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Резюме
Стеатогепатиты – это этиологически гетерогенная группа патологических изменений печени, характеризующаяся воспа-
лительной инфильтрацией паренхимы печени на фоне жировой дистрофии гепатоцитов. Клиническое значение стеатоге-
патита, вне зависимости от  этиологической причины, заключается в  формировании фиброза печени и,  как следствие, 
в увеличении риска развития цирроза печени и гепатоцеллюлярной карциномы, являющихся жизнеугрожающими состо-
яниями. Принято выделять следующие этиологические варианты стеатогепатитов: метаболический (55–65% случаев), 
алкогольный (45–55% случаев) и лекарственный (примерно 5% случаев). При метаболическом стеатогепатите патогенети-
ческим базисом являются механизмы повышения липолиза, увеличения пула свободных жирных кислот и  снижения 
β-окисления, в основе которых лежит ожирение и инсулинорезистентность. Патогенетическими факторами, опосредующи-
ми развитие алкогольного стеатогепатита, являются токсическая активность ацетальдегида, а также повышение активности 
CYP2E1. Прием ряда гепатотоксичных препаратов повышает липогенез в гепатоцитах и нарушает электрон-транспортную 
цепь, что ведет к  формированию стеатоза печени с  последующей трансформацией в  стеатогепатит. Вне зависимости 
от  этиологического варианта стеатогепатит в  превалирующем большинстве случаев протекает бессимптомно. Однако 
некоторые пациенты могут предъявлять жалобы на  слабость, чувство дискомфорта или невыраженные боли в  правом 
подреберье. Для установления этиологической причины поражения печени принципиально важным является детальный 
сбор анамнеза. Лабораторные методы обследования позволяют диагностировать стеатогепатит при повышении печеноч-
ных трансаминаз, обычно не превышающих 2–4 нормы. Кроме печеночных ферментов, при стеатогепатите также может 
наблюдаться увеличение уровня щелочной фосфатазы (ЩФ) и гамма-глутамилтранспептидазы  (ГГТП). Наиболее доступ-
ным в клинической практике инструментальным методом для первичной диагностики стеатоза печени является ультраз-
вуковое исследование. Не менее информативной неинвазивной методикой диагностики стеатогепатита является непря-
мая эластометрия, которая позволяет измерить как степень стеатоза (функция определения параметра контролируемого 
затухания ультразвуковой волны, CAP), так и фиброза печени.

Ключевые слова: неалкогольная жировая болезнь печени, неалкогольный стеатогепатит, метаболически ассоциирован-
ная жировая болезнь печени, алкогольная болезнь печени, лекарственные поражения печени
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Abstract
Steatohepatitises is an etiologically heterogeneous group of pathological changes in the liver, which are characterized 
by the inflammatory infiltration of the hepatic parenchyma with underlying fatty degeneration of hepatocytes. Whatever 
is the etiological cause, the clinical significance of steatohepatitis involves the formation of liver fibrosis and, as a result, 
an increased risk of developing liver cirrhosis and hepatocellular carcinoma, which are life-threatening conditions. 
It is common practice to identify the following etiological variants of steatohepatitis: metabolic (55–65% of cases), alco-
holic (45–55% of cases) and drug-induced (approximately 5% of cases). The pathogenetic basis of metabolic steatohep-
atitis lies in the mechanisms of increased lipolysis, excess free fatty acid pool and reduced β-oxidation stemming from 
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ВВЕДЕНИЕ

Стеатогепатиты  – это этиологически гетерогенная 
группа патологических изменений печени, характеризу-
ющаяся воспалительной инфильтрацией паренхимы 
печени на  фоне жировой дистрофии гепатоцитов  [1]. 
По этиологическим признакам принято выделять метабо-
лический, алкогольный и  лекарственный стеатогепатит 
(рис. 1). Наиболее распространенным в популяции являет-
ся метаболический вариант стеатогепатита – неалкоголь-
ный стеатогепатит (НАСГ), в основе которого лежат ожи-
рение и  инсулинорезистентность  [1, 2]. Данная форма 
встречается у  55–65% обследованных больных  [1, 3]. 
Следующим по  частоте считается алкогольный стеатоге-
патит, на  долю которого приходится 45–55% общей 
структуры поражения печени этого характера  [1, 4]. 
Лекарственно-индуцированный стеатогепатит выявляет-
ся примерно у 5% обследованных и наиболее часто ассо-
циирован с приемом амиодарона, иринотекана, метотре-
ксата, тамоксифена, а также вальпроевой кислоты [1, 2, 5]. 
В ряде случаев имеет место сочетание нескольких этио-
логических вариантов стеатогепатита, что усложняет 
дифференциально-диагностический поиск истинного 
каузативного фактора поражения печени [6, 7].

Существует целая плеяда факторов риска развития 
стеатогепатитов, которая для большинства этиологиче-
ских является общей (табл.  1)  [8, 9]. К  таким факторам 
относятся генетическая предрасположенность (вариации 
генов PNPLA3, TM6SF2), ожирение, метаболический син-
дром, гипергликемия, гиперлипидемия, а также табакоку-
рение [9, 10].

Клиническое значение стеатогепатита, вне зависимо-
сти от этиологической причины, заключается в формиро-
вании фиброза печени и,  как следствие, в  увеличении 
риска развития цирроза печени и  гепатоцеллюлярной 
карциномы, являющихся жизнеугрожающими состояния-
ми (рис. 2) [1, 3, 4, 10, 11].

obesity and insulin resistance. Pathogenetic factors mediating the development of alcoholic steatohepatitis are the toxic 
activity of acetaldehyde and increased CYP2E1 activity. Intake of some hepatotoxic drugs increases lipogenesis 
in  hepatocytes and disrupts the electron transport chain, which leads to the formation of liver steatosis followed 
by transformation into steatohepatitis. Whatever is the etiological varient, steatohepatitis is asymptomatic in the prevail-
ing majority of cases. However, some patients may present complaints of weakness, discomfort, or indolent pain 
in the right hypochondrium. A detailed history taking is essential for the establishment of the etiological cause of liver 
damage. Laboratory tests allow to diagnose steatohepatitis in increased levels of hepatic transaminases, usually not 
exceeding 2–3 times the normal values. In addition to liver enzymes, increased levels of alkaline phosphatase and GGTP 
can also be observed in steatohepatitis. Ultrasound imaging is the most accessible instrumental tool in clinical practice 
to establish the primary diagnosis of hepatic steatosis. Indirect elastometry is an equally informative non-invasive meth-
od for diagnosing steatohepatitis, which allows to measure both the degree of steatosis (the function of determining 
the ultrasonic controlled attenuation parameter (CAP) and liver fibrosis.

Keywords: non-alcoholic fatty liver disease, non-alcoholic steatohepatitis, metabolic associated fatty liver disease, alcoholic 
liver disease, drug-induced liver injury
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 Рисунок 1. Распространенность этиологических вариантов 
стеатогепатитов

 Figure 1. Prevalence rates of etiological variants 
of steatohepatitis
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 Таблица 1. Факторы риска наиболее распространенных 
форм стеатогепатитов

 Table 1. Risk factors for the most common forms 
of steatohepatitis

Факторы НАСГ Алкогольный стеатогепатит

Генетические факторы 
риска

PNPLA3, TM6SF2, 
ENPP1, IRS 1 PNPLA3, TM6SF2, ADH, ALDH

Гендерная  
специфичность нет женщины

Метаболические  
факторы риска

ожирение, метаболический синдром, 
гипергликемия, гиперлипидемия

Средовые факторы 
риска табакокурение
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НЕАЛКОГОЛЬНЫЙ (МЕТАБОЛИЧЕСКИЙ) 
СТЕАТОГЕПАТИТ

Наиболее распространенной формой стеатогепатита 
является метаболически ассоциированная форма (НАСГ), 
которая рассматривается в  рамках неалкогольной жиро-
вой болезни печени (НАЖБП) [12, 13]. Согласно последне-
му метаанализу мировая распространенность НАЖБП 
составляет 25,24% (95% ДИ: 22,10–28,65) [14]. В Российской 
Федерации этот показатель достигает 37,1% [15]. Основным 
фактором риска НАЖБП на  эпидемиологическом уровне 
является ожирение [1, 2, 16, 17]. Так, согласно метаанализу 
L. Li et al., проведенному в 2016 г. и обобщившему резуль-
таты 21 когортного исследования (n = 381 655), ожирение 
является независимым фактором риска НАЖБП (ОШ 3,53; 
95% ДИ: 2,48–5,03) [18].

Развитие НАЖБП начинается с  изолированного стеа-
тоза печени, характеризующегося доброкачественным 
течением [2, 6, 7]. Тем не менее примерно у 10–30% паци-
ентов развивается НАСГ, прогрессирующая форма НАЖБП, 
ассоциированная с  гепатоцеллюлярным повреждением 
и  воспалением  [2, 7]. У  25–40% пациентов с  НАСГ впо-
следствии формируется фиброз печени, постепенно веду-
щий к циррозу органа в 20–30% случаев [7, 10, 12]. Фиброз 
печени является независимым предиктивным фактором 
выживаемости пациентов с НАЖБП [2, 19]. 

В настоящее время этиология и патогенез НАЖБП рас-
сматриваются в  рамках концепции «множественных 
параллельных ударов». Согласно этой модели развитие 
и прогрессирование заболевания происходит в результате 
взаимодействия множественных генетических, средовых 
и адаптационных факторов [10, 12, 20, 21]. У каждого паци-
ента с  НАЖБП комбинация этих факторов может разли-
чаться и динамически меняться в процессе прогрессиро-
вания заболевания. К этим факторам относят специфиче-
ские генетические полиморфизмы (например, гена PLPLA3) 

и эпигенетические модификации, характер диеты (напри-
мер, высокое потребление насыщенных жиров и фрукто-
зы), гиподинамию, ожирение, инсулинорезистентность, 
дисрегуляцию продукции адипокинов, липотоксичность, 
окислительный стресс, дисбиоз кишечной микробио-
ты  [12]. При совместном воздействии некоторых из  этих 
факторов, которые также могут динамически взаимодей-
ствовать друг с другом, происходит инициальное накопле-
ние липидов (триглицеридов, СЖК, церамидов) в  гепато-
цитах, что приводит к развитию стеатоза печени  [20, 21]. 
В последствии печень инфильтрируется иммунокомпетент-
ными клетками, в результате чего возникает воспалитель-
ный процесс, который приводит к  развитию НАСГ 
(рис.  3)  [10, 12, 20]. Активированные провоспалительные 
сигнальные каскады в рамках НАСГ способствуют апоптозу 
гепатоцитов и  активации звездчатых клеток Ито, играю
щих ключевую роль в процессах фиброгенеза [12, 21].

АЛКОГОЛЬНЫЙ СТЕАТОГЕПАТИТ

В 90% случаев у лиц, хронически употребляющих алко-
голь, выявляется стеатоз печени, а при продолжении упо-
требления спиртных напитков у трети больных развивает-
ся воспаление паренхимы печени – стеатогепатит [22, 23]. 
При этом исход заболевания в цирроз печени прогнози-
руется у 16% пациентов в течение 5 лет, а у 3–10% паци-
ентов с циррозом печени впоследствии развивается гепа-
тоцеллюлярная карцинома [23, 24]. Таким образом, стеато-
гепатит (без фиброза или с  фиброзом печени) также 
является типичным проявлением алкогольной болезни 
печени, с которой чаще всего приходится дифференциро-
вать НАЖБП [1, 3, 4]. Ключевым критерием в данном слу-
чае является количественная оценка употребляемого 
пациентами алкоголя, основанная на общепринятых кри-
териях гепатотоксичности доз: более 40 г чистого этанола 
в сутки для мужчин и более 20 г – для женщин [22].

Длительный прием алкоголя, табакокурение, ожирение, 
наличие сопутствующих заболеваний печени чаще вирус-
ного генеза (хронический гепатит В  и  С), принадлежность 
к женскому полу – значимые факторы риска, ускоряющие 
прогрессирование фиброза, развитие цирроза печени 
и повышающие смертность [4, 22, 23]. При этом печеночная 
энцефалопатия и кровотечение из варикозно расширенных 
вен пищевода относятся к  осложнениям цирроза печени, 
значительно влияющим на выживаемость пациентов [22].

Важнейшими патогенетическими факторами, опосреду-
ющими развитие алкогольного стеатогепатита, являются 
токсическая активность ацетальдегида, а также повышение 
активности CYP2E1 [22, 24, 25]. Накопление ацетальдегида 
инициирует снижение скорости β-окисления жирных кислот 
в митохондриях с их последующим отложением в печени 
(стеатоз). Помимо этого, ацетальдегид обладает способно-
стью связываться с  другими белками в интрацитозольном 
пространстве гепатоцита, образуя комплексы или гибрид-
ные молекулы (аддукты),  – это приводит к  повреждению 
и гибели клеток печени [23, 26]. В свою очередь, повышение 
активности CYP2E1  у лиц, злоупотребляющих алкоголем, 
сопряжено с  увеличением генерации реактивных форм 

 Рисунок 2. Звенья патогенеза различных форм стеатоге-
патита

 Figure 2. Links in the pathogenesis of different forms of ste-
atohepatitis
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кислорода, таких как супероксид анион (О2-), гидроксильный 
радикал (•ОН) и  перекись водорода (H2O2)  [23, 26]. 
Свободные радикалы инициируют перекисное окисление 
липидов, повреждая гепатоциты и опосредованно индуци-
руя локальный иммунный ответ [26]. Все вышеперечислен-
ные патогенетические механизмы способствуют формиро-
ванию алкогольного стеатогепатита [22]. 

Гистологическими признаками алкогольного стеатоза 
печени являются крупные жировые включения (макровези-
кулярный стеатоз), которые в большинстве случаев локали-
зуются перицентрально, хотя в  тяжелых случаях имеет 
место панлобулярное, диффузное распределение  [22, 25]. 
На стадии алкогольного стеатогепатита выявляется баллон-
ная дистрофия, в цитоплазме гепатоцитов обнаруживаются 
тельца Мэллори  – конденсированные промежуточные 
филаменты цитоскелета  [25]. Также может наблюдаться 
очаговая инфильтрация ткани печени полиморфноядерны-
ми лейкоцитами (нейтрофилами) с  локальным некрозом 
гепатоцитов в зоне инфильтрации. Фибротические измене-
ния начинаются с перивенулярного и перисинусоидально-
го фиброза, впоследствии формируются центроцентраль-
ные и центропортальные септы [22, 23, 25].

ЛЕКАРСТВЕННЫЙ СТЕАТОГЕПАТИТ

Кроме метаболической и алкогольной форм, стеатоге-
патит может развиваться в рамках лекарственного пора-
жения (ЛПП) [5]. ЛПП – это повреждения печени, вызван-
ные приемом лекарственного средства или иной субстан-

ции неинфекционного происхождения, развившиеся 
в период в среднем от 5 до 90 дней от начала приема [27]. 
Примерно 60% лекарственных средств, вызывающих ЛПП, 
относятся к  антибактериальным и  противосудорожным 
препаратам [27, 28]. При приеме ряда потенциально гепа-
тотоксичных препаратов повышается липогенез в гепато-
цитах и нарушается электрон-транспортная цепь, данные 
патогенетические механизмы приводят к формированию 
стеатоза печени с последующей трансформацией в стеа-
тогепатит [1, 5, 28–31]. Отдельно нужно упомянуть и о фак-
торах, предрасполагающих к ЛПП (табл. 2) [27, 28]. 

ПРИНЦИПЫ ДИАГНОСТИКИ СТЕАТОГЕПАТИТОВ

В рутинной клинической практике стеатогепатит часто 
выявляется при плановых обследованиях [1]. Вне зависи-
мости от этиологического варианта стеатогепатит в пре-
валирующем большинстве случаев протекает бессим-
птомно. Однако некоторые пациенты могут предъявлять 
жалобы на  слабость, чувство дискомфорта или невыра-
женные боли в правом подреберье. Как правило, в кли-
нической картине на  первый план выходят симптомы, 
которые служат проявлением метаболического синдрома, 
такие как висцеральное ожирение, дислипидемия, арте-
риальная гипертензия и  признаки нарушения обмена 
глюкозы [32, 33].

Для установления этиологической причины пораже-
ния печени принципиально важным является детальный 
сбор анамнеза  [1, 32]. Диагностическим базисом алко-

 Рисунок 3. Концепция патогенеза НАЖБП (адаптировано)
 Figure 3. NAFLD pathogenesis concept (adapted)
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гольного стеатогепатита является установление прямой 
этиологической роли алкоголя у  конкретного пациен-
та [22, 23]. Следует обратить внимание на лекарственный 
анамнез у  пациента с  целью оценки интервала между 
началом приема препаратов и  ухудшением функции 
печени, проанализировать факторы риска ЛПП, а  также 
учесть предыдущие случаи гепатотоксичности препаратов, 
если таковые были зарегистрированы ранее [1, 32, 33].

При пальпации и  перкуссии живота в  случае отсут-
ствия ожирения у пациента легко определить увеличение 
размеров печени и  селезенки, а  также наличие асцита, 
который может свидетельствовать о формировании цир-
роза печени [6]. При осмотре кожных покровов необхо-
димо обратить внимание на присутствие малых печеноч-
ных знаков (телеангиоэктазия, пальмарная эритема, 
гинекомастия) [32]. 

Лабораторные методы обследования позволяют диагно-
стировать стеатогепатит при повышении печеночных тран-
саминаз, обычно не превышающих 2–4 нормы [12]. Кроме 
печеночных ферментов, при стеатогепатите также может 
наблюдаться увеличение уровня ЩФ и ГГТП [6]. Также паци-
ентам со стеатогепатитом в рамках НАЖБП крайне важно 
определять инсулинорезистентность для подтверждения 
наличия метаболического синдрома как этиологического 
фактора развития заболевания [3, 8, 10, 12, 13].

Идентификация стеатоза печени осуществляется 
с  помощью лучевых методов диагностики. Наиболее 
доступным в клинической практике для первичной диа-
гностики является ультразвуковое исследование печени. 
Заподозрить стеатоз печени следует при выявлении сле-
дующих изменений при ультразвуковом обследова-
нии  [12]: умеренное увеличение размеров печени, сни-
жение эхогенности паренхимы (т. н. эффект «яркой» 

печени), обеднение или отсутствие визуализации сосуди-
стого рисунка, «затухание» ультразвукового луча (рис. 4).

Однако в  том случае, когда чувствительность УЗИ 
ограничена (стеатоз менее 20% или ИМТ более 40 кг/м2), 
целесообразно использовать МРТ, т. к. эта методика обла-
дает большей чувствительностью, чем УЗИ органов брюш-
ной полости, особенно при диагностике средне выражен-
ного стеатоза печени. Особенно ценным при этом являет-
ся режим МРТ с  определением протонной плотности 
жировой фракции печени (PDFF, proton density fat 
fraction), характерной для стеатоза [33].

Не  менее информативным неинвазивным методом 
диагностики стеатогепатита является непрямая эластоме-
трия, которая основана на свойстве механического коле-
бания волн, распространяющихся с  разной скоростью 
в  средах с  различной плотностью. При формировании 
участков фиброза плотность паренхимы печени повыша-
ется, что выражается в  более высоких показателях эла-
стичности в kPa. Кроме того, в новых аппаратах (FibroScan) 
имеется дополнительная функция определения параме-
тра контролируемого затухания ультразвуковой волны 
(CAP, controlled attenuation parameter), при этом одновре-
менно можно измерить как степень стеатоза, так и  сте-
пень фиброза печени [33]. Согласно последнему метаана-
лизу C. Cai et al., проведенному в 2021 г. и объединивше-
му результаты 62 исследований, у пациентов с хрониче-
скими заболеваниями печени (алкогольной и  неалко-
гольной этиологии) обобщенные чувствительность 
и специфичность CAP составили 84, 83 и 78, 83, 71 и 62% 
для степени стеатоза ≥S1, ≥S2 и = S3 соответственно [34]. 
Тогда как чувствительность и специфичность при опреде-
лении степени фиброза ≥F1, ≥F2, ≥F3 и = F4 составили 77, 
77, 83, и 91, 80, 82, 84 и 0,86% соответственно [34].

По  мнению некоторых авторов, «золотым» стандарт-
ном диагностики стеатогепатита является биопсия печени, 
однако в виду инвазивности и возможности оценить лишь 
ограниченный биоптатом участок ткани печени использо-
вание данного вида обследования ограничено [6, 35]. 

 Таблица 2. Факторы, предрасполагающие к лекарственно-
му поражению

 Table 2. Factors predisposing to drug-induced injury

Факторы, связанные с 
организмом пациента

Внешние 
факторы

Факторы, связанные 
с применением 

препарата

возраст (пожилой) курение суточная дозировка

пол (женский) употребление 
алкоголя

особенности обмена 
веществ

беременность
инфекционные и 
воспалительные 
заболевания 

классовые эффекты и 
перекрестная сенсиби-
лизация

истощение
лекарственные взаи-
модействия и поли-
прамазия

ожирение

сахарный диабет

сопутствующие патологии, 
включая заболевания печени

показания к назначению 
лекарственных препаратов

ЛПП в анамнезе

 Рисунок 4. Ультразвуковые признаки стеатоза печени 
у пациента с алкогольным стеатогепатитом

 Figure 4. Ultrasonic imaging signs of hepatic steatosis 
in a patient with alcoholic steatohepatitis
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Кроме вышеперечисленных методов обследования для 
пациентов со  стеатогепатитом разработаны тесты/индек-
сы: тест NLFS (NAFLD, liver fat score), который предложен 
для выявления стеатоза, APRI, BARD, NFS и FIB-4 – наибо-
лее известные индексы для определения стадии фиброза 
печени. Данные индексы основаны на  клинических 
и  лабораторных данных, и  несмотря на  то, что они 
не могут заменить инструментальные методы, в ряде слу-
чаев они служат вспомогательными средствами диагно-
стики [12, 33].

ПРИНЦИПЫ ЛЕЧЕНИЯ СТЕАТОГЕПАТИТОВ

При НАСГ ключевым звеном в терапии является кор-
рекция пищевого поведения и, как следствие, снижение 
массы тела [1, 17, 36, 37]. Действительно, многочисленные 
исследования, проведенные к настоящему времени, про-
демонстрировали, что снижение массы тела оказывает 
положительное влияние на течение метаболически ассо-
циированных стеатогепатитов  [16, 17, 38]. Метаанализ, 
объединивший результаты 8 рандомизированных иссле-
дований, продемонстрировал, что потеря веса на ≥5% при-
водит к регрессу стеатоза печени, а снижение веса на ≥7% 
необходимо для понижения индекса гистологической 
активности NAS  [39]. Помимо диетотерапии, пациентам 
с НАСГ необходимо увеличение регулярной физической 
активности. Гиподинамия является фактором риска раз-
вития ожирения, инсулинорезистентности, метаболиче-
ского синдрома и НАСГ [2]. В одном из последних метаа-
нализов S.T. Wang et al., который был проведен в 2020 г., 
показано, что регулярная физическая активность у паци-
ентов с НАСГ способствует снижению АЛТ (стандартизи-
рованная разность средних (СРС): –0,17, 95% ДИ: 
–0,30 до –0,05), АСТ (СРС: –0,25, 95% ДИ: –0,38 до –0,13), 
ГГТП (СРС: –0,22, 95% ДИ: –0,36 до –0,08), общего холе-
стерина (СРС: –0,22, 95% ДИ: –0,34 до –0,09), триглице-
ридов (СРС: –0,18, 95% ДИ: –0,31 до –0,06) и ХС ЛПНП 
(СРС: –0,26, 95% ДИ: –0,39 до –0,13) [40].

У  пациентов с  алкогольным стеатогепатитом краеу-
гольным камнем является полный отказ от употребления 
алкогольных напитков, что приводит к  улучшению про-
гноза течения заболевания  [1, 22, 23]. Необходима кор-
ректировка дефицита витаминов группы В, главным 
образом тиамина и  пиридоксина, а  также полноценное 
питание  [1, 22]. Достижение адекватного потребления 
белка способствует регенерации гепатоцитов и  улучше-
нию метаболических процессов в  паренхиме печени. 
На  фоне длительного полного отказа от  употребления 
алкоголя происходит регресс фиброза печени, а при уже 
развившемся циррозе  – снижение давления в  системе 
воротной вены [22, 23].

При лекарственном стеатогепатите базисом лечения 
является отмена каузативного лекарственного средства [1]. 
Как правило, данная мера способствует регрессу проявле-
ний стеатогепатита в среднесрочной перспективе [5]. 

В  рамках фармакотерапии стеатогепатитов важная 
роль отводится препаратам, улучшающим функциональ-
ное состояние печени и, как следствие, прогноз заболева-

ния. К таким лекарственным средствам относятся препа-
раты урсодезоксихолевой кислоты (УДХК), в  частности, 
Урсосан®  [6, 10, 41]. УДХК обладает цитопротективным, 
антиапоптическим, иммуномодулирующим и  антифибро-
тическим эффектами [41]. Такое плейотропное многоком-
понентное влияние УДХК улучшает гистологическую кар-
тину, приводит к  нормализации маркеров цитолиза 
и холестаза у пациентов со стеатогепатитами различного 
генеза  [41]. Недавние метаанализы свидетельствуют, что 
использование препаратов УДХК достоверно способству-
ет нормализации маркеров гликемического (глюкоза, 
гликированный гемоглобин и инсулин) и липидного стату-
са (общий холестерин) [42, 43]. Важно отметить, что препа-
раты УДХК уменьшают стеатоз печени при НАСГ путем 
активации AMP-активированной протеинкиназы, что, 
в свою очередь, улучшает аутофагию жирных кислот [44].

Препараты УДХК предложены последними клиниче-
скими рекомендациями Российского общества по изуче-
нию печени и Российской гастроэнтерологической ассо-
циации, изданным в  2016  г., а  также рекомендациями 
Научного общества гастроэнтерологов России 
и  Российского научного медицинского общества тера-
певтов по диагностике и лечению НАЖБП, опубликован-
ным в 2021 г. [45, 46]. Согласно крупнейшему системати-
ческому обзору, обобщившему 12 контролируемых иссле-
дований (более 1000  пациентов с  НАСГ), монотерапия 
УДХК привела к улучшению функции печени в 5 исследо-
ваниях и  уменьшила выраженность стеатоза и  фиброза 
в 2 работах. При этом в 5 исследованиях, в которых оце-
нивалась эффективность комбинации УДХК с др. препа-
ратами, было продемонстрировано существенное улуч-
шение функциональных печеночных показателей, при 
этом в 2 из них было констатировано уменьшение стеа-
тоза и  некровоспаления по  данным гистологии  [47]. 
Международное мультицентровое исследование «УСПЕХ» 
показало, что использование УДХК (Урсосан®) в  дозе 
15 мг/кг массы тела/сутки в течение 24 нед. у пациентов 
с  НАЖБП обеспечило уменьшение активности воспале-
ния в печени, степени ее стеатоза, улучшило параметры 
липидного обмена и  имело антиатерогенное действие. 
У женщин также достоверно снизился показатель толщи-
ны комплекса интима-медиа каротидных артерий (ТКИМ) 
и  десятилетний риск сердечно-сосудистых осложнений 
по калькулятору ASCVD 2013 [48]. В другом исследовании 
И.Ю. Пироговой и др., проведенном в 2018 г., применение 
УДХК (Урсосан®) у  пациентов, страдающих НАСГ, в  дозе 
15  мг/кг массы тела в  сутки в  течение 24  нед. на  фоне 
диеты и аэробных нагрузок, позволило достоверно сни-
зить маркеры цитолитического синдрома, инсулинорези-
стентности, дислипидемии, а  также стеатоза печени 
(по  данным эластометрии) по  сравнению с  группой, 
не получавшей медикаментозную терапию, но соблюдав-
шей аналогичную диету и физические нагрузки [49].

Последними клиническими рекомендациями Научного 
общества гастроэнтерологов России и Российского науч-
ного медицинского общества терапевтов, изданным 
в 2019 г., определено, что при хроническом алкогольном 
стеатогепатите, особенно при сопутствующем внутрипече-
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ночном холестазе, рекомендуется 3-кратный прием пре-
паратов УДХК в  суточной дозе 15  мг/кг в  течение 
6 мес. [50]. Применение УДХК в течение 6 мес. в стандарт-
ной дозировке в  проспективном исследовании привело 
к значительному улучшению показателей функции печени 
у лиц с алкогольной болезнью печени [51]. 

Согласно последним клиническим рекомендациям 
Российской гастроэнтерологической ассоциации по веде-
нию пациентов с ЛПП, опубликованным в 2019 г., назна-
чение препаратов УДХК в дозе 13–15 мг/кг массы тела 
возможно пациентам с  холестатическим типом ЛПП, 
часть из  которых представлена стеатогепатитами  [27]. 
Эффективность УДХК в рамках профилактики и лечения 
ЛПП была продемонстрирована на  популяциях пациен-
тов, принимавших противотуберкулезные антибактери-
альные препараты, метотрексат, а также статины [52–55].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, стеатогепатиты  – это этиологически 
гетерогенная группа патологических изменений печени, 
характеризующаяся воспалительной инфильтрацией 
паренхимы печени на фоне жировой дистрофии гепато-

цитов. Клиническое значение стеатогепатита, вне зависи-
мости от этиологической причины, заключается в форми-
ровании фиброза печени и, как следствие, в увеличении 
риска развития цирроза печени и  гепатоцеллюлярной 
карциномы, являющихся жизнеугрожающими состояния-
ми. Для установления этиологической причины пораже-
ния печени принципиально важным является детальный 
сбор анамнеза. Лабораторные методы обследования 
позволяют диагностировать стеатогепатит при повыше-
нии печеночных трансаминаз, обычно не превышающих 
2–4 нормы. Кроме печеночных ферментов, при стеатоге-
патите также может наблюдаться увеличение уровня ЩФ 
и  ГГТП. Наиболее доступным в  клинической практике 
инструментальным методом для первичной диагностики 
стеатоза печени является ультразвуковое исследование. 
Не менее информативной неинвазивной методикой диа-
гностики стеатогепатита является непрямая эластометрия, 
которая позволяет измерить как степень стеатоза (функ-
ция определения параметра контролируемого затухания 
ультразвуковой волны, CAP), так и фиброза печени.�
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