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Неалкогольная  
жировая болезнь печени:  
как избежать ошибок   
в курации пациентов

Высокая распространенность неалкогольной жировой болезни 
печени и ее ассоциация с заболеваниями метаболического профиля 
обусловливают интерес врачей различных специальностей к ведению 
пациентов с данной патологией. В связи с накоплением данных 
о факторах риска и прогрессирования заболевания подходы и отношение 
к ранее безобидной патологии эволюционировали до понимания его 
потенциальной опасности. Формирование правильного подхода 
к ведению пациентов с неалкогольной жировой болезнью печени является 
первостепенной задачей. В данной публикации мы проанализировали 
и систематизировали данные как зарубежной, так и отечественной 
литературы, касающиеся наиболее часто встречающихся проблем 
(ошибок) в курации больных с неалкогольной жировой болезнью печени.
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Неалкогольная жировая 
болезнь печени (НАЖБП) 
определяется как нако-

пление избыточного жира (три-
глицеридов) в печени при отсут-
ствии чрезмерного потребления 
алкоголя. Тяжесть заболевания 
варьируется от простого стеатоза 
(неалкогольная жировая дистро-
фия печени) до неалкогольного 
стеатогепатита (НАСГ), фибро-
за или цирроза печени с  потен-
циалом развития  гепатоцеллю-
лярной карциномы (ГЦК) или 

необходимости трансплантации 
печени [1]. Распространенность 
НАЖБП составляет 6,3–33% 
с  медианой 20% в  общей попу-
ляции, в  США  – 46%. НАЖБП 
нередко становится ведущей 
причиной трансплантации пече-
ни во всем мире [2−4]. В России 
распространенность заболевания 
прогрессивно увеличивается  – 
по эпидемиологическим данным, 
с  27% от  первого исследова-
ния DIREG 1 в  2007  г.  до 37,3% 
к  2015  г.  с увеличением числа 

лиц с циррозом печени до 5% [5]. 
Данное заболевание затрагивает 
до 70% людей, страдающих ожи-
рением, и тесно связано с метабо-
лическим синдромом [6]. Таким 
образом, лечение НАЖБП требу-
ет междисциплинарного подхода 
не только для выявления пациен-
тов с риском прогрессирующего 
заболевания печени, но также для 
снижения долгосрочной заболе-
ваемости и смертности как от бо-
лезней печени, так и заболеваний 
сердечно-сосудистой системы. 
НАЖБП признана фактором, 
определяющим неблагоприятный 
исход сердечно-сосудистых забо-
леваний [3]. В 2015 г. экспертами 
Европейской ассоциации гастро-
энтерологов был запущен обра-
зовательный проект «Ошибки в» 
(«Mistakes in») для обобщения 
ошибок в  ведении пациентов 
с  заболеваниями органов пище-
варения, в  том числе НАЖБП. 
В  данной публикации мы про-
анализировали  и систематизиро-
вали данные как зарубежной, так 
и отечественной литературы, ка-
сающиеся наиболее часто встре-
чающихся проблем (ошибок) 
в курации больных с НАЖБП.
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Ошибка 1. Предположение, 
что нормальный уровень 
аланинаминотрансферазы означает 
отсутствие заболевания
Аномальные концентрации фер-
ментов печени, вероятно, явля-
ются наиболее частой причи-
ной для направления пациента 
на прием к гастроэнтерологу, ге-
патологу. Тем не  менее некото-
рые исследования показали, что 
уровни аминотрансфераз могут 
быть нормальными при различ-
ных стадиях заболевания у  30% 
пациентов [7]. Степень  гипер-
трансаминаземии не  коррели-
рует с  выраженностью стеатоза 
и  фиброза печени [8]. Следует 
отметить, что отсутствие измене-
ний лабораторных показателей, 
характеризующих функциональ-
ное состояние печени (аланин-
аминотрансферазы (АЛТ), аспар-
татаминотрансферазы, щелочной 
фосфатазы,  гамма-глу тамил-
транспептидазы), не  исключает 
наличия воспалительно-деструк-
тивного процесса и фиброза [9]. 
То  есть в  данном случае мы 
будем  говорить об  отсутствии 
клинико-биохимической актив-
ности заболевания при сохра-
нении риска его прогрессирова-
ния. Признаки стеатоза печени, 
по  данным ультразвукового ис-
следования, требуют дальнейше-
го обследования даже при нор-
мальном уровне АЛТ.

Ошибка 2. Не проводить поиск других 
этиологических факторов у пациентов 
с факторами риска НАЖБП
Даже если у  пациента есть все 
признаки метаболического син-
дрома, ожирение или сахарный 
диабет (СД) 2-го  типа, важно 
помнить, что другие сопутствую-
щие этиологии могут быть от-
ветственны за возникновение 
печеночных симптомов [10]. Де-
тальный анамнез употребления 
алкоголя имеет важное значение, 
в  том числе с  использованием 
стандартизированных опросни-
ков. Опросник AUDIT, предназ-
наченный для раннего выявления 
лиц группы риска и лиц, злоупо-
требляющих алкоголем, разра-
ботан в 1989 г. рабочей группой 
Всемирной организации здра-

воохранения. CAGE  – широко 
применяемый метод скрининга 
алкоголизма, который подтвер-
ждает клинически значимое 
потребление алкоголя, если хотя 
бы на  один вопрос получен по-
ложительный ответ  [3, 6]. Аль-
тернативные этиологии могут 
поддаваться лечению (например, 
инфекция гепатита  С,  аутоим-
мунное поражение) и  поэтому 
должны быть рассмотрены 
и исключены. И наоборот, если, 
несмотря на  отрицательный 
скрининг, клиническая картина 
не совсем укладывается в рамки 
НАЖБП (признаки и  течение), 
необходимо обратиться к  ин-
вазивным методам подтвер-
ждения, а  именно к  биопсии 
печени [6]. Понимание  гетеро-
генности и  мультифакториаль-
ности НАЖБП нашло отражение 
в 2020 г. [11] на съезде междуна-
родной  группы экспертов, воз-
главляемой M. Eslam, A.J. Sanyal 
и J. George, которая подчеркнула 
необходимость замены аббреви-
атуры НАЖБП на МАЖБП (ме-
таболически-ассоциированное 
заболевание печени) и  оценку 
других причин, уходя от  пони-
мания НАЖБП как диагноза 
исключения [12].

Ошибка 3. Предположение о том, 
что если результаты неинвазивных 
тестов в пределах нормы, 
то фиброза нет, а если они повышены, 
фиброз должен быть обязательно
Биопсия печени остается золо-
тым стандартом для оценки фи-
броза у  пациентов с  НАЖБП, 
однако не  все пациенты согла-
шаются на взятие проб биопсии. 
Неинвазивные методы оценки 
фиброза могут использоваться 
вместо биопсии печени, что об-
легчает диагностический процесс 
и позволяет избежать связанных 
с биопсией рисков. Данный под-
ход рекомендован пациентам, 
имеющим нормальные биохими-
ческие показатели печени, с бес-
симптомным течением стеатоза, 
диагностированным методами 
визуализации [13, 14]. Зарубеж-
ные коллеги активно используют 
прямые и  непрямые неинвазив-
ные маркеры фиброза [15], объ-

единенные в  стандартизирован-
ные шкалы (FIB 4, NAFLD Fibrosis 
Score), демонстрирующие высо-
кую чувствительность и  специ-
фичность [1, 16]. Для этой цели 
также можно использовать эла-
стографию с  чувствительностью 
91% и  специфичностью 75% для 
выявления значительного (≥ F3) 
фиброза с использованием поро-
гового значения > 7,9 кПа [17]. 
Тем не  менее результаты эла-
стографии не  всегда могут быть 
правильными и  должны быть 
тщательно соотнесены с  клини-
ческой картиной. Рекомендуют 
сочетание подсчета биомаркеров/
баллов и эластографии для стра-
тификации риска и  исключения 
прогрессирующих стадий фибро-
за [6]. Если результаты неинва-
зивных тестов не соответствуют 
клинической картине, следует 
рассмотреть возможность прове-
дения биопсии.

Ошибка 4. Предположение, 
что из-за отсутствия 
фармакологического лечения НАЖБП 
нет никакой пользы от наблюдения 
и дообследования пациентов, 
в том числе от оценки фиброза
Хотя в настоящее время нет ут-
вержденной единой схемы фар-
макотерапии для НАЖБП, это 
не означает, что нет лечения для 
пациентов с НАЖБП. Однако мы 
не должны забывать, что стадия 
фиброза является ведущим фак-
тором, определяющим прогноз 
пациентов и  риск смерти [18], 
и  пациенты должны проходить 
тщательное определение ста-
дии, чтобы тех, кто подвержен 
риску цирроза печени и  ГЦК, 
можно было идентифицировать 
и  надлежащим образом наблю-
дать [19]. Кроме того, сердечно-
сосудистые заболевания явля-
ются основной причиной смерти 
у  людей с  НАЖБП, примерно 
40% [20], что требует коррек-
ции метаболического синдрома 
(контроль артериального давле-
ния и уровня холестерина, сни-
жение веса) с целью уменьшения 
риска прогрессирования фибро-
за, а также долгосрочной смерт-
ности от  сердечно-сосудистых 
заболеваний [21].
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Увеличение веса, отсутствие 
аэроб ной физической актив-
ности, другие метаболические 
риски, особенно в их сочетании, 
являются одними из  ведущих 
предикторов прогрессирования 
фиброза  [22, 23]. Доказано, что 
снижение веса при ожирении 
и его избытке более чем на 7−10% 
улучшает клинико-биохимиче-
ские показатели заболевания 
и  гистологическую картину [6]. 
Кроме того, такие препараты, как 
элафибранор и  обетихолиевая 
кислота, лираглутид для лечения 
НАЖБП в различной стадии де-
монстрируют многообещающие 
результаты (находятся на третьем 
этапе разработки), и  стоит рас-
смотреть вопрос о том, могут ли 
пациенты участвовать в  данных 
клинических испытаниях [24, 25].

Ошибка 5. Предположение, 
что, если пациент ВИЧ-положительный, 
аномальные результаты тестирования 
функции печени могут быть объяснены 
приемом антиретровирусных 
препаратов
Хотя известно, что антиретро-
вирусные препараты повышают 
уровень трансаминаз в  сыво-
ротке [26], распространенность 
НАЖБП у  ВИЧ-инфицирован-
ных лиц оценивается в  35%, 
а  фиброз − в  22% [27]. Поэтому 
нельзя забывать о НАЖБП среди 
ВИЧ-инфицированных. Причи-
ны распространенности НАЖБП 
у  ВИЧ-инфицированных людей 
до конца не  изучены, но  скорее 
всего носят многофакторный ха-
рактер. Наиболее убедительные 
данные о существовании их взаи-
мосвязи заключаются, во-первых, 
в том, что успех антиретровирус-
ной терапии привел к увеличению 
числа пожилых и  тучных людей 
[28], а во-вторых, распространен-
ность метаболического синдрома 
у ВИЧ-инфицированных лиц вы-
сока (по оценкам, в два раза выше, 
чем у  здоровых лиц контроль-
ной группы).
ВИЧ-инфекция и/или антиретро-
вирусная терапия ассоциированы 
с  повышенным висцеральным 
ожирением и  накоплением три-
глицеридов в печени, поврежде-
ниями митохондрий и  эндоре-

тикулярным стрессом, а  также 
усилением бактериальной транс-
локации, что в  итоге приводит 
к  повышенной резистентности 
к  инсулину и  метаболическому 
синдрому [29]. Эти изменения 
не  зависят от  вирусной нагруз-
ки или количества лейкоцитов 
CD4, но  использование нуклео-
зидных ингибиторов обратной 
транскриптазы (NRTI), таких 
как зидовудин, ставудин или ди-
данозин и  ингибиторы протеаз 
индинавир и ритонавир, ассоци-
ируется с  повышенным риском 
НАСГ [30]. В настоящий момент 
данная проблема не  утрачивает 
актуальности, так как примене-
ние антиретровирусных препа-
ратов рассматривается в качестве 
препаратов первой линии паци-
ентов с  новой коронавирусной 
инфекцией (COVID-19) и разво-
рачивается полемика о вероятной 
причинно-следственной связи 
повреждения печеночной ткани 
у  данных пациентов с  получае-
мым ими лечением [31]. Ведется 
разработка более новых поколе-
ний антиретровирусных препара-
тов, которые имеют улучшенный 
метаболический профиль и долж-
ны рассматриваться для лечения 
людей с НАЖБП, ассоциирован-
ных с  ВИЧ и/или с  другими па-
тологиями, требующими данного 
объема лечения.

Ошибка 6. Предположение, 
что у пациента с фиброзом 2-й стадии 
и более риск прогрессирования 
заболевания выше, чем у пациентов 
с фиброзом меньшей стадии
Считается, что исходная ста-
дия фиброза является важным 
предиктором прогрессирования 
заболевания (цирроза), в  то же 
время естественный регресс фи-
броза наблюдается у  30% людей 
с НАЖБП [32]. Ведущими факто-
рами риска, которые демонстри-
руют влияние на прогрессирова-
ние заболевания, являются диабет 
и  повышенный индекс массы 
тела (ИМТ) [33]. Таким образом, 
35-летний человек с  ожирени-
ем и диабетом, страдающий фи-
брозом 1−2-й  стадии и  продол-
жающий набирать вес, может 
вызывать больше беспокойства, 

чем 70-летний пациент с фибро-
зом 3-й  стадии. Следует отме-
тить, что степень стеатоза, как 
было показано, не  коррелирует 
ни с прогрессированием фиброза, 
ни с гистологическими подтвер-
ждениями некровоспалительного 
процесса (НАСГ).

Ошибка 7. Предположение, что возраст 
пациента, его повышенный вес 
будут снижать выживаемость 
при трансплантации печени 
или бариатрической хирургии
Несмотря на  пожилой возраст 
и  сопутствующие заболевания, 
такие как ожирение, результаты 
после трансплантации печени 
для НАЖБП аналогичны резуль-
татам после трансплантации пе-
чени по другим показаниям [34]. 
По этой причине пациентам как 
потенциальным получателям 
не  должно быть отказано в  пе-
ресадке из-за их возраста или 
ожирения. Систематический 
обзор и метаанализ подтвержда-
ют эту точку зрения, хотя в них 
указано на  то, что у  лиц с  ИМТ 
более 40 кг/м2 могут быть увели-
чены кратковременные (30 дней) 
и среднесрочные (пять лет) пока-
затели смертности после транс-
плантации печени и поэтому эти 
пациенты действительно нужда-
ются в  тщательной оценке и  от-
боре перед внесением в  список 
для трансплантации [35]. Нако-
пленный опыт в подборе пациен-
тов для трансплантации и после-
операционном уходе за теми, кто 
страдает ожирением и  НАЖБП, 
позволяет предполагать поло-
жительные послеоперационные 
результаты. В нескольких иссле-
дованиях сообщалось о  превос-
ходных результатах у пациентов 
с  компенсированным циррозом 
печени, перенесших лапароско-
пическую бариатрическую хирур-
гию [36]. Поэтому даже те, у кого 
клиническая ситуация сложная, 
не  должны быть лишены воз-
можности проведения операции 
по снижению веса. В таких случа-
ях пациентов следует направлять 
в центры с опытом работы в этой 
области, чтобы можно было тща-
тельно рассмотреть преимущест-
ва и риски.
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Ошибка 8. Уверенность в том, 
что у пациента с циррозом печени 
в конечном итоге будет снижаться вес
Контроль веса у пациентов с цир-
розом становится более сложной 
задачей по  сравнению с  конт-
ролем веса у пациентов без про-
грессирования заболевания пече-
ни. Несмотря на то что снижение 
веса желательно для большинства 
пациентов для снижения риска 
прогрессирования заболевания, 
оно может представлять собой 
начало саркопении и белково-ка-
лорийной недостаточности у па-
циентов с циррозом печени [37]. 
Следует также учитывать разви-
тие непеченочного рака и  ГЦК. 
Трансплантация печени может 
быть показана тем пациентам, 
которые имеют терминальную 
стадию заболевания печени, а для 
оптимизации пищевого стату-
са у тех, кто имеет саркопениче-
ское ожирение с потенциальным 
дополнительным осложнением 
в  виде сахарного диабета, реко-
мендуется участие опытного ди-
етолога.

Ошибка 9. Считать, что пациенты 
после трансплантации печени 
по поводу НАЖБП не будут нуждаться 
в дальнейшем наблюдении 
или лечении
Результаты после трансплантации 
печени по поводу НАСГ совпада-
ют с  результатами транспланта-
ции печени по другим показани-
ям с пятилетней выживаемостью 
76% [38]. Тем не менее риск смерти 
от сердечно-сосудистых заболева-
ний остается высоким в популя-
ции после трансплантации [39], 
и  поэтому врачи должны сохра-
нять бдительность при лечении 
пациентов с сердечно-сосудисты-
ми факторами риска. Кроме того, 
рецидив НАЖБП считается рас-

пространенным явлением в попу-
ляции после трансплантации, при 
этом рецидивирующий НАСГ на-
блюдается у 40% пациентов, а фи-
броз − у 20,6% [40]. По этой причи-
не некоторые эксперты выступают 
за бариатрическую хирургию во 
время трансплантации [41].

Ошибка 10. Отсутствие 
подбора гипогликемизирующей 
терапии для пациентов с НАСГ
Для улучшения  гликемического 
контроля у пациентов с НАЖБП, 
страдающих диабетом, важно ис-
пользовать  гликемизирующую 
терапию. Предпочтительны пре-
параты, способствующие сни-
жению массы тела. Ингибиторы 
натрийзависимого переносчи-
ка  глюкозы 2-го  типа (SGLT2) 
облегчают выведение  глюкозы 
с мочой и используются у паци-
ентов с СД 2-го типа как для сни-
жения уровня глюкозы в плазме 
крови, так и для стимулирования 
потери веса. На мышиных моде-
лях НАЖБП было показано, что 
ингибиторы SGLT2 также отве-
чают за эффекты в  отношении 
снижения стеатоза, воспаления 
и  фиброза [42]. Исследования 
на пациентах с СД 2-го типа пока-
зали, что ипраглифлозин и кана-
глифлозин благоприятно влияют 
на уровни АЛТ [43, 44].
Агонисты  глюкагоноподобного 
пептида-1 (GLP-1), являющие-
ся производными  гормона ки-
шечного происхождения, сти-
мулируют секрецию инсулина, 
уменьшают секрецию  глюкаго-
на, подавляют аппетит и  задер-
живают опорожнение желудка. 
В модели на животных лираглу-
тидная терапия ассоциировалась 
с улучшением состояния стеатоза 
печени у  мышей, которым дава-
ли корм с высоким содержанием 

жира/фруктозы [45]. У крыс лира-
глутидная терапия улучшала ин-
сулинорезистентность и  стеатоз 
печени путем активации АМФ-
активированной протеинкина-
зы [46]. Совместное применение 
лираглутида и  инсулина  глар-
гин у  пациентов с  СД  2-го  типа 
не  имело преимущества перед 
отдельным их применением 
при  гликемии и  стеатозе пече-
ни [47]. Добавление лираглутида 
или ситаглиптина к  метформи-
ну у  пациентов с  СД  2-го  типа 
в  течение 26 недель приводило 
к снижению веса и уменьшению 
стеатоза печени и висцеральной 
жировой ткани. Полученные дан-
ные подтверждают использова-
ние для пациентов с СД 2-го типа 
и  НАЖБП в  качестве дополни-
тельной терапии лираглутида или 
ситаглиптина, который не опти-
мально контролируется метфор-
мином. Необходимы дальнейшие 
исследования для оценки эффек-
тивности более продолжительно-
го лечения и  определения того, 
приводит ли лираглутид или си-
таглиптин к улучшению гистоло-
гических показателей, включая 
фиброз печени [24, 25, 48].  
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Non-Alcoholic Fatty Liver Disease: How to Avoid Mistakes in Patient’s Curation
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The high prevalence of non-alcoholic fatty liver disease and its association with diseases 
of the metabolic profile causes the interest of doctors of various specialties in the management 
of patients with this pathology. Due to the accumulation of data on risk factors and disease progression, 
approaches and attitudes about previously harmless pathology have evolved to understand its potential 
danger. The formation of the correct approach to the management of patients with non-alcoholic 
fatty liver disease is a priority task. In this publication, we have analyzed and systematized data 
from literature concerning the most common problems (mistakes) in the curation of patients 
with  non-alcoholic fatty liver disease.
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