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Резюме
В обзоре рассмотрены вопросы эпидемиологии и факторов риска неалкогольной жировой болезни печени (НАЖБП) у жен-
щин. Глобальная распространенность НАЖБП составляет по разным данным от 20 до 40% взрослого населения в мире. 
В России НАЖБП среди пациентов поликлиник регистрируется у 37,3%. НАЖБП может встречаться в любом возрасте и име-
ет различия в распространенности и тяжести в зависимости от этнической и гендерной принадлежности. За последние 
10 лет отмечается тенденция к увеличению распространенности НАЖБП среди женщин, а также более резкий рост смерт-
ности по сравнению с мужчинами. Вне зависимости от гендерной принадлежности к прогностически значимым факторам 
риска НАЖБП относят возраст, ожирение, сахарный диабет 2-го типа, инсулинорезистентность, дислипидемию. Клиническое 
течение и прогноз НАЖБП у женщин зависят от возраста, репродуктивной стадии и использования синтетических гормо-
нов. Женщины в пременопаузе имеют менее выраженный фиброз печени и лучший жизненный прогноз по сравнению 
с мужчинами и женщинами в период постменопаузы. В статье описаны особенности течения НАЖПБ в репродуктивном 
периоде, пре- и постменопаузальном периоде, охарактеризовано влияние стеатоза печени на течение и исход беремен-
ности, перинатальное состояние матери и плода. Таким образом, половые различия в распространенности, факторах риска, 
фиброзе и клинических исходах НАЖБП существуют. Распространенность и тяжесть НАЖБП в репродуктивном возрасте 
выше у мужчин, однако после менопаузы наблюдается рост этой патологии у женщин, особенно имеющих метаболические 
нарушения. Стеатоз печени может оказывать влияние на течение беременности, родовой и послеродовый периоды.
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Abstract
The review examines the epidemiology and risk factors of non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) for women. According to 
various sources, the global prevalence of NAFLD ranges from 20 to 40% of the adult population in the world. In Russia, 37.3% of 
polyclinic patients have NAFLD. NAFLD can occur at any age and has differences in prevalence and severity depending on 
ethnicity and gender. Over the past 10 years, there has been a trend towards an increase in the prevalence of NAFLD among 
women, as well as a sharper increase in mortality compared to men. Regardless of gender, prognostically significant risk factors 
for NAFLD include age, obesity, type 2 diabetes mellitus, insulin resistance, dyslipidemia. The clinical course and prognosis 
of NAFLD in women depends on age, reproductive stage and use of synthetic hormones. Premenopausal women have less 
pronounced liver fibrosis and a better life prognosis compared to postmenopausal men and women. The article describes 
the features of the course of NAFLD in the reproductive period, pre- and postmenopausal period, characterizes the effect of liv-
er steatosis on the course and outcome of pregnancy, the perinatal condition of the mother and fetus. Thus, there are gender 
differences in the prevalence, risk factors, fibrosis, and clinical outcomes of NAFLD. The prevalence and severity of NAFLD 
in reproductive age is higher in men, but after menopause, there is an increase in this pathology in women, especially those 
with metabolic disorders. Liver steatosis can affect the course of pregnancy, labor and postpartum periods.
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ВВЕДЕНИЕ 

Несмотря на региональные различия, глобальная рас-
пространенность неалкогольной жировой болезни печени 
(НАЖБП) в целом растет и составляет по разным данным 
от 20 до 40% среди взрослого населения в мире. В стра-
нах Юго- Восточной Азии распространенность НАЖБП ко-
леблется от 21 до 27,3% [1], в Италии – 16%, в США по 
разным данным стеатоз печени встречается у 20–46% на-
селения [2], в Южной и Северной Америке НАЖБП реги-
стрируется у 35,7 и 35,3% соответственно. В России рас-
пространенность НАЖБП среди пациентов поликлиник 
также высока и составляет 37,3% [3]. 

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ НАЖБП

Проведенный анализ заболеваемости НАЖБП за пе-
риод с 1991 по 2019 г. показал рост с 21,9 до 37,3% [4], за 
10-летний период с 2005 по 2016 г. увеличение составило 
с 25,5 до 37,8%. Растущие показатели ожирения и сахар-
ного диабета (СД) 2-го типа могут привести к увеличению 
распространенности НАЖБП. Прогнозируется, что число 
распространенных случаев стеатоза печени к 2030 г. уве-
личится на 21%, случаев неалкогольного стеатогепатита 
(НАСГ) возрастет на 63%, заболеваемость декомпенсиро-
ванным циррозом печени увеличится на 168%, гепато-
целлюлярной карциномой печени увеличится на 137%, 
смертность от печени вырастет на 178% [5].

НАЖБП может встречаться в любом возрасте и имеет 
различия в распространенности и тяжести в зависимости 
от этнической и гендерной принадлежности. По данным 
J.D. Browning et al., частота стеатоза печени значительно ва-
рьировала в зависимости от этнической принадлежности 
(45% у латиноамериканцев; 33% у белых; 24% у черноко-
жих) и пола (42% у белых мужчин; 24% у белых женщин) [6]. 
Этническая принадлежность также может определять риск 
прогрессирования стеатоза, который наиболее высок у ла-
тиноамериканцев, промежуточное положение занимают 
белые, а самый низкий риск у чернокожих [7]. 

По одним данным общая распространенность НАЖБП 
значительно выше у мужчин, чем у женщин, – 39,7 и 25,6% 
соответственно [8], по другим сведениям регистрируется 
у 50% мужчин в общей популяции [9]. Однако есть про-
тивоположные данные, свидетельствующие о  том, что 
НАЖБП развивается преимущественно в возрасте стар-
ше 45 лет и чаще у женщин. Данных об эпидемиологии 
и отдаленных исходах НАЖБП среди женского населения 
еще недостаточно. 

За последние 10 лет отмечается тенденция к увели-
чению распространенности НАЖБП среди женщин, а так-
же более резкий рост смертности по сравнению с муж-
чинами  [10, 11]. В США, например, за последние годы 
распространенность НАЖБП среди взрослых женщин 

составила 24,4%. Частота встречаемости стеатоза пече-
ни была выше среди женщин старше 44 лет и с индек-
сом массы тела (ИМТ) ≥30 кг/м2. Кроме того, средний воз-
раст женского населения с НАЖБП со временем снижался. 
У пожилых женщин с НАЖБП смертность выше, чем у муж-
чин [12]. В женской популяции НАЖБП является незави-
симым предиктором общей смертности и смертности от 
сердечно- сосудистых заболеваний [10]. 

Выявлены также гендерные различия во многих аспек-
тах клинических проявлений НАЖБП. Распространенность 
НАСГ также существенно возросла за последнее десяти-
летие. Стеатогепатит сегодня является ведущей причиной 
трансплантации печени у женщин и второй по значимо-
сти причиной у мужчин после алкогольной болезни пече-
ни вне зависимости от этнических различий [13].

ФАКТОРЫ РИСКА НАЖБП У ЖЕНЩИН

Вне зависимости от гендерной принадлежности 
к прогностически значимым факторам риска НАЖБП от-
носят возраст, ожирение, СД 2-го  типа, инсулинорези-
стентность (ИР), дислипидемию. По данным крупного ме-
таанализа ожирение повышает риск развития НАЖБП 
в 3,5 раза, и существует прямая взаимосвязь между ИМТ 
и риском формирования стеатоза печени [14]. С пробле-
мами ожирения сталкиваются 19,6%  россиян, особен-
но женщины в пострепродуктивном периоде, в котором 
избыточная масса тела и ожирение регистрируются бо-
лее чем у 50% [15]. В отношении действия ряда факто-
ров риска НАЖБП существуют гендерные и возрастные 
различия. В одном исследовании предикторами НАЖБП 
у обоих полов были определены уровень висцерально-
го жира, трансаминазы, триглицериды, холестерин и ЛП-
НП-холестерин низкой плотности. При этом по холесте-
рину и ЛПНП у женщин риск был в несколько раз выше, 
чем у мужчин [16]. По данным многомерного и логистиче-
ского регрессионного анализа, проведенного китайски-
ми учеными, факторами риска стеатоза печени помимо 
ожирения, гипертриглицеридемии и гипертонии являют-
ся мужской пол, городское проживание и низкий уровень 
образования населения [17, 18]. Другие авторы показа-
ли, что у представителей обоих полов прогрессирование 
НАЖБП ассоциированно с такими компонентами мета-
болического синдрома (МС), как ожирение, ИР, дислипи-
демия, гипергликемия и гипертония, также возрастом. Но 
при этом только у женщин имели еще значение менопау-
зальный статус и прием эстрогенов [19–21].

У женщин заметную роль играет возраст, т. к. распро-
страненность НАЖБП у них увеличивается со старени-
ем организма, но не меняется с возрастом у мужчин [22]. 
Исследования показали, что высокая распространен-
ность НАЖБП среди мужчин вне зависимости от возраста 
и у пожилых женщин в основном связана с различными 
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метаболическими параметрами, такими как ожирение, по-
вышенные уровни глюкозы в крови натощак, триглицери-
дов, общего холестерина и аланинаминотрансферазы, мо-
чевой кислоты, низким уровнем липопротеинов высокой 
плотности и соотношение аспартатаминотрансферазы / 
аланинаминотрансферазы менее 1 [23]. 

В целом животные модели НАЖБП повторяют половые 
различия, наблюдаемые у пациентов с более тяжелым сте-
атозом и стеатогепатитом, большим количеством провоспа-
лительных / профибротических цитокинов и более высокой 
частотой опухолей печени у мужчин, чем у женщин. Одна-
ко на основе мультитканевой и многоуровневой вычисли-
тельной модели метаболизма печени было установлено, 
что печень женщин и мужчин метаболически различна, что 
может влиять на исходы в зависимости от пола. Анализ про-
грессирования НАЖБП был основан на наблюдении нако-
пления триглицеридов. Одной из начальных стадий НАЖБП 
является стеатоз печени, который характеризуется отло-
жением триглицеридов в виде липидных капель, и соглас-
но результатам модели эта метаболическая стадия более 
чувствительна у женщин. Превращение моноацилглице-
рина в глицерин и транспорт триглицеридов печени в жи-
ровые триглицеридные липидные капли являются высоко-
чувствительными метаболическими путями у обоих полов, 
но метаболическая реакция из ацетоацетата в β-гидрокси-
бутират, который является частью метаболизма кетонов 
в организме, демонстрировал в исследовании более вы-
сокую тенденцию к накоплению триглицеридов в пече-
ни только у женщин. При изменении рациона питания на-
копление триглицеридов в большей степени нарушалось 
у женщин [24]. Имеют значение также гормональные фак-
торы, влияние андрогенов и эстрогенов. Распространен-
ность и тяжесть НАЖБП в репродуктивном возрасте выше 
у мужчин, чем у женщин. Однако после менопаузы НАЖБП 
чаще встречается у женщин, что позволяет предположить, 
что эстроген выполняет защитную функцию [17]. 

Печень является одним из важнейших органов, уча-
ствующих в регуляции энергетического гомеостаза. Сте-
атоз печени, основное проявление МС, связан с  дис-
балансом между образованием и  распадом липидов, 
выработкой и катаболизмом глюкозы, а также синтезом 
и секрецией холестерина. Эпидемиологические исследо-
вания показывают половые различия в распространен-
ности жировой дистрофии печени и предполагают, что 
половые гормоны могут играть жизненно важную роль 
в регуляции стеатоза печени. У женщин эстрадиол регу-
лирует метаболизм печени через рецепторы эстрогена, 
уменьшая липогенез, глюконеогенез и поглощение жир-
ных кислот, одновременно усиливая липолиз, секрецию 
холестерина и катаболизм глюкозы [25–27].

Эндокринные нарушения тесно связаны с дисмета-
болическими особенностями. Например, в исследовани-
ях на животных и людях женский пол защищен от дис-
метаболизма благодаря способности молодых особей 
расщеплять жирные кислоты в направлении выработки 
кетоновых тел, а не липопротеинов очень низкой плот-
ности. На экспериментальной модели старение яичников 
способствует как развитию массивного стеатоза печени, 

так и фиброзному прогрессированию заболевания пе-
чени [28]. Последовательно дефицит эстрогенов, усили-
вая воспалительные изменения в печени, ускоряет про-
грессирование заболевания в диетической модели НАСГ, 
развиваю щегося у мышей с удаленными яичниками, кото-
рых кормили диетой с высоким содержанием жиров.

Пол и репродуктивный статус также могут влиять на сте-
пень фиброза у пациентов с НАЖБП. Мужчины подверга-
ются более высокому риску развития тяжелого фиброза 
по сравнению с женщинами до менопаузы, в то время как 
у женщин в постменопаузе фиброз печени аналогичной 
тяжести по сравнению с мужчинами. Эти результаты мо-
гут быть объяснены защитным действием эстрогена против 
фиброгенеза [29, 30]. В более позднем возрасте старение 
яичников тесно связано с тяжелым стеатозом и фиброзиру-
ющим НАСГ, которые могут возникать у женщин в постме-
нопаузе. Считается, что дефицит эстрогенов ответственен за 
эти результаты через развитие МС в постменопаузе. Прием 
эстрогенов может, по крайней мере теоретически, защитить 
от развития и прогрессирования НАЖБП, как предполага-
ют некоторые исследования, изучаю щие влияние замести-
тельной гормональной терапии на женщин в постменопа-
узе, но следует тщательно учитывать различное влияние 
различных половых гормонов на НАЖБП (провоспалитель-
ный эффект прогестерона) [31]. В исследованиях бразиль-
ских ученых распространенность НАЖБП у женщин в по-
стменопаузе составила 37,1%, в группе с заместительной 
гормональной терапией 26,4 и 39,9% (79/198) без замести-
тельной гормональной терапии [32].

Таким образом, клиническое течение и прогноз НАЖБП 
у женщин зависит от возраста, репродуктивной стадии 
и использования синтетических гормонов [14]. Женщины 
в пременопаузе имеют менее выраженный фиброз печени 
и лучший жизненный прогноз по сравнению с мужчинами 
и женщинами в период постменопаузы [29, 33]. 

БЕРЕМЕННОСТЬ И НАЖБП

НАЖБП регистрируется у 10–20% женщин фертильно-
го возраста [34, 35], у 10–15% беременных женщин [36], 
что связывают с пандемией ожирения и увеличением воз-
раста беременных женщин особенно в западных стра-
нах  [37]. Распространенность МС среди беременных 
женщин по некоторым данным составляет до 42% [38]. 
Данных о том, что беременность может провоцировать 
развитие НАЖБП, на сегодняшний день нет, но доказано, 
что в патогенезе стеатоза печени при беременности име-
ют значение дисбаланс эстрогенов, увеличение веса и ИР 
вследствие самой беременности, а также как результат 
ожирения до и во время беременности [5, 35].

Ожирение и НАЖБП могут оказывать влияние на те-
чение беременности, родовой и послеродовый перио-
ды. Регистрируются такие осложнения, как невынаши-
вание беременности, гестационный СД, преэклампсия 
и эклампсия, преждевременные роды, кровотечения в ро-
дах и послеродовом периоде, присоединение инфекций 
и риск врожденных аномалий и смерти плода [39–44]. 
При этом риск развития преэклампсии и гестационного 
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СД является повышенным у беременных при НАЖБП даже 
в отсутствии ожирения или избыточной массы тела [45]. 

Женщинам фертильного возраста с МС и ожирением 
до планируемой беременности требуется тщательное об-
следование и при необходимости оптимизация метабо-
лического здоровья. Беременным женщинам с НАЖБП 
показан динамический контроль и профилактика прогрес-
сирования заболевания и ассоциированных с ним аку-
шерских осложнений.

ПРЕМЕНОПАУЗА И НАЖБП

Распространенность НАЖБП у женщин в премено-
паузе ниже, чем у мужчин и у женщин в постменопау-
зе. Метаболический синдром и увеличение массы тела 
были независимыми факторами риска развития НАЖБП 
у женщин в пре- и постменопаузе, но возраст был неза-
висимым фактором риска только у женщин в пременопа-
узе. Старение является фактором риска развития НАЖБП 
у женщин в пременопаузе независимо от увеличения 
веса или влияния МС [30]. 

Есть данные, что раннее наступление менархе, дли-
тельные или нерегулярные менструальные циклы также 
связаны с повышенным риском как распространенной, 
так и повторной НАЖБП у молодых женщин в пременопа-
узе [46]. Синдром поликистозных яичников, которым стра-
дают более 10% женщин репродуктивного возраста, так-
же может быть фактором риска развития стеатоза печени 
и ассоциирован с более тяжелым течением НАСГ, включая 
прогрессирующий фиброз [47, 48]. 

V. Ajmera et  al. обнаружили обратную корреляцию 
между длительностью лактации и распространенностью 
НАЖБП у женщин в последующем периоде пременопау-
зы. У женщин, которые кормили грудью более 6 меc., были 
в дальнейшем более низкие значения индекса массы тела 
и нормальный липидный спектр крови [49].

МЕНОПАУЗА И НАЖБП

Женщины в  период менопаузы составляют около 
10% населения. В период менопаузы и постменопаузы 
происходит истощение запасов половых стероидных гор-
монов, что является следствием процесса старения. Более 
чем у 50% женщин в период менопаузального перехо-
да и ранней постменопаузы регистрируются избыточная 
масса тела и ожирение [28], которые приводят к компен-
саторной гиперинсулинемии, резистентности к инсулину, 
дислипидемии, гипертонии, СД 2-го типа, что объединяют 

в термин «менопаузальный метаболический синдром». 
Печень реагирует на эти изменения усиленным синтезом 
липопротеидов очень низкой плотности. 

У пациенток с НАЖБП и ожирением в постменопаузе 
регистрируются более выраженная дислипидемия и ги-
перлептинемия, чем у женщин с МС фертильного возрас-
та [50]. Течение стеатоза в раннем периоде постменопаузы 
сопровождается развитием помимо дислипидемии, инсу-
лино- и лептинорезистентностью, воспалительным синдро-
мом с гиперпродукцией провоспалительных цитокинов 
и эндотелиальной дисфункцией, выраженность которых 
нарастает при увеличении стадии ожирения [51, 52]. 

Женщины в постменопаузе относятся к группе риска 
по развитию стеатоза печени, а пациентки с НАСГ под-
вергаются повышенному риску фиброза печени по срав-
нению с женщинами в пременопаузе, что обусловлено 
дефицитом эстрогенов [33, 53]. По некоторым сведениям, 
скорость прогрессирования фиброза до цирроза и кар-
циномы печени у женщин со стеатозом в постменопаузе 
выше, чем у женщин в пременопаузе и мужчин [54]. Есть 
данные, что женщины при наступлении менопаузы в воз-
расте до 40 лет имеют на 90% выше риск тяжелого фи-
броза по сравнению с женщинами с возрастом менопау-
зы старше 40 лет [33].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Половые различия в распространенности, факторах 
риска, фиброзе и клинических исходах НАЖБП существу-
ют. Распространенность и тяжесть НАЖБП в репродуктив-
ном возрасте выше у мужчин, однако после менопаузы 
наблюдается рост этой патологии у женщин, особенно 
имеющих метаболические нарушения. Стеатоз печени 
может оказывать влияние на течение беременности, ро-
довой и послеродовый периоды. Женщинам фертильно-
го возраста с ожирением до планируемой беременности 
требуется тщательное обследование и при необходимо-
сти оптимизация метаболического здоровья. Беремен-
ным женщинам с НАЖБП показан динамический контроль 
и профилактика прогрессирования заболевания и ассо-
циированных с ним акушерских осложнений. Для подбо-
ра терапии и оценки прогноза НАЖБП у женщин нужно 
учитывать возраст, наличие ожирения и других компо-
нентов МС, статус половых гормонов, наличие менопаузы 
и другую репродуктивную информацию. 
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