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Неалкогольная жировая болезнь печени
(НЖБП), являясь самостоятельной нозо-
логической единицей, характеризуется

накоплением жира в гепатоцитах, не связанным со
злоупотреблением алкоголем, и включает широкий
спектр нарушений – от жировой дистрофии печени
(ЖДП), жировой дистрофии с воспалением и повреж-
дением гепатоцитов (неалкогольный стеатогепатит)
до фиброза с возможным исходом в цирроз печени [1]. 

Термин «неалкогольный стеатогепатит» (НСГ)
впервые применили J. Ludvig и соавторы в 1980 г.,
описывая клинические особенности заболевания
печени неалкогольной этиологии. Учитывая воз-
можность прогрессирования НСГ до стадии деком-
пенсированного цирроза печени, многие исследова-
тели рассматривают стеатогепатит в качестве веро-
ятной причины нарушения функции печени неяс-
ной этиологии [18].

Ретроспективный анализ исследований показывает,
что ожирение и сахарный диабет второго типа (СД-2),
гипертриглицеридемия, а также возраст старше 45 лет
являются наиболее значимыми факторами, способ-
ствующими развитию жировой дистрофии печени и ее
прогрессированию в НСГ с последующим развитием
фиброза, а затем и цирроза печени.

Эпидемиология
В общей популяции распространенность НЖБП и

НСГ составляет в среднем 20% и 3% соответственно. 
В США жировую дистрофию печени имеют более 34%
взрослого населения страны – свыше 60 млн человек,
в Японии – 29% взрослых жителей [1, 4]. 

Ожирение – наиболее значимый фактор, связан-
ный с неалкогольной жировой болезнью печени. 

Исследования показали, что ИМТ является незави-
симым предиктором развития жировой инфильтра-

ции печени. У больных ожирением НЖБП обнаружи-
вается в 75% случаев. При морбидном ожирении
практически все пациенты имеют НЖБП, из них стеа-
тогепатит  от 25 до 70% больных.

По данным Эндокринологического научного цен-
тра (Москва), распространенность НЖБП среди
пациентов с ожирением (n = 223) составляет 78,5%.

Среди больных сахарным диабетом второго типа
НЖБП обнаруживается в 50–75% случаев. Многие
исследователи рассматривают СД-2 как фактор риска
развития НСГ. С другой стороны, НЖБП, протекаю-
щая с повышением уровня аланинаминотрансферазы
(АЛТ), может являться предиктором развития СД-2. 

Ряд исследований показал, что жировую дистро-
фию печени имеют 39% лиц с ИМТ > 25; 41% – с
сахарным диабетом и 32% – с дислипидемией. 

Выявлена тесная ассоциация между НЖБП и мета-
болическим синдромом (МС). В настоящее время
НЖБП рассматривается в рамках метаболического
синдрома. 

Более чем у 90% пациентов с НЖБП выявляется
хотя бы один из компонентов метаболического син-
дрома, и одна треть больных имеет МС по критериям
АТР III. Вероятность наличия НЖБП возрастает по
мере увеличения числа и выраженности метаболиче-
ских факторов риска. В частности, S. Jimba и соавторы
показали, что распространенность НЖБП возрастает
с 27% у лиц с нормальной толерантностью к глюкозе
до 43% с НТГ и до 62% среди пациентов с СД-2.
Авторами также была выявлена независимая корреля-
ция между уровнями триглицеридов, общего холесте-
рина, глюкозы натощак и НЖБП.

G. Marchesini и соавторы, наблюдая 304 пациента с
НЖБП, диагностировали метаболический синдром
(по критериям АТР III) у 60% обследованных женщин
и 30% мужчин [120]. 
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Патогенез
Патогенез неалкогольной жировой болезни печени

сложен и недостаточно изучен. В 1998 г. в качестве
модели патогенеза НЖБП была предложена «теория
двух толчков». Согласно этой гипотезе, «первым толч-
ком» в развитии стеатоза печени является наблюдае-
мое при ожирении, особенно висцеральном, избыточ-
ное поступление в печень свободных жирных кислот
(СЖК), которое индуцирует развитие «второго толч-
ка» – оксидативного стресса. Окислительный стресс
вызывает перекисное окисление липидов, поврежде-
ние митохондрий и увеличение секреции цитокинов
(фактора некроза опухолей-α (ФНО-α), интерлейки-
на-6 (ИЛ-6) и интерлейкина-8 (ИЛ-8)), в итоге приво-
дящих к воспалению, апоптозу и некрозу гепатоцитов,
а в дальнейшем к фиброзу и циррозу печени [9]. 

Инсулинорезистентность и СЖК. Инсулинорези -
стентность признается кардинальным нарушением
при НЖБП и играет ведущую роль в ее развитии.
Имеется множество исследований, свидетельствую-
щих о тесной взаимосвязи НЖБП с ИР печени, жиро-
вой и мышечной ткани [21, 30]. 

Инсулинорезистентность приводит к развитию
стеатоза печени через нарушение способности инсу-
лина подавлять липолиз (преимущественно в висце-
ральных адипоцитах) и таким образом увеличивать
поступление СЖК в печень [5, 22]. Избыточный при-
ток СЖК способствует развитию и прогрессированию
ИР в печени, возможно, через транслокацию изофор-
мы протеинкиназы С-дельта (PKC-δ) из цитозольного
в мембранный компартмент, что приводит к наруше-
нию, активации фосфатидилинозитол-3-киназы [15].

Как известно, абдоминальное ожирение также
часто сочетается с клиническими проявлениями
инсулинорезистентности – нарушенной толерантно-
стью к глюкозе, СД-2, дислипидемией и МС. Более
того, избыточное накопление жира в интраабдоми-
нальной области положительно коррелирует с содер-
жанием жира в печени и снижением чувствительности
печеночной ткани к инсулину как у мужчин, так и у
женщин [28, 31]. 

Однако имеются доказательства того, что стеатоз
печени ассоциируется с инсулинорезистентностью и
независимо от интраабдоминального жира. Так, у
женщин с гестационным диабетом в анамнезе содер-
жание жира в печени коррелирует с уровнем инсулина
натощак, гипертриглицеридемией, артериальной
гипертензией и метаболическим синдромом – без -
относительно к наличию интраабдоминального жира. 

Подкожная жировая ткань также может являться
важным фактором, способствующим развитию нару-
шения чувствительности гепатоцитов к действию
инсулина. 

Жирные кислоты поступают в печень не только из
адипоцитов, но и с пищей, а также вследствие липо-
генеза непосредственно в печени. Показано, что
питание с высоким содержанием жира (> 30%) при-
водит к избыточному отложению триглицеридов в
гепатоцитах, развитию инсулинорезистентности как
у животных, так и у человека; а низкожировое пита-
ние с высоким содержанием углеводов способствует

развитию НЖБП через активацию липогенеза de novo
в печени. В дополнение к непосредственному влия-
нию жиров пищи на содержание триглицеридов в
печени высококалорийное питание способствует раз-
витию ожирения и связанной с ним инсулинорези-
стентности. 

При сбалансированном питании наиболее вероят-
ным источником избыточного отложения жира в
печени являются СЖК, поступающие из жировой
ткани.

Компенсаторная гиперинсулинемия, имеющаяся у
пациентов с инсулинорезистентностью и НЖБП,
также активизирует липогенез de novo, поскольку
инсулин может стимулировать ферменты липогенеза
через фактор транскрипции SREBP-1c даже в услови-
ях инсулинорезистентности [37]. Как показано в экс-
перименте, у трансгенных мышей гиперэкспрессия
рецептора SREBP-1c приводит к увеличению липоге-
неза и развитию стеатоза печени. Инактивация гена
SREBP-1c в печени у ob/ob мышей почти наполовину
сокращает содержание триглицеридов в ней [38].

Кроме того, обусловленная инсулином активация
SREBP-1c увеличивает активность малонил-КоА,
тормозящего окисление СЖК, таким образом благо-
приятствуя накоплению триглицеридов в печени. 

Влияние гиперинсулинемии на липогенез de novo в
печени может осуществляться через инактивацию
транскрипционного фактора Foxa2, стимулирующего
окисление СЖК в печени [36]. 

Экспериментальные исследования позволяют
предположить, что для развития стеатоза печени
инсулинорезистентность в ней является более важ-
ной, чем нарушение чувствительности к инсулину в
других тканях – мышечной и жировой. 

Необходимо подчеркнуть, что до сих пор дискути-
руется вопрос: является ли первопричиной стеатоза
печени ИР или, наоборот, первичное накопление
жира в печени приводит к печеночной, а затем и пери-
ферической инсулинорезистентности?

Подтверждением первой гипотезы является тот
факт, что пациенты с НЖБП, как правило, имеют
ожирение и увеличение массы интраабдоминальной
жировой ткани, которые могут приводить к развитию
инсулинорезистентности. В свою очередь, перифери-
ческая инсулинорезистентность может вносить свой
вклад в развитие стеатоза печени, снижая тормозящее
влияние инсулина на липолиз и таким образом увели-
чивая поступление СЖК в печень из подкожных депо,
а также способствуя развитию системной гиперинсу-
линемии, стимулирующей липогенез непосредствен-
но в печени через SREBP-1c. 

Согласно альтернативной гипотезе, накопление
жира в печени является первопричиной, ведущей к
развитию инсулинорезистентности печеночной
ткани. Раннее развитие ИР в печени без нарушения
периферической чувствительности к инсулину
наблюдалось у грызунов, получавших питание с высо-
ким содержанием жира. При умеренно гипокалорий-
ной диете, а также питании с очень низким содержа-
нием жира у пациентов с СД-2 выявлено снижение
содержания жира в печени на 81%, сочетавшееся с
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улучшением как базального, так и стимулированного
инсулином метаболизма глюкозы в печени, без сопут-
ствующих значительных изменений стимулированно-
го инсулином периферического поглощения глюкозы.
Таким образом, содержание триглицеридов в печени
пропорционально изменению в потреблении жира и
сочетается с нарушением чувствительности к инсули-
ну печеночной ткани без выраженных изменений
периферической чувствительности к инсулину или
уровня СЖК в плазме натощак.

Оксидативный стресс. Свободные жирные кисло-
ты, поступающие в печень из кишечника или жировой
ткани, либо синтезируемые непосредственно в пече-
ни, могут эстерифицироваться с образованием триг-
лицеридов, которые затем откладываются в гепатоци-
тах или включаются в липопротеиды очень низкой
плотности. Часть СЖК транспортируется в митохон-
дрии, где подвергается β-окислению, а затем распаду
до углекислого газа в цикле Кребса. В условиях избыт-
ка СЖК включается ω-окисление липидов системой
цитохрома Р450 (CYP2E1, CYP4A) с образованием
токсичных дикарбоновых кислот. Происходит
повреждение митохондрий, нарушение функции
митохондриальной дыхательной цепи и образование
избытка реактивных форм кислорода (супероксид-
анион-, гидроксил-, пероксил-радикалов, перекись
водорода и др.), которые и участвуют в реализации
механизмов оксидативного стресса. Реактивные
формы кислорода (РФК) обладают прямым цитоток-
сическим действием на гепатоциты, активируя апо-
птоз гепатоцитов, а также инициируют перекисное
окисление липидов, приводящее к образованию реак-
тогенных соединений, непосредственно вызывающих
гибель гепатоцитов и индуцирующих цитотоксиче-
ские иммунные реакции. Помимо этого, РФК способ-
ствуют секреции фагоцитами фактора некроза опухо-
лей-α и интерлейкина-6, потенцирующих развитие
воспаления, некроза и активацию фиброгенеза [2, 18,
9]. Таким образом, перикисное окисление липидов
играет важнейшую роль в патогенезе НЖБП и ее про-
грессии до стеатогепатита.

Адипокины и воспаление. Как ожирение в целом, так
и топографические особенности отложения жировой
ткани в организме играют ключевую роль в патогене-
зе НЖБП не только за счет избыточного образования
СЖК, но и избыточной секреции адипокинов.

Одним из таких адипокинов является адипонектин,
уровень которого положительно коррелирует с чув-
ствительностью к инсулину и отрицательно – с мас-
сой висцеральной жировой ткани. В эксперименте
показано, что адипонектин уменьшает инсулинорези-
стентность, стимулируя фосфорилирование тирозина
субстрата инсулинового рецептора, снижает поступ-
ление свободных жирных кислот в печень и стимули-
рует их окисление путем активации протеинкиназы,
способствуя уменьшению продукции глюкозы
печенью и синтеза триглицеридов. Как было обнару-
жено, у пациентов с НЖБП и НСГ уровень адипоне-
ктина значительно ниже, чем у здоровых людей с
таким же ИМТ, и имеет отрицательную корреляцию с
содержанием жира в печени [6]. 

Низкий уровень адипонектина, по мнению боль-
шинства специалистов, играет немаловажную роль в
развитии и прогрессировании НЖБП.

Важная роль адипонектина в развитии инсулиноре-
зистентности и стеатоза печени подтверждается в экс-
перименте на моделях мышей со стеатогепатитом,
обусловленным диетой с высоким содержанием жира
и алкоголя. Введение животным адипонектина спо-
собствует уменьшению стеатоза и значительному
ослаблению воспаления печени, снижению уровней
трансаминаз – через стимуляцию окисления жирных
кислот в печени и снижение активности ферментов,
вовлеченных в синтез жирных кислот.

Адипонектин тормозит также продукцию и актив-
ность ФНО-α, поэтому в условиях гипоадипонектине-
мии действие ФНО-α усиливается. А сочетание
гипоадипонектинемии, повышенного уровня ФНО-α
и избытка СЖК способствует развитию стеатоза пече-
ни и инсулинорезистентности [12, 38]. 

Лептин как многофункциональный гормон жиро-
вой ткани не может не влиять на метаболизм липидов.
Как показали недавние исследования, он обладает
антистеатогенным эффектом, противодействующим
эктопическому отложению липидов через подавление
липогенеза и активацию липолиза [34].

Однако данные, касающиеся участия лептина в
развитии неалкогольного стеатогепатита, малочис-
ленны и противоречивы. А. Uygun и соавторы обна-
ружили повышение уровня лептина у пациентов с
НСГ, но пациенты контрольной группы имели
более низкий ИМТ [34]. Вместе с тем N. Chalasani и
соавторы не выявили взаимосвязи между уровнем
лептина и неалкогольным стеатогепатитом, гисто-
логической картиной печени, уровнем трансами-
наз, инсулина и ИР [7]. 

Интерлейкин-6 (ИЛ-6) и фактор некроза опухолей-α
(ФНО-α), секретируемые жировой тканью и повы-
шенные при ожирении, являются медиаторами инсу-
линорезистентности, поскольку их уровни в плазме
отрицательно коррелируют с чувствительностью к
инсулину [13]. Более того, у пациентов с НЖБП и
НСГ повышенные уровни этих цитокинов в плазме
обусловлены увеличением их секреции не только
жировой тканью, но и печенью. Это подтверждается
обнаружением у пациентов с НСГ гиперэкспрессии
мРНК ФНО-α не только в жировой, но и в печеноч-
ной ткани. Как свидетельствуют многочисленные
исследования, провоспалительные цитокины индуци-
руют развитие НСГ. 

Ухудшение микроциркуляции в результате увеличе-
ния гепатоцитов из-за накопления в них триглицери-
дов и развития фиброза также имеет значение для раз-
вития воспалительных изменений в печени. 

Таким образом, патогенез стеатоза печени слож-
ный, в нем участвуют интраабдоминальный жир,
адипокины и медиаторы воспаления. Однако инди-
видуальный вклад каждого из них в развитие ожире-
ния печени, инсулинорезистентности, прогресси-
рование стеатоза и воспалительно-фибротических
изменений в печени является предметом дальней-
ших исследований.
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Клинические проявления и диагностика
Клиническое течение неалкогольной жировой

болезни печени обычно бессимптомное. Пациенты с
жировой дистрофией, как правило, не предъявляют
жалоб. Редко их беспокоит слабость, иногда диском-
форт в абдоминальной области и тяжесть в правом
подреберье. При осмотре у 50–75% больных обнару-
живают увеличение печени.

Симптомы неалкогольного стеатогепатита неспе-
цифичны и не коррелируют со степенью его активно-
сти. У большинства больных поражение печени вы -
являют при обследовании по поводу других проявле-
ний метаболического синдрома. 

Активность сывороточных трансаминаз у паци-
ентов с НЖБП примерно в 78% случаев может быть
в пределах нормы. Как правило, их уровень доста-
точно стабильный и составляет не более 4 норм и не
определяет стадию заболевания. Соотношение
АСТ/АЛТ обычно менее 1–2. У 30–60% больных
неалкогольным стеатогепатитом отмечается повы-
шение активности щелочной фосфатазы и глюта-
милтрансферазы [1, 2].

Метаболические нарушения часто встречаются у
пациентов с НЖБП и ожирением. От 56 до 79% из них
имеют ИМТ > 25; 75% – сахарный диабет второго
типа; 20–80% пациентов – дислипидемию. 

Тщательно собранный анамнез позволяет заподо-
зрить алкогольное или лекарственное поражение
печени. В некоторых случаях требуется проведение
специальных лабораторных исследований для исклю-
чения вирусных и аутоиммунных гепатитов, гемохро-
матоза и редких форм поражений печени.

С помощью ультразвукового исследования, ком-
пьютерной и магнитно-резонансной томографии
можно выявить гепатомегалию, косвенно оценить
степень выраженности стеатоза печени. Чувстви -
тельность ультразвукового исследования составляет
60–94%, специфичность – 88–95%, хотя по мере уве-
личения ИМТ они, соответственно, уменьшаются до
49% и 75% [19, 26]. 

Количественно оценить жировую инфильтрацию в
печени позволяет протонная магнитно-резонансная
спектроскопия (МРС) [17]. Определить стадию забо-
левания, точно провести дифференциальную диагнос  -
тику, а также оценить эффективность лечения можно
лишь с помощью прицельной биопсии печени. 

В целом неалкогольная жировая болезнь печени,
особенно без признаков стеатогепатита, характеризу-
ется относительно доброкачественным клиническим
течением. Вместе с тем имеются сообщения, что у
пациентов с НЖБП показатели смертности выше, чем
в общей популяции, возможно, из-за нарушений
(преимущественно сердечно-сосудистых), связанных
с инсулинорезистентностью, а также из-за цирроза и
гепатоцеллюлярной карциномы [20]. 

Лечение
Широкая распространенность метаболического

синдрома и неалкогольной жировой болезни печени,
сопровождающихся инсулинорезистентностью и
повышенным риском кардиоваскулярных осложне-

ний, обусловливает необходимость поиска новых
эффективных подходов к профилактике и лечению
МС и НЖБП. 

В последние годы все большее значение в определе-
нии тактики лечения пациентов с НЖБП придают
выявлению составляющих метаболического синдро-
ма. Верификация МС оказывает влияние на выбор
лечебно-профилактических мероприятий. 

Современные подходы к лечению пациентов с
НЖБП направлены главным образом на устранение
или снижение факторов, ведущих к развитию НСГ, а
также на улучшение чувствительности тканей к инсу-
лину и компенсацию ассоциированных метаболиче-
ских нарушений и/или заболеваний. 

В настоящее время не разработано строгих алгорит-
мов ведения пациентов с НЖБП, но уже сейчас
можно утверждать, что важнейшими составляющими
лечения тех из них, кто имеет избыточный вес или
ожирение, являются постепенное, умеренное умень-
шение веса на фоне гипокалорийной диеты, сниже-
ния потребления жира и увеличение физической
активности [10, 29]. 

Применение немедикаментозной терапии, направ-
ленной на снижение веса, а также таких препаратов,
как метформин или тиазолидиндионы, базируется на
связи НЖБП с ожирением и инсулинорезистентно-
стью, которая скорее является причиной, а не след-
ствием стеатоза печени.

Имеются данные о положительном влиянии сниже-
ния массы тела на уровни трансаминаз, содержание
триглицеридов в печени и гистологическую картину.
Так, M. Huang и соавторы сообщили, что похудение на
3 кг у 9 из 15 пациентов с НСГ привело к улучшению
гистологической картины и снижению уровней транс -
аминаз [11]. 

Опубликованы также сообщения об уменьшении
содержания жира в печени на фоне снижения массы
тела у женщин с ожирением и пациентов с СД-2 (по
данным МРС). 

Имеются сведения об улучшении гистологической
картины печени после бариатрических операций, хотя
резкое похудение за счет очень низкокалорийного
питания может привести к усилению воспаления и
фиброза в печени [29]. Резкое снижение массы тела
после гастропластики сочеталось с усилением воспа-
ления и развитием гепатита, несмотря на снижение
стеатоза (по данным биопсии) [19]. 

По мнению некоторых авторов, благоприятное
влияние снижения массы тела на содержание жира в
печени вероятнее всего связано со снижением потреб-
ления жиров с пищей. Есть сведения, что уменьшение
стеатоза печени на фоне снижения массы тела не кор-
релирует с изменением массы абдоминально-висце-
рального жира.

Именно принципиальная роль инсулинорезистент -
ности в патогенезе НЖБП послужила предпосылкой к
изучению эффективности препаратов, влияющих на
инсулинорезистентность. 

Метформин (Сиофор, фирма Berlin-Chemie,
Германия) – препарат из группы бигуанидов, воздей-
ствующий на чувствительность периферических тка-



ней к инсулину. Механизм действия метформина реа-
лизуется через активацию цАМФ-зависимой про-
теинкиназы, приводящей к уменьшению продукции
глюкозы печенью, а также к снижению синтеза три -
глицеридов из жирных кислот и увеличению окисле-
ния жира [3, 39]. 

В многочисленных экспериментальных исследова-
ниях показано положительное влияние препарата на
стеатоз печени у животных.

S. Nair и соавторы в пилотном клиническом
исследовании показали, что применение метформи-
на пациентами с НЖБП приводит к снижению
активности ферментов печени и уменьшению инсу-
линорезистентности [27]. По данным G. Marchesini и
соавторов, у пациентов с НЖБП на фоне четырехме-
сячного лечения метформином улучшалась чувстви-
тельность к инсулину, снижались трансаминазы и
уменьшались размеры печени [21]. Недавно прове-
денное рандомизированное сравнительное исследо-
вание эффективности метформина, принимаемого
пациентами с НСГ в течение 12 месяцев, засвиде-
тельствовало улучшение показателей трансаминаз и
гистологии. Вместе с тем A. Uygun с сотрудниками
при лечении метформином в течение полугода не
выявили положительных изменений гистологии,
что, возможно, обусловлено краткосрочностью лече-
ния [34]. В то же время в двойном слепом рандоми-
зированном исследовании Y. Miyazaki и соавторы,
назначая больным СД 2 типа лечение метформином
в течение 16 недель, наблюдали снижение инсулино-
резистентности печени, СЖК и HbA1c – без сущест-
венных изменений трансаминаз и содержания жира в
печени (по данным МРС) [33]. 

Некоторыми авторами установлено, что под влияни-
ем метформина на 10–30% снижается окисление сво-
бодных жирных кислот, высокие концентрации кото-
рых способствуют усилению ИР и синтеза атерогенных
липопротеидов очень низкой плотности [31, 33]. 

Важным эффектом лечения метформином
(Сиофор) является уменьшение или стабилизация
массы тела, а также снижение отложения висцераль-
ного жира. Значительное уменьшение количества
общего и висцерального жира при лечении метфор-
мином у женщин с абдоминальным ожирением
наблюдали P. Moghetti и соавторы [25].

Недавние исследования показали положительное
влияние метформина на процессы фибринолиза, что
обусловлено снижением ИАП-1 и фактора
Виллебрандта, повышением активности плазминоге-
на и угнетением агрегации тромбоцитов [20]. В иссле-
довании с участием 457 больных с абдоминальным
ожирением (ИМТ 32,2) без СД-2 потеря веса под
влиянием метформина в комплексе с диетой сопро-
вождалась снижением на 30–40% активности ингиби-
тора тканевого активатора плазминогена-1 [8].

Важно отметить, что метформин обладает также
антиоксидантной активностью, обусловленной тор-
можением клеточных окислительных реакций, в том
числе и окислительного гликозилирования белков. 

S. Solomon и соавторы показали, что метформин
снижает инсулинорезистентность, индуцированную

ФНО-α в гепатоцитах [32]. H. Lin и сотрудники
также предположили, что потенциал действия мет-
формина относительно элиминации жира из печени
у животных, возможно, связан с ингибированием
ФНО-α в печени [16]. 

Тиазолидиндионы (розиглитазон и пиоглитазон)
улучшают чувствительность к инсулину печени и
других периферических тканей. Механизм действия
тиазолидиндионов обусловлен усилением активно-
сти переносчиков глюкозы (ГЛЮТ-1 и ГЛЮТ-4) в
мышечной и жировой ткани, повышением аутофос-
форилирования и киназной активности инсулино-
вых рецепторов. Кроме того, препараты этой группы
также снижают экспрессию ФНО-α и подавляют
глюконеогенез [23, 33]. Точный механизм их дей-
ствия недостаточно изучен, хотя, по-видимому, он
отчасти обусловлен изменением распределения
жировой ткани – увеличением подкожной и умень-
шением висцеральной [24, 35]. Тиазолидиндионы
также индуцируют дифференцировку адипоцитов,
увеличивая число мелких форм, что, в свою очередь,
усиливает возможность накопления в них жира. Это
приводит к снижению СЖК и уменьшению их
поступления в печень.

Тиазолидиндионы также способствуют повышению
уровня адипонектина, снижению ФНО-α и С-РБ.
Изучение эффективности этих препаратов при НЖБП
у человека выявило улучшение печеночных функцио-
нальных показателей, уменьшение стеатоза и гистоло-
гических нарушений. Вследствие применения рози -
глитазона у больных СД 2 типа содержание триглице-
ридов в печени снизилось на 40%.

В нескольких неконтролируемых пилотных иссле-
дованиях возможностей применения тиазолидиндио-
нов (розиглитазона и пиоглитазона) показано их
положительное влияние на гистологию печени.
Однако имеются опасения возможной гепатотоксич-
ности данных препаратов: от 2 до 5% пациентов пре-
кращали прием тиазолидиндионов из-за повышения
уровня трансаминаз. 

Применение препаратов с антиоксидантной
активностью оправдано с точки зрения патогенеза
НЖБП, однако правильный выбор антиоксиданта,
необходимая доза и продолжительность лечения
требуют уточнения. К препаратам этой группы
относится Берлитион (α-липоевая кислота) – коэн-
зим в ферментном комплексе пируватдегидрогена-
зы, участвует в окислительном декарбоксилирова-
нии пировиноградной кислоты и α-кетокислот.
Препарат инактивирует свободные радикалы и
обладает защитным действием в отношении пере-
кисного окисления липидов в митохондриях и
микросомах. По данным исследований, примене-
ние α-липоевой кислоты в комплексном лечении
больных с НЖБП способствовало улучшению
липидного и углеводного обмена, снижению уровня
АЛТ. Сообщается об улучшении биохимических и
гистологических показателей при применении
витамина Е [14]. Прием урсодеоксихолевой кислоты
обеспечивал у больных с НСГ прямой цитопротек-
тивный эффект и улучшение липидного обмена. 
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В пилотных исследованиях отмечено снижение
активности трансаминаз и уменьшение стеатоза
печени на фоне применения этого препарата.

Таким образом, неалкогольная жировая болезнь
печени является довольно распространенной патоло-
гией, особенно среди страдающих ожирением, патоге-
нетически связанной с инсулинорезистентностью и
сочетающейся с метаболическими нарушениями.
НЖБП увеличивает риск смертности из-за осложне-
ний (преимущественно сердечно-сосудистых), свя-

занных с инсулинорезистентностью, а развитие цир-
роза сопровождается высокой опасностью нарастания
печеночной недостаточности.

К сожалению, отсутствие специфических, чув-
ствительных и малоинвазивных методов диагности-
ки НЖБП ограничивает проведение масштабных
исследований. Несомненно, неалкогольная жировая
болезнь печени является важнейшей проблемой у
больных ожирением и требует проведения дальней-
ших исследований.
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