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Динамика этого этиологического варианта пато-
логии печени аналогична алкогольному: ЖДП 
(неалкогольный стеатоз) – неалкогольный сте-

атогепатит (НАСГ) – цирроз печени (ЦП).
В патогенезе НАЖБП традиционно рассматривают два 

этапа  –  два «толчка». Первый обусловлен нарушением 
углеводного и липидного обмена. При этом отмечают 
высокую роль инсулинорезистентности в генезе НАЖБП и 
НАСГ. НАЖБП весьма часто сопровождает метаболиче-
ский синдром (МС), при котором инсулинорезистентность 
является ведущим звеном [3].

В соответствии с этапами патогенеза выделяют пер-
вичную и вторичную НАЖБП. При первичной НАЖБП, 
когда этиологическими факторами являются ожирение, 
сахарный диабет II типа, дисгиперлипидемии, выявляют 
высокое содержание триглицеридов (ТГ), липопротеинов 
(ЛП) и свободных жирных кислот (СЖК) в крови и в пече-
ни. Накопление СЖК в печени способствует высокому 
уровню инсулина в крови. Гиперинсулинизм, сопровожда-
ющий ожирение, СД 2-го типа и МС являются патогенети-
ческими факторами, поскольку инсулин стимулирует син-
тез СЖК, ТГ, а также снижает β-окисление СЖК и эвакуа-
цию липидов из печени. Такой патогенез соответствует 
первичному варианту НАЖБП.

Предполагается, что «первым толчком» при первич-
ном варианте НАСГ является накопление СЖК в гепатоци-
те. СЖК являются высокореактивным субстратом пере-
кисного окисления липидов (ПОЛ). Этот процесс с обра-
зованием активных радикалов приводит к повреждению 
митохондрий и клеточных мембран.

Возникло понимание, что только избыточное накопле-
ние в печени СЖК является необходимым, но недостаточ-

ным для возникновения «оксидантного стресса». Появи-
лось представление о «втором толчке», приводящем к 
НАСГ. Индукторами, дополнительными факторами «второ-
го толчка» рассматривают воздействие лекарств, дефицит 
в пище антиоксидантов, гормональный дисбаланс. Со 
«вторым толчком» возникло положение о вторичном 
варианте НАЖБП.

Список заболеваний и ситуаций, при котором возни-
кают «вторичные» НАЖБП и НАСГ, весьма широк и вклю-
чает: синдром нарушенного всасывания, особенно при 
операциях по поводу ожирения, интенсивное снижение 
массы тела, длительное, несбалансированное паренте-
ральное питание, болезни накопления [4].

Морфологическим критерием НАЖБП являются резуль-
таты пункционной биопсии печени (ПБП): стеатоз или сте-
атогепатит, фиброз и цирроз [4]. Показано, что ПБП, прово-
димая по поводу верификации причины диффузной пато-
логии печени, выявляет НАЖБП в 7–9% [5]. 

Исследование биоптата позволяет определить сте-
пень фиброза (от F1 до F3), наличие ЦП (F4), характер вос-
паления, степень стеатоза. При этом количество жира, 
главным образом ТГ, составляет более 5% сухого веще-
ства органа [5]. ЖДП определяют также как стеатоз пече-
ни, гепатостеатоз, жировой гепатоз, жирная печень (fat 
liver). Представлена такая градация: при вовлечении в 
стеатоз менее 30% гепатоцитов – легкая, средняя – до 
60% и тяжелая – более 60% [6].

Клиническая практика показывает, что ⅓ пациентов 
отказывается от процедуры. Следует учитывать, что воз-
можности исследования не безграничны и во многом 
зависят от диагностической ценности биоптата, представ-
ляющего лишь определенный участок паренхимы органа 
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и поэтому трактовка патоморфологических данных может 
быть достаточно условна [7].

В настоящее время активно в медицинскую практику 
входят неинвазивные методы определения степени 
фиброза органа при НАЖБП. Метаанализ [8] показал, что 
эластографический метод Fibroscan высокочувствителен 
и специфичен для идентификации фиброза, но возможны 
ограничения при высоком индексе массы тела 
(ИМТ) – ожирении [9, 10]. НАЖБП весьма часто ассоции-
рована с нарушениями липидного и углеводного обме-
нов. Показано, что более 80% больных НАЖБП имеют 
повышенный ИМТ, а ожирение диагностируют у 30–40%. 
Примерно у 50% выявляют инсулинорезистентность, а у 
20–30% – диабет 2-го типа. При исследовании липидного 
спектра крови у 80% определена гиперлипидемия. 
Высокие цифры артериального давления (АД) были у 
30–60% обследованных. Сопоставление с критериями 
метаболического синдрома (МС) позволяет говорить о 
связи НАЖБП и МС. Отмечено, что и у 50% мальчиков с 
ожирением выявлена НАЖБП [11].

Эти данные согласуются с результатами исследований, 
показавших, что инсулинорезистентность при НАЖБП 
сопровождается повышением в крови лептина и адипо-
нектина [12]. Возможно, это одно из объяснений наруше-
ния пищевого поведения больных НАЖБП. Круг возмож-
ных факторов, способствующих возникновению и про-
грессированию НАЖБП, весьма широк. Так, есть предпо-
ложение, что изменения микробиоты кишечника, наблю-
даемые при ожирении, МС и СД, приводят к нарушению 
метаболизма печени [13, 14]. В этой связи обсуждается 
роль мяса и жира в диете европейцев и американцев как 
фактора, влияющего на микробный пейзаж кишечника 
[15]. С дисбиозом связывают поступление в печень про-
воспалительных интерлейкинов [16]. Изменение микро-
флоры кишечника может приводить к повышению про-
дукции этанола и поступлению его в печень.

Распространенность НАЖБП  –  17–51% [17], однако 
эти данные не являются абсолютными, т. к. в эпидемиоло-
гических работах на всегда выдержаны диагностические 
критерии. Видимо, с этим связан тот факт, что показатели 
заболеваемости НАЖБП, основанные на изучении госпи-
тализированных больных, значительно превышают 
результаты в общей популяции [18].

Риск смерти при НАЖБП, обусловленной патологией 
печени, ассоциирован главным образом с возрастом, 
инсулинорезистентностью, степенью воспаления и 
фиброза, выявленными при биопсии. НАСТ развивается у 
10% пациентов с НАЖБП в стадии стеатоза в течение 10 
лет. ЦП диагностируют в дальнейшем у 5–25% больных 
НАСГ. Негативный прогноз: 30–50% страдающих ЦП уми-
рают в течение 10 лет [19]. Фиброз и НАСГ являются 
риском возникновения гепатоцеллюлярной карциномы 
[20]. У больных со стеатозом без воспаления и фиброза 
ЦП развивается в 1–3%.

Проблемы патологии печени, вызванные алкоголем, 
остаются весьма актуальными. Алкогольная болезнь пече-
ни (АБП) – это различные морфологические формы пора-
жения печени, возникающие при употреблении гепатоток-

сичных доз алкоголя и обусловленные этим клинические 
проявления. Выделяют три основных формы АБП – жиро-
вая дистрофия, алкогольный гепатит и цирроз печени.

О распространенности АБП можно косвенно судить по 
статистическим данным, которые отражают размер сред-
недушевого ежегодного употребления алкоголя и масштаб 
медицинских последствий. Эксперты полагают, что в России 
13,5 млн человек больны алкоголизмом, алкогольными 
психозами и другими тяжелыми болезнями, вызванными 
последствиями алкогольной интоксикации. Употребляют 
алкоголь в опасных для здоровья дозах ⅓ мужчин трудо-
способного возраста [21]. Среднее потребление алкоголя, 
включая пиво, за период 1956–2012 гг. составило 13,4 л на 
человека в год, размах 10,2–18,0. При расчете потребле-
ния с 15 лет – 18,1 л, размах 13,6–23,6 л [22].

Известно, что в России высокий уровень среднедуше-
вого потребления алкоголя сочетается с положительной 
алкогольной установкой, традициями, «северным типом 
употребления» (крепкие напитки, большие дозы), низким 
качеством алкоголя. Алкоголизация населения в РФ  – 
тяжелая социальная и медицинская проблема [23, 24].

В России ежегодно от АБП умирают около 14 тыс. чело-
век, а вклад алкоголизма в общую смертность составляет от 
11,9 до 23,4% [21]. АБП отличает высокая распространен-
ность и зависимость от количества употребленного алкого-
ля, типа пьянства и длительности алкоголизации [25].

Как видно из таблицы, прослежена прямая зависимость 
характера поражения печени от дозы ежедневно употре-
бляемого алкоголя [26]. Следует отметить, что тип напитка 
значения не имеет, важным является количество спирта [27].

При АБП самым частым проявлением поражения пече-
ни является жировая дистрофия печени (ЖДП) – патоло-
гия, вызванная нарушением метаболизма липидов в 
гепатоците, приводящим к накоплению жира в печени.

Гистологическое исследование позволяет диагности-
ровать ЖДП при выявлении гепатоцитов, в цитоплазме 
которых имеются жировые включения  –  крупнокапель-
ные или мелкокапельные. При крупнокапельной ЖДП 
размер жировых вакуолей превышает или соответствует 
диаметру ядра клетки. Как правило, такие гепатоциты 
расположены в третьей и второй зоне [21, 28].

Таблица.    Оценка гепатотоксичности количества
ежедневного потребления алкоголя взрослым мужским 
населением [6]

Уровень потребления Ежедневные
дозы алкоголя (г)

Характер
гепатопатии

Относительно безопасный Менее 30 Отсутствует

Рискованный 30–60 Стеатоз

Опасный 60–80 Стеатогепатит

Очень опасный 80–160 Цирроз у 6–8%

Циррогенный 160 и более Цирроз у 9–15%
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Изначально ЖДП была выявлена и тщательно изучена 
у лиц, длительно и регулярно употреблявших алкоголь в 
гепатотоксичных дозах. Механизмы накопления липидов 
в гепатоцитах тесно связаны и обусловлены метаболиз-
мом алкоголя в организме.

Перорально поступивший алкоголь окисляется до 
ацетальдегида при участии фермента алкогольдегидро-
геназы (АДГ), 10–15% алкоголя окисляется в слизистой 
желудка, 80–85% – в печени, 5% выделяется с мочой в 
неизмененном виде. Ацетальдегид, образовавшийся в 
цитозоле, весьма токсичен. Его патогенный эффект зави-
сит от количества образовавшегося ацетальдегида, а это 
обусловлено объемом поступившего алкоголя и скоро-
стью его окисления. Темп окисления этанола прямо свя-
зан с активностью имеющихся у индивидуума изофер-
ментов АДГ. Ацетальдегид при участии альдегиддегидро-
геназы (Алд ДГ) трансформируется в ацетил-Ко А, далее 
либо в ацетат, с последующим метаболизмом до углекис-
лого газа и воды, либо, включаясь в цикл лимонной кис-
лоты, трансформируется в другие соединения, в т. ч. и 
жирные кислоты [29].

Алкогольная жировая дистрофия печени (АЖДП) не 
является застывшей структурой. Прекращение приема 
алкоголя без воздействия других гепатотоксических фак-
торов приводит к полной морфологической нормализа-
ции гепатоцита.

При продолжающейся алкоголизации следующим эта-
пом прогрессирования алкогольного повреждения пече-
ни является алкогольный гепатит (АГ). Микроскопическое 
исследование выявляет некроз гепатоцитов. Особенностью 
некроза гепатоцитов на фоне АЖДП является формиро-
вание мелких гранулем либо из одних макрофагов, либо, 
что чаще, инфильтрат носит смешанный характер. Этот 
вариант определяют как «липогранулема». Внутридоль-
ковые некрозы и липогранулемы рассматривают как 
первые признаки стеатогепатита, а нарастание их коли-
чества и увеличение размера, как усиление активности и 
ухудшение прогноза [21].

Всегда внимание при алкогольном гепатите привле-
кают тельца Мэллори (алкогольный гиалин). Они образо-
ваны скоплением органелл, промежуточных филаментов 
и состоят из цитокератиновых белков. Выявление алко-
гольного гиалина говорит о разрушении гепатоцита. [30] 
Алкогольный стеатогепатит (АСГ) рассматривают как 
предшественник алкогольного цирроза.

Патогенез накопления триглицеридов в печени при 
жировой дистрофии любой этиологии включает следую-
щие основные звенья [31]:

 ■ увеличение поступления СЖК;
 ■ повышение синтеза липидов в митохондриях гепато-

цитов;
 ■ снижение активности β-окисления липидов в мито-

хондриях гепатоцитов;
 ■ замедление элиминации ТГ из печени.

В генезе каждой этиологической формы АЖДП имеет-
ся преобладание отдельных из основных механизмов. 
Алкоголь в ткани печени как органический растворитель 
может повреждать мембраны клеток и митохондрий, но 

ведущим фактором развития АЖДП считают высокую и 
длительную концентрацию в ткани печени ацетальдегида 
и ассоциированное с этим высокое содержание НАДН. 
При этом интенсифицируется периферический липолиз и 
повышается захват печенью жирных кислот. При воздей-
ствии ацетальдегида увеличивается синтез ТГ в митохон-
дриях печени, снижается β-окисление жирных кислот, а 
также снижается формирование липопротеинов и их 
выход из печени. Увеличение в гепатоците количества и 
размеров жировых включений приводит к фатальному 
нарушению метаболизма печеночной клетки и ее гибели 
т. е. к стеатонекрозу [21, 28].

В генезе АСГ участвуют и другие последствия токси-
ческих эффектов ацетальдегида. Основным звеном слу-
жит запуск при его участии перекисного окисления 
липидов (ПОЛ). Активация ПОЛ приводит к увеличению 
потребности в кислороде в печеночной дольке, разви-
тию гипоксии, особенно в центролобулярной зоне, что 
приводит к дальнейшему некрозу гепатоцитов. Наблю-
дается также истощение содержания глютатиона. Важ-
ным в понимании патогенеза является эффект связыва-
ния ацетальдегида с фосфолипидами, что приводит к 
разрушению клеточной мембраны и мембран митохон-
дрий. Ацетальдегид сенсибилизирует Т-клетки, увеличи-
вая продукцию провоспалительных цитокинов, повреж-
дает микротрубочки цитоскелета и нарушает репаратив-
ные процессы в ядре гепатоцита.

Ацетальдегид увеличивает экспрессию гена коллаге-
на, активирует клетки Ито, что, суммируясь с воспалитель-
ными последствиями некроза гепатоцитов, является осно-
вой развития фиброза и цирроза печени.

Можно предположить, что на фоне истощения анти-
оксидантной защиты при хронической алкогольной 
интоксикации (ХАИ) «толчком» к «оксидантному стрессу» 
может служить алкогольный эксцесс, особенно с употре-
блением жирной пищи.

Анализируя патогенез АБП и НАЖБП, можно отметить 
общность ряда звеньев. Это прежде всего активация ПОЛ, 
окислительный стресс, поражение фосфолипидов мем-
бран митохондрий, нарушение системного и клеточного 
звеньев липидного обмена, нарушение системного и кле-
точ ного звеньев липидного обмена. Также можно предпо-
ложить «перекрест» предрасполагающих факторов ожи-
рения, инсулинорезистентности, гиперлипидемии, нару-
шения кишечного пищеварения.

В разделении АЖБП и НАЖБП существует уязвимый 
момент  –  определение гепатотоксичной дозы алкоголя.
В нашей стране, как и во всем мире, не может быть абсо-
лютной безопасной дозы. Гепатотоксичность зависит от 
многих факторов, и, видимо, с этим связан разброс в коли-
честве ежедневного безопасного приема – от 10 до 40 г. 
При употреблении 210 г в неделю мужчинами и 140 г  –
женщинами печень считается алкогольной [17].

На важный момент обратили внимание J.B. Schwimmer 
и соавт. [11] В США НАЖБП чаще встречается у мужчин. Это 
гендерное различие авторы объясняют не только тем, что у 
мужчин ИМТ больше, но и тем, что они употребляют алкого-
ля больше, чем сообщают. Больные, да и их родственники, 
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занижают количество выпиваемого в 3–4 раза. Получается, 
что этот важный критерий весьма зыбок. Но, возможно, это 
и не так трагично, т. к. и при АЖБП, и при НАЖБП отказ от 
алкоголя является важнейшей позицией [17].

Схожие моменты просматриваются при анализе пита-
ния. Так, у трети больных АЖБП отмечают повышенный 
ИМП. [32] Это можно объяснить добавочными «алкоголь-
ными» калориями (1,0 этанола – 7 ккал), стимулировани-
ем кислотопродукции алкоголем, приводящее к повыше-
нию аппетита. Неконтролируемое потребление пищи под 
воздействием алкоголя, острых, соленых закусок с избыт-
ком животных жиров. Особенно данный феномен прояв-
ляется при потреблении пива. 

При ХАИ отмечено нарушение липидного обмена, 
проявлющееся в повышении в крови содержания ТГ и 
холестерина (ХС). Гиперлипидемия особенно высока при 
интенсивном алкогольном эксцессе и алкогольном абсти-
нентном синдроме (ААС) [33].

Исследование уровня инсулина в крови при алкого-
лизме продемонстрировало его повышение, степень 
повышения четко была ассоциирована с характером 
поражения печени. Выявлено, что при алкогольной болез-
ни у лиц с повышенной массой тела ИМТ был существен-
но повышен. Исследование С-пептида подтвердило нали-
чие истинного гиперинсулинизма при АЖДП и АСГ [33].

Избыточное развитие жировой ткани, особенно интра-
абдоминальной, может способствовать прогрессированию 
АЖБП вследствие высокого уровня продукции в ней сво-
бодных радикалов, фактора некроза опухоли и лептина.

При АЖБП можно выяснить, что доза употребленного 
алкоголя оказывается больше планируемой, что имеется 
постоянное желание выпить, прослеживается безуспеш-
ность осуществления отказа от приема алкоголя даже в 
неподходящих ситуациях. Особого внимания заслужива-
ют дефекты социальной и профессиональной деятельно-
сти, изменение толерантности, похмельный синдром. При 
НАЖБП целесообразно попросить пациента составить 
ретроспективный пищевой дневник.

Объективными маркерами ХАИ служат результаты 
лабораторных исследований:

 ■ повышение активности в крови Г-ГТ;
 ■ повышение содержания в крови IgA;
 ■ увеличение среднего объема эритроцитов;
 ■ повышение в крови активности АСТ, превышающее АЛТ;
 ■ повышение содержания в крови углеводдефицитного 

трансферрина.
При НАЖБП и АЖБП пациенты чаще предъявляют 

жалобы, обусловленные сопутствующей патологией, т. к. 
сами НАЖБП и АЖБП не имеют специфических клиниче-
ских признаков. Следует отметить, что в группах больных 
НАСГ и АСГ имеется различие в излагаемых жалобах и 
клинических данных. Пациенты с АСГ реже испытывают 
боли в правом подреберье (или меньше жалуются на 
них). Астенические жалобы встречаются чаще у лиц с АСГ.

При АЖБП могут быть жалобы, входящие в «синдром 
выходного дня», при НАЖДП жалобы обусловлены чаще 
всего дискинезией желчного пузыря и функциональной 
диспепсией. 

Лабораторные показатели цитолиза при АСГ чаще и 
интенсивнее отражают выраженность активности гепатита.

Лабораторные показатели цитолиза при АСГ зависят 
от времени, прошедшего с момента употребления алкого-
ля, но четко уровень ГГТ при АСГ заметно выше, чем при 
НАСГ. Значимое снижение активности ГТТ в период 
госпитализации подтверждает алкогольный генез.

Течение и прогноз и НАСГ и АСГ во многом определя-
ет наличие общих факторов прогрессирования, таких как 
высокая степень ожирения, гипертриглицеридемия, инсу-
линорезистентность, высокая активность печеночных 
ферментов крови, пожилой возраст, неполноценность 
питания. Сложение этиологических факторов позволяет 
назвать ЖДП и стеатогепатит патологией «сочетанного 
генеза» [34].

Прогрессирование АСГ зависит от длительности ХАИ, 
количества употребляемого алкоголя, типа употребления, 
характера питания. Прогноз при АСГ значительно хуже. 

Общие звенья патогенеза позволяют обсуждать и 
общие позиции в подходах к лечению АБП и НАЖБП. В 
литературе рекомендации имеют нозологичное разгра-
ничение. При четкой нозологической принадлежности 
так и при смешанном генезе терапию начинают с моди-
фикации образа жизни. Так, авторитетные рекомендации 
включают [17]:

 ■ полный отказ от приема алкоголя,
 ■ снижение массы тела при ожирении,
 ■ диету с ограничением жиров и углеводов,
 ■ адекватные физические нагрузки,
 ■ нормализацию показателей углеводного, липидного и 

пуринового обмена,
 ■ нормализацию микробиоценоза кишечника.

Следует обратить внимание, что акцент сделан на 
первом тезисе. Отказ от алкоголя способствует снижению 
веса. Известно, что употребление 4 и более рюмок алко-
голя ежедневно увеличивает риск ожирения на 45%.

Поскольку ожирение и инсулинорезистентность  – 
важные факторы развития НАЖДП и НАСГ, основной 
задачей терапии является уменьшение калорий в диете 
за счет главным образом жиров и углеводов, увеличение 
физической нагрузки. Снижение массы тела индивидуа-
лизировано. Общими принципами  –  снижение массы 
тела медленное (1,5–2 кг/мес), резко ограничивают 
прием простых углеводов, насыщенных жиров. Диета 
должна включать достаточное количество пищевых рас-
тительных волокон (30–40 г/сут), целесообразно исполь-
зовать пшеничные отруби, семя льна.

Лечение алкогольной болезни печени включает сле-
дующее: отказ от алкоголя, увеличение белка в диете 
(1,0–1,5 г/кг), увеличение ненасыщенных жирных кислот, 
применение эссенциальных фосфолипидов, применение 
средств растительного происхождения, содержащих фла-
воноиды, препаратов урсодезоксихолиевой кислоты, аде-
метионин, колхицин. 

Отказ от приема алкоголя – важный фактор лечения. 
Считается, что ¹/3 снижает дозу спиртного, а ¹/3 продолжа-
ет употреблять в привычном объеме. Прекращают пить, 
как правило, лица с невысокой толерантностью, с отсут-
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ствием или слабым синдромом похмелья, мнительные 
(кодирование!) и лица с высоким социальным статусом.

Эффективность препаратов, применяемых при лече-
нии НАЖБП, является актуальной, широко обсуждаемой 
темой. От препарата для лечения НАЖБП ожидают умень-
шения выраженности воспаления в печени и позитивно-
го воздействия на поврежденные гепатоциты. При этом 
он должен обладать антифибротическим действием, пре-
пятствуя формированию цирроза печени или замедляя 
его прогрессирование. Патогенетически обоснованы 
попытки использования препаратов, увеличивающих чув-
ствительность тканей к инсулину.

В комплекс терапии НАЖБП включено воздействие на 
инсулинорезистентность. Метформин – препарат из груп-
пы бигуанидов, повышающий чувствительность перифе-
рических тканей к инсулину являлся объектом ряда 
исследований. В исследование TONIC было включено 173 
ребенка от 8 до 17 лет с диагнозом НАЖБП. Пациенты 
были рандомизированы на три группы: получавшие мет-
формин, витамин Е и плацебо. После 96 недель наблюде-
ния не отмечено достоверного влияния метформина на 
уровень трансаминаз и гистологическую картину [35].

Метформин не входит в рекомендации по лечению 
НАЖБП [36]. По данным систематических анализов 
небольшого числа исследований убедительных доказа-
тельств в поддержку использования антиоксидантов [37], 
пробиотиков [38] не получено. Авторы, анализируя раз-
личные рекомендации, констатируют, что антиоксиданты, 
антифибротические агенты (витамин Е) и пентоксифил-
лин не одобрены для лечения НАСГ из-за недостаточной 
доказательной базы.

Также не считается доказанной эффективность сни-
жения веса при помощи модификации образа жизни или 
орлистата [39] и хирургических методов лечения ожире-
ния [40]. 

Дискутабельным остается вопрос об использовании в 
лечении НАЖБП препаратов УДХК. Авторы кохрановского 
обзора (2007) полагают, что имеющиеся данные недоста-
точны для того, чтобы считать препараты УДХК эффектив-
ными в лечении этой болезни [41]. В более позднем 
систематическом обзоре (12 исследований, 6 из которых 
опубликованы на китайском языке), увидевшем свет в 
2013 г., доводов о пользе применения препаратов УДХК 
получено больше, однако авторы по-прежнему с осто-
рожностью высказываются о роли этих препаратов в 
лечении НАЖБП [42].

Данные о влиянии УДХК на гистологические изменения 
противоречивы: несмотря на обнадеживающие результаты 
китайских авторов [43, цит. по 42], в позднее опубликован-
ном двойном слепом плацебо-контролируемом исследо-
вании использование высоких доз УДХК (23–28 мг/кг/сут) 
на протяжении 18 месяцев не сопровождалось значимым 
улучшением гистологической картины, а также лаборатор-
ных показателей, за исключением уровня ГГТ [44].

Ряд авторов рассматривают НАЖБП в качестве пече-
ночного проявления метаболического синдрома, в связи 
с чем выдвигается гипотеза о том, что нормализация 
липидного обмена может положительно влиять на состо-

яние печени. В открытом рандомизированном исследова-
нии продемонстрировано, что в группе пациентов, при-
нимавших аторвостатин в дозе 20 мг/сут на протяжении 
54 недель (63 человека), к концу срока наблюдения био-
химические и ультразвуковые признаки поражения пече-
ни исчезли в 67% наблюдений, что было достоверно 
больше, чем среди пациентов, получавших фенофибрат в 
дозе 200 мг/сут (61 человек) [45]. 

В другом небольшом (16 наблюдений) двойном слепом 
плацебо-контролируемом исследовании прием симвастати-
на в течение года не сопровождался достоверным умень-
шением уровня трансаминаз и выраженности гистологиче-
ских изменений в печени по сравнению с плацебо, несмо-
тря на улучшение показателей липидного обмена [46]. 

Применение статинов у пациентов с НАЖБП может 
сопровождаться уменьшением уровня трансаминаз и ГГТ, 
улучшением ультразвуковой картины, однако об их влия-
нии на гистологические изменения в печени и выживае-
мость пациентов с НАЖБП убедительных данных нет. 
Применение статинов у пациентов с НАЖБП может быть 
оправдано при сочетании с сахарным диабетом, гиперли-
пидемией, метаболическим синдромом, при которых 
эффективность их применения доказана [47].

Пациенты с НАЖБП в сочетании с сахарным диабетом 
2-го типа имеют не только клинические и лабораторные 
признаки более выраженного поражения печени, но и 
более выраженные гистологические изменения в печени 
(дистрофия гепатоцитов и фиброз) [48, 49].

Важным является использование препаратов с гепато-
протективным и антиоксидантным эффектом. Важней шим 
патогенетически обоснованным, хорошо себя зарекомен-
довавшим средством, направленным на терапию основ-
ных повреждающих звеньев, являются эссенциальные 
фосфолипиды (ЭФЛ).

ЭФЛ – это фосфатидилхолин, в состав которого входят 
полиненасыщенные жирные кислоты, главным образом 
линолевая (около 70%), а также линоленовая и олеино-
вая. Фосфатидилхолин, содержащий большое количество 
полиненасыщенных жирных кислот, также обозначают 
термином «полиенилфосфатидилхолин (РРС)». Здоровый 
человек получает полиненасыщенные жирные кислоты с 
пищей, главным образом из растительных масел. 

В промышленных целях для создания лекарственных 
препаратов РРС экстрагируют из соевых бобов. В составе 
РРС имеет главное значение и составляет 50% 1,2-дилино-
леоилфосфатидилхолин (DLPC). Именно это вещество обла-
дает наиболее высокой биодоступностью и выступает как 
активный ингредиент лекарственных препаратов ЭФЛ. [50]

Механизм их действия многогранен и складывается 
из нескольких основных компонентов, таких как [51]:

 ■ мембранопротективное действие: поддержание нор-
мальной текучести и репарации мембран гепатоцитов за 
счет восстановления их фосфолипидного состава путем 
встраивания экзогенных молекул фосфолипидов в по-
врежденные клеточные мембраны;

 ■ антиоксидантный эффект: уменьшение окислительно-
го стресса за счет предотвращения окисления липидов в 
гепатоцитах;
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 ■ подавление процессов воспаления и фиброзообра-
зования в паренхиме печени посредством уменьшения 
синтеза провоспалительных цитокинов (ФНО-α и ИЛ-1β);

 ■ защита митохондриальных и микросомальных фер-
ментов от повреждения;

 ■ усиление детоксикационного, экскреторного и обмен-
ного потенциала гепатоцитов;

 ■ антифибротический эффект: препятствие развитию фи-
броза и ускорение его обратного развития за счет замедле-
ния синтеза коллагена, повышения активности коллагена-
зы, а также подавления трансформации звездчатых клеток 
печени в продуцирующие коллаген миофибробласты.

Также в механизме лечебного эффекта эссенциаль-
ных фосфолипидов рассматривают [52]:

 ■ интенсификацию восстановления целостности мем-
браны гепатоцитов за счет усиления синтеза эндогенных 
фосфолипидов;

 ■ активацию мембранных ферментов;
 ■ уменьшение трансформации клеток Ито в миофибри-

нобластоподобных клетках;
 ■ снижение активности апоптоза;
 ■ обратное развитие ЖДП;
 ■ нормализацию системного липидного обмена.

О.М. Драпкина, В.И. Ивашкин полагают, что примене-
ние ЭФЛ можно рассматривать как самостоятельное 
направление лечения при НАЖБП.

Эссенциальные фосфолипиды убедительно занимают 
ведущую позицию в группе гастропротекторов. Широкий 
патогенетический спектр лечебного действия, достовер-
ные положительные результаты клинического примене-
ния позволили эссенциальным фосфолипидам занять в 
России место ведущих гепатопротекторов.

Позитивное влияние на метаболизм клеточных мем-
бран и митохондрий [53–55], антиоксидантный эффект, 
нормализующее воздействие на липидный обмен являет-
ся залогом успешного применения эссенциальных фос-
фолипидов при АЖБП и НАЖБП, учитывая «перекрест» 

патогенеза [56, 57]. Более того, доказано, что содержание 
фосфатидилхолина у пациентов с НАЖБП достоверно 
снижено по сравнению со здоровыми [58].

Продемонстрирована эффективность ЭФ у пациентов 
с НАЖБП при длительном приеме. Больные получали 24 
недели по 1 800 мг/сут, после чего доза уменьшалась до 
900 мг/сут, такая терапия продолжалась еще 48 недель. 
Результатом явилось достоверное уменьшение уровня 
АСТ и АЛТ, при этом отмечено умеренное улучшение
ультразвуковой картины, а также уменьшение плотности 
печени по данным ультразвуковой эластометрии (в сред-
нем на 3,1 кПа). Эффективность ЭФ продемонстрирована 
не только в группе пациентов с НАЖБП, но и при ее соче-
тании с сахарным диабетом 2-го типа и смешанной гипер-
липидемией [59].

Успешный результат отмечен при сочетании НАЖБП с 
метаболическим синдромом, при котором риск сердечно-
сосудистых осложнений весьма высок, особенно у жен-
щин в период менопаузы. 

Рекомендуемая продолжительность применения эссен-
циальных фосфолипидов: не менее 1 месяца (капсулы),
по 1 капсуле 3 раза в день во время еды. 

Таким образом, алкогольная болезнь печени и неал-
когольная жировая болезнь печени – это заболевания, в 
патогенезе которых много общего. В этом кроется объяс-
нение тому факту, что неотъемлемым звеном терапии 
патологии печени токсического и метаболического гене-
за являются эссенциальные фосфолипиды как патогене-
тически обоснованное, высокоэффективное средство. 
Эссенциальные фосфолипиды доказали свою эффектив-
ность при различных поражениях печени как во многих 
клинических исследованиях, так и в повседневной прак-
тике. Во многом отвечая современным требованиям к 
гепатопротекторам, эссенциальные фосфолипиды, пред-
ставленные на российском рынке, можно рекомендовать 
как гепатопротекторы выбора в терапии алкогольной и 
неалкогольной жировой болезни печени.
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