
Из них у 10–15 % больных форми-
руется цирроз печени и печеночная 
недостаточность. Современные 
представления о прогрессировании 
НАЖБП исходят из того, что стеатоз 
печени имеет низкий риск прогрес-
сирования. НАСГ, напротив, является 
прогрессирующей формой патологии, 
которая может приводить к развитию 
цирроза и гепатоцеллюлярной кар-
циномы [10].

В мета-анализе распространен-
ности НАСГ в популяции по данным 
биопсии печени, проводимой по раз-
личным показаниям, установлено, что 
морфологические признаки НАСГ 
определяются не только у лиц с кли-
ническими признаками поражения 
печени — ​гепатомегалией, слабостью, 
изменением уровня печеночных фер-
ментов, но и при отсутствии клини-
ческих симптомов [2, 11]:

•	 у пациентов, имеющих клиниче-
ские симптомы — ​59,10 %;

•	 у пациентов без клинической сим-
птоматики — ​от 6,67 до 29,85 %.

Длительное время единствен-
ным проявлением заболевания мо-
гут быть гепатомегалия и стойкое 

повышение уровня аланинами-
нотрансферазы (АЛТ) в 75 % случаев. 
Морфологически заболевание про-
является крупнокапельным и (или) 
мелкокапельным стеатозом, поража-
ющим более 5 % ткани печени, при 
наличии или отсутствии воспали-
тельной реакции и фиброза. Цирроз 
печени у пациентов с НАЖБП в те-
чение ряда лет протекает бессим-
птомно и проявляется тогда, когда 
появляются признаки декомпенсации. 
В 90 % случаев криптогенный цирроз 
печени, возникающий без очевидной 
этиологии, является исходом неалко-
гольного стеатогепатита.

Уровень трансаминаз при НАСГ 
может длительное время оставать-
ся в норме, что затрудняет своев-
ременную диагностику и приводит 
к отсутствию лечения у больных. 
Отличительной особенностью таких 
больных является наличие признаков 
метаболического синдрома: ожире-
ния, дислипидемии, артериальной 
гипертонии, нарушений углеводного 
обмена, а также признаков субклини-
ческого атеросклероза — ​повышения 
толщины комплекса интима-медиа 
и возникновения атеросклероти-
ческих бляшек в каротидной зоне. 
Наличие коморбидной патологии, со-
путствующей НАЖБП, определяет 
высокую смертность этих больных 
от различных причин. По данным 
AASLD, смертность, связанная с по-
ражением печени, стоит на втором 
или третьем месте, тогда как основ-
ной причиной смерти является острое 
сердечно-сосудистое осложнение 
[2]. Повышение сердечно-сосуди-
стой смертности, ассоциированное 
с неалкогольной жировой болезнью 

Таблица 1
Факторы, вызывающие стеатоз печени

Первичный процесс Патологический фактор

Лекарственные препараты Амиодарон, глюкокортикоиды, синтетические эстрогены, дилтиазем, нифедипин, метотрексат, 
тамоксифен, рифампицин

Питание Полное парэнтеральное питание. Голодание. Быстрое снижение массы тела. Низкобелковая диета

Хирургические вмешательства Гастропластика. Еюноилеальное шунтирование. Обширная резекция тощей кишки

Метаболические Болезнь Вебера-Крисчена. Липодистрофия. Абеталипопротеинемия

Экзогенные гепатотоксические вещества Органические растворители, мышьяк, хлоронафтален, тетрахрорид углерода, хлороформ, хром, 
диоксины, фосфор, дихлордифенилтрихлорэтан, свинец, тетрахлорэтан

Фитотоксины Афлатоксины, аманитины и горимитрин

Патология ЖКТ Синдром избыточной бактериальной пролиферации в тонком кишечнике. Синдром нарушенного 
всасывания
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печени, превалирует в мужской по-
пуляции [12]. Сочетание факторов 
сердечно-сосудистого риска у паци-
ентов является причиной более вы-
сокого риска ишемической болезни 
сердца в сравнении с лицами того же 
возраста и пола [13].

Учитывая наличие у больных вы-
сокого риска сердечно-сосудистых 
осложнений, диагностику и лече-
ние НАЖБП необходимо проводить 
на ранних стадиях заболевания. 
Согласно рекомендациям EASL-
EASD-EASO (2016 года) и практиче-
скому руководству AASLD (2018 года) 
в стандартный план обследования 
пациентов с ожирением или мета-
болическим синдромом необходимо 
включать анализ ферментов печени 
и (или) УЗИ для выявления стеатоза 
печени. У пациентов высокого риска 
(возраст более 50 лет, сахарный ди-
абет второго типа, метаболический 
синдром) целесообразно интенсивное 
выявление тяжелой формы заболева-
ния — ​НАСГ, отягощенного фиброзом 
(уровень доказательности A2). Кроме 
того, всех пациентов со стеатозом пе-
чени необходимо обследовать на на-
личие проявлений метаболическо-
го синдрома независимо от уровня 
ферментов печени. Больным с посто-
янным повышенным уровнем фер-
ментов следует проводить скрининг 
для выявления НАЖБП, поскольку 
она является основной причиной 
бессимптомного повышения уровня 
печеночных ферментов (уровень до-
казательности A1) [2, 7].

Диагностика НАЖБП представля-
ет собой трудную задачу и осущест-
вляется методом исключения других 
заболеваний печени. Оптимальной 
диагностической тактикой для диа-
гностики НАЖБП в общей врачебной 
практике является использование по-
следовательного алгоритма, приме-
нявшегося в клиническом исследо-
вании DIREG 2 [14]. На первичном 
амбулаторном приеме проводятся 
сбор детального медицинского ана-
мнеза, анамнеза жизни и клиническое 
обследование для исключения групп 
пациентов со следующей патологией:

•	 прием алкоголя в гепатотоксиче-
ской дозе (среднесуточная доза 
этанола ≥ 40 мг для мужчин и ≥ 
20 мг для женщин);

•	 наличие в анамнезе вирусного ге-
патита, аутоиммунного гепатита, 
токсического поражения печени, 
наследственных заболеваний пе-
чени;

•	 пациента относят в группу с по-
дозрением на цирроз печени, если 
по данным физикального осмотра 
в условиях амбулаторной прак-
тики обнаружено не менее двух 
из нижеперечисленных призна-
ков: телеангиоэктазии, иктерич-
ность склер, пальмарная эритема, 
«хлопающий» тремор, гепатомега-
лия или спленомегалия, диаметр 
воротной вены более 12 мм или 
неоднородная структура печени 
по данным УЗИ.

При условии исключения иных 
хронических заболеваний печени 
к группе с подозрением на наличие 
НАЖБП относится каждый паци-
ент, у которого имеется хотя бы 
один из известных факторов риска 
НАЖБП, а также любые отклонения 
в показателях крови, характеризую-
щие поражение печени (активность 
АЛТ, аспартатаминотрансферазы 
[АСТ], гамма-глутамилтранспепти-
дазы [ГГТП], уровень протромбино-
вого времени, глюкозы, холестерина, 
триглицеридов, количество тромбо-
цитов) [15, 16]. Для подтверждения 
стеатоза печени используются ме-
тоды визуализации: УЗИ или МРТ 
печени. В общей врачебной практике 
рекомендуется метод ультразвуко-
вого исследования, при котором 
стеатоз определяется при количе-
стве жировых включений в ткани 
печени не менее 30 %. Основными 
ультразвуковыми признаками сте-
атоза печени являются дистальное 
затухание эхосигнала, диффузная 
гиперэхогенность печени («яркая 
печень»), увеличение эхогенности 
печени по сравнению с почками, не-
четкость сосудистого рисунка.

У каждого пациента с подозрени-
ем на НАЖБП проводится повторная 
оценка показателей биохимического 
анализа крови через один месяц и де-
тальная регистрация режима приема 
алкоголя. Дополнительные лабора-
торные анализы крови проводятся 
с целью определения активности 
щелочной фосфатазы, уровня били-

рубина, альбумина, протромбинового 
времени, гамма-глобулина, сыворо-
точного железа.

Пациенты, у которых отмеча-
ется повышение активности АЛТ/
АСТ и (или) ГГТП более чем в 1,5 
раза выше верхней границы нормы 
по результатам не менее двух после-
довательных лабораторных анализов, 
и определяются признаки стеатоза 
печени по данным УЗИ, класси-
фицируются как больные с НАСГ. 
В Российских клинических рекомен-
дациях по диагностике и лечению 
НАЖБП отмечено, что у каждого 
пациента важно исключить стадию 
фиброза печени и риск прогрессиро-
вания заболевания. Хорошие резуль-
таты получены при использовании 
транзиторной фиброэластометрии, 
которая позволяет дополнительно 
выявлять фиброз печени и оценивать 
его степень. Для уточнения выра-
женности фиброза в общей врачеб-
ной практике можно использовать 
шкалу оценки стадии фиброза при 
НАЖБП (NAFLD fibrosis score) (уро-
вень доказательности 1B). Шкала 
учитывает возраст, индекс массы 
тела, нарушения углеводного обме-
на, уровень АСТ и АЛТ, количество 
тромбоцитов и альбумина. Значение 
NAFLD firbrosis score 1,455 и ниже 
позволяет исключить наличие вы-
раженного фиброза печени. Если 
показатель выше 0,676, то это сви-
детельствует в пользу фиброза ста-
дии F3, пациента следует направить 
в специализированную клинику для 
выполнения транзиторной эласто-
графии [15].

Сочетанное использование мар-
керов фиброза и показателей тран-
зиторной эластографии обеспечивает 
дополнительную диагностическую 
эффективность и позволяет в ряде слу-
чаев избежать биопсии печени. При 
выраженном фиброзе или циррозе 
печени эффективность этих методов 
диагностики недостаточна, диагноз 
необходимо подтверждать с помощью 
биопсии печени, учитывая клиниче-
ское состояние пациента (уровень 
доказательности B 2).

Диспансерному наблюдению 
подлежат больные НАЖБП, у ко-
торых имеются стойкое повыше-
ние уровня трансаминаз и риск 
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прогрессирования фиброза печени: 
проведение мониторинга печеноч-
ных тестов, УЗИ органов брюшной 
полости, сывороточных фиброте-
стов, эластографии [17]. Цель врача 
общей практики должна состоять 
не только в лечении заболевания 
печени, но также связанных с ней 
сопутствующих метаболических на-
рушений, таких как дислипидемия 
и нарушения углеводного обмена. 
Основой лечения НАЖБП и со-
путствующих ей метаболических 
нарушений является уменьшение 
ожирения. Нормализация массы 
тела играет положительную роль 
как в снижении стеатоза печени, так 
и коррекции сердечно-сосудистого 
риска. Имеются данные, что при 
своевременном лечении отмечает-
ся снижение частоты сердечно-со-
судистых осложнений, а регрессия 
НАЖБП приводит к уменьшению 
роста толщины комплекса инти-
ма-медиа [18, 19].

Для пациентов с избыточной 
массой тела и ожирением показано 
снижение общей энергетической цен-
ности пищевого рациона на 500–1 000 
ккал [2]. Суточная калорийность 
подбирается индивидуально в за-
висимости от массы тела, возраста, 
пола, уровня физической активности. 
Минимальное потребление калорий 
в сутки должно быть не менее 1 200 
ккал для женщин и не менее 1 500 
для мужчин. Доказано, что сниже-
ние массы тела на 3–5 % коррели-
рует с регрессом стеатоза печени, 
а на 7–10 % — ​с регрессом НАСГ 
и стабилизацией фибротических 
процессов [2]. Следует учесть, что 
быстрая потеря веса может приве-
сти к усилению проявлений НАСГ 
на фоне активации воспаления вслед-
ствие усиления периферического ли-
полиза и увеличения поступления 
свободных жирных кислот в печень. 
Для больных ожирением и НАЖБП 
безопасным и эффективным явля-
ется снижение массы тела на 500 г 
в неделю для детей и на 1 600 г в не-
делю для взрослых. Хирургическое 
лечение морбидного ожирения мож-
но проводить при неэффективности 
консервативных мероприятий у лиц 
в возрасте 18–60 лет при индексе 
массы тела более 40 кг/м2 или более 

35 кг/м2, если имеются тяжелые забо-
левания, на течение которых можно 
воздействовать путем уменьшения 
веса.

Обязательным условием лече-
ния больных НАЖБП является фи-
зическая нагрузка. Она оказывает 
положительный эффект на сниже-
ние массы тела и чувствительность 
к инсулину. Степень снижения ин-
сулинорезистентности, как прави-
ло, коррелирует с интенсивностью 
физических упражнений, которые 
рекомендуется проводить не менее 
3–4 раз в неделю продолжитель-
ностью 30–40 минут. Физическая 
нагрузка у пациентов с НАЖБП мо-
жет уменьшить выраженность стеа-
тоза печени, однако ее способность 
улучшить другие гистологические 
аспекты НАЖБП остается неизвест-
ной (уровень доказательности 1В). 
Аэробные упражнения снижают со-
держание жира в печени вне зависи-
мости от потери массы тела.

Основой медикаментозной те-
рапии НАЖБП является коррекция 
дислипидемии и инсулинорези-
стентности. Среди препаратов, вли-
яющих на инсулинорезистентность, 
метформин может назначаться боль-
ным с сопутствующим сахарным 
диабетом. Назначение метформина 
оправданно с целью профилактики 
стеатоза печени, однако при раз-
витии и прогрессировании НАСГ 
он не оказывает выраженного эф-
фекта на гистологическую карти-
ну печени и не рекомендуется для 
специфического лечения (уровень 
доказательства 1А) [15]. Для ле-
чения стеатогепатита у пациентов 
с гистологически подтвержденным 
НАСГ можно использовать тиазоли-
диндионы (пиоглитазон в дозе 30 мг 
в сутки), однако безопасность этой 
группы препаратов при длительном 
применении у больных НАСГ требу-
ет дальнейшего изучения.

Снижение массы тела благопри-
ятно отражается на показателях ли-
пидного профиля, однако не всегда 
бывает достаточной для их нормали-
зации. В рекомендациях EASL-EASD-
EASO 2016 года полиненасыщенные 
жирные кислоты считаются препа-
ратами первой линии для коррекции 
гипертриглицеридемии у пациентов 

с признаками НАСГ, однако в практи-
ческом руководстве AASLD 2018 года 
отмечается необходимость получения 
дополнительных данных их эффек-
тивности [2, 7].

Статины большинством гастроэн-
терологических обществ рекоменду-
ются для коррекции дислипидемии 
у пациентов без нарушений функции 
печени [2, 7, 15]. Однако в реаль-
ной клинической практике необхо-
димость их применения возникает 
у большинства больных с высоким 
сердечно-сосудистым риском, несмо-
тря на повышение уровня трансами-
наз. В таких случаях используется 
схема совместного назначения ста-
тинов с гепатопротектором — ​урсо-
дезоксихолевой кислотой (УДХК), 
которая увеличивает утилизацию 
печеночного холестерина и проти-
водействует эффектам липотоксич-
ности [17].

Совместное назначение стати-
нов и УДХК позволяет добиться 
нормализации показателей липид-
ного спектра без повышения уровня 
трансаминаз. Если у пациента уро-
вень трансаминаз более чем в три 
раза превышает верхнюю границу 
нормы, то рекомендуется начинать 
лечение с назначения урсодезоксихо-
левой кислоты в дозе 15 мг/кг массы 
тела в течение трех месяцев. После 
снижения уровня трансаминаз реко-
мендуется присоединить к терапии 
статины в дозе меньше рекоменду-
емой. Если же уровень трансаминаз 
не превышает трех норм, то паци-
ентам с НАСГ и высоким уровнем 
холестерина ЛПНП можно сразу 
назначить комбинированную тера-
пию статина и УДХК 15 мг/кг массы 
тела курсом от 3 до 6 месяцев или 
до нормализации уровня трансаминаз. 
Эффективность комбинированной 
терапии УДХК и статинов проде-
монстрирована в российском муль-
тицентровом исследовании РАКУРС 
«Изучение влияния урсодезоксихо-
левой кислоты на эффективность 
и безопасность терапии статинами 
у больных с заболеваниями печени, 
желчного пузыря и (или) желчевы-
водящих путей с использованием 
препарата Урсосан» [20].

Лечение НАЖБП на ранней 
стадии имеет важное прогностиче-

e-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 12 / 2018, том № 1 Современная поликлиника 23e-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 12 / 2018, том № 1 Современная поликлиника24

ское значение, поскольку основной 
целью лечения является регрес-
сия гистологических изменений 
в печени. На сегодняшний день 
не выработано единых стандар-
тов проведения гепатопротектив-
ной терапии НАЖБП, кроме стран 
Азиатско-Тихоокеанского региона, 
необходимо дальнейшее расшире-
ние доказательной базы их эффек-
тивности [23]. Вместе с тем уста-
новлено, что наибольший эффект 
отмечается при терапии, начатой 
на стадии стеатоза, когда отсут-
ствуют значительные морфологи-
ческие и воспалительные изменения 
в печени. При развитии НАСГ или 
фиброза стадии F2 и выше эффек-
тивность лекарственной терапии 
снижается [2, 7, 15]. Одной из важ-
ных целей своевременно начатого 
лечения НАЖБП является снижение 
у больных кардиоваскулярного ри-
ска. Имеются данные, что при про-
ведении профилактической терапии 
НАЖБП не ассоциируется с сердеч-
но-сосудистыми осложнениями, по-
скольку коррекция метаболических 
нарушений, имеющихся у больных, 
уменьшает степень сердечно-сосу-
дистого риска [17].

Высокая распространенность 
в популяции, тенденция к росту 
заболевания, охват наиболее рабо-
тоспособной части населения по-
зволяет отнести НАЖБП к одной 
из актуальных проблем клиниче-
ской медицины. Учитывая зачастую 
бессимптомное течение НАЖБП, 
возрастает роль врача общей вра-
чебной практики в проведении це-
ленаправленного диагностического 
поиска у лиц, имеющих нарушения 
углеводного и липидного обмена, 
своевременной диагностике и пре-
дотвращении прогрессирования 
заболевания.
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