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НА ТЛІ МЕТАБОЛІЧНОГО СИНДРОМУ

Є.Я. Скляров, Х.Б. Аксентійчук, Н.В. Курляк 
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У статті описуються неінвазивні методи обстеження, які були включені до пла-

ну моніторингу функціонального стану печінки у пацієнтів з метаболічним синдро-

мом та групи контролю, до якої входили пацієнти з ІМТ більше 25 кг/м2. Було дослі-

джено, що рівні амінотрансфераз підвищуються лише у 30% пацієнтів з НАЖХП, 

а зміни ліпідограми є лише обтяжуючим прогностичним фактором розвитку жи-

рової інфільтрації печінки. Важливим додатковим ультрасонографічним марке-

ром при НАЖХП є діаметр ворітної вени. При оцінці даних метацетинового тесту 

основ на увага повинна звертатись на результати математичного розрахунку відсо-

тків СО2, міченого метацетином та абсолютні величини швидкості метаболізму і 

кумулятивної дози на 40 і 120 хвилинах. Сукупність результатів ліпідограми, біохі-

мічного аналізу крові, ультрасонографії та метацетинового дихального тесту дозво-

лило більш точно віддиференціювати такі клінічні форми НАЖХП, як стеатоз та 

стеатогепатит. Найбільш результативним методом діагностики, згідно отриманих 

даних, був 13С-метацетиновий дихальний тест, результати якого корелювали з біо-

хімічними та ультрасонографічними показниками при стеатозі та стеатогепатиті.

Ключові слова: неалкогольна жирова хвороба печінки, стеатоз, стеатогепа-

тит, метаболічний синдром, 13С-метацетиновий дихальний тест.
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В статье описываются неинвазивные методы обследования, которые были 

включены в план мониторинга функционального состояния печени у пациен-

тов с метаболическим синдромом и пациентов с ИМТ более 25 кг/м2, которые 
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составляли группу контроля. Исследование доказало, что уровни аминотрасфе-

раз повышаются только у 30% пациентов с НАЖБП, а изменение липидограммы 

является лишь отягчающим прогностическим фактором развития жировой ин-

фильтрации печени. Важным дополнительным ультрасонографическим марке-

ром при НАЖБП является диаметр воротной вены. При оценке данных метаце-

тинового теста, основное внимание должно обращаться на результаты математи-

ческого расчёта процентов СО2, меченого метацетином и абсолютные величины 

скорости метаболизма и кумулятивной дозы на 40 и 120 минутах. Совокупность 

ультразвуковых данных, липидограммы, биохимического анализа крови и метаце-

тинового дыхательного теста позволило более точно дифференциировать такие кли-

нические формы НАЖБП, как стеатоз и стеатогепатит. Наиболее результативным 

методом диагностики, согласно полученным данным, был 13С-метацетиновый 

дыхательный тест, результаты которого коррелировали с биохимическими и уль-

трасонографическими показателями при стеатозе и стеатогепатите.

Ключевые слова: неалкогольная жировая болезнь печени, стеатоз, стеатоге-

патит, метаболический синдром, 13С-метацетиновый дыхательный тест
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Noninvasive methods of examination included in the monitoring plan of the 

functional liver condition in patients with metabolic syndrome, and the control group, 

which included patients with a BMI over 25 kg / m2, have been described in the article. Th e 

aminotransferase level was increased only in 30% of patients with NAFLD and changes 

in lipidogram are only a worsening predictor of liver fatty infi ltration. An important 

additional ultrasonographic marker is a portal vein diameter. Th e attention should be paid 

to the results of the mathematical calculation of CO2 percent, marked with methacetin and 

absolute value of metabolic rate and cumulative doses in 40 and 120 minutes of methacetin 

test. Combination of the results of lipidogram, biochemical blood analysis, ultrasonography 

and methacetin breath test enabled to diff erentiate more accurately such NAFLD clinical 

forms as steatosis and steatohepatitis. Th e most specifi c method of diagnosis, according 

to the obtained data, was 13C- methacetin breath test, the results of which correlated with 

biochemical and ultrasonographic parameters in steatosis and steatohepatitis.

Key words: nonalcoholic fatty liver disease, steatosis, steatohepatitis, metabolic 

syndrome, 13C- methacetin breath test 
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Вступ. Метаболічний синдром 

(МС) тісно пов’язаний із захворюван-

нями серцево-судинної системи (ССС), 

цукровим діабетом (ЦД), як еквівален-

том ішемічної хвороби серця (ІХС), час-

то обтяжується жировою інфільтраці-

єю печінки, яка може суттєво впливати 

на перебіг ІХС та артеріальної гіпертен-

зії (АГ) у пацієнтів з ожирінням[1]. 

Критерії МС прийняті Міжнародною 

діабетичною асоціацією 2009 р., включа-

ють абдомінальне ожиріння, дисліпіде-

мію, АГ, порушення толерантності до глю-

кози. Наявність МС є сильним предикто-

ром розвитку стеатозу і стеатогепатиту і 

може бути використане для кращого ви-

явлення пацієнтів з постій но підвищени-

ми біохімічними показниками печінки і 

рекомендованим виконанням біопсії  пе-

чінки з діагностичною і прогностичною 

метою [2, 3]. Відповідно до останніх уяв-

лень в патогенезі неалкогольної жиро-

вої хвороби печінки (НАЖХП) виділя-

ють накопичення ліпідів (тригліцеридів) 

у гепатоцитах (формування стеатозу) та 

розвиток запалення і формування влас-

не стеатогепатиту [4]. На сучасному етапі 

основним фактором ризику жирової дис-

трофії печінки вважається інсулінорезис-

тентність, а НАЖХП вважають «печінко-

вим» проявом МС [5].

Рівні сироваткових амінотранс-

фераз та методи візуалізації , такі як 

ультразвукове дослідження (УЗД), 

комп’ютерна томографія (КТ) і маг-

нітно-резонансна томографія (МРТ), 

не дозволяють достовірно оцінити на-

явність стеатозу та стеатогепатиту [6]. 

Підвищений рівень амінотрансфераз 

може спостерігатись у вигляді так зва-

ного синдрому «ухилення» печінкових 

ферментів у кров – «трансамініту», 

який розвивається при порушенні лі-

підних компонентів мембрани гепато-

цитів після прийому статинів[7]. 

Методом першої  лінії  для діагнос-

тики жирової інфільтрації печінки є 

ультрасонографічне дослідження, про-

те стеатоз виявляється, коли жирові 

включення займають ≥ 33% об’єму ге-

патоцитів. Чутливість та специфічність 

цього методу дорівнює, відповідно, 89 

та 93% [8]. Сонографічними ознаками 

жирової інфільтрації печінки вважа-

ються збільшення її розмірів, підви-

щення ехогенності паренхіми, згладже-

ність судинного малюнка, дистальне 

загасання ультразвуку, збільшення діа-

метру ворітної вени від 12 мм [9]. 
13С-метацетиновий дихальний тест 

(13С-МДТ) використовують для уточ-

нення детоксикаційної функції печін-

ки, шляхом визначення її метаболічної 

ємності та ступеня відновлення гепа-

тоцитів після навантаження метаце-

тином. При значних ураженнях печін-

ки (розвитку стеатогепатиту та циро-

зу) існує чітка кореляція між даними 
13С-МДТ з критеріями Child-Pugh [10].

Однак, клінічні прояви стеатозу 

можуть спостерігатися лише у тре-

тини пацієнтів[11]. Дані амінотранс-

фераз підвищені у 30% випадків [12]. 

Показники ліпідного спектру крові не 

дають вірогідного результату, хоча є 

обтяжуючим фактором ризику [13]. 

Мета дослідження – визначити 

сукупність критеріїв оцінки НАЖХП 

у хворих з МС, що включають ультра-

сонографічне дослідження, дані ліпі-

дограми, рівень амінотрансфераз та 

результати 13С-МДТ.
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Матеріали і методи. Обстежено 163 

хворих з МС віком від 37 до 82 років, 

середній вік яких становив 55,8±3,5, з 

них чоловіків було 75, жінок –88.

Із загальної кіькості хворих 138 па-

цієнтів з МС увійшли до складу осно-

вної групи

Критеріями, за якими оцінювали 

морфо-функціональний стан печінки, 

були дані УЗД, показники ліпідного 

спектра крові, печінкових трансамі-

наз та 13С-МДТ

В контрольну групу увійшли 25 па-

цієнтів з індексом маси тіла (ІМТ) 25-

30 кг/м2 без важких супутніх захворю-

вань, у яких, за даними УЗД, спосте-

рігалась гіперехогенність паренхіми 

печінки при нормальних розмірах діа-

метру ворітної вени (до 12 мм); показ-

ники трансаміназ не перевищували 

межі норми та метаболічна ємність пе-

чінки і швидкість відновлення гепато-

цитів після проведення13С-МДТ свід-

чили про достатню антитоксичну та 

відновну функцію. Основна та конт-

рольна групи були релевантними за 

гендерними та віковими показниками. 

Ультразвуковими критеріями стеа-

тозу були збільшення розмірів печін-

ки, підвищення ехогенності її паренхі-

ми, гіпоехогенність портальних судин 

(реверс контрасту). Критеріями стеа-

тогепатиту – збільшення розмірів пе-

чінки, гіперехогенність («яскравість») 

тканини печінки внаслідок дифузної 

жирової інфільтрації, розширення 

діаметра портальної вени від 12 мм і 

більше. За вищезгаданими критерія-

ми УЗД у 72 пацієнтів основної групи 

був попередньо діагностований стеа-

тоз, у 66 – стеатогепатит. 

Як ймовірний фактор ризику роз-

витку НАЖХП при МС, враховувався 

діаметр ворітної вени.

Показниками 13С-метацетинового 

дихального тесту були швидкість ме-

таболізму, кумулятивна доза 13С-мета-

цетину на 40 і 120 хвилині. Дані анти-

токсичної функції оцінювались на під-

ставі сумарної концентрації міченого 
13СО

2
 на 120 хвилині. Результат більше 

35% розцінювався, як результат стиму-

льованої детоксикаційної функції печін-

ки. 20-35% – нормальна детоксикаційна 

функція, 10-20% – помірні зміни деток-

сикаційної функції без циротичних змін 

при масі функціонуючих гепатоцитів 50-

100%. 2-10% – виражені порушення де-

токсикаційної функції печінки при ма-

сі функціонуючих гепатоцитів 20-50%. 

Менше 2% – тяжкі порушення детокси-

каційної функції печінки з циротични-

ми змінами при масі функціонуючих ге-

патоцитів менше 20%.

Оцінка результатів проводиться не 

лише згідно показників, що відобража-

ються апаратом IRIS, а й шляхом мате-

матичних вирахувань, які дозволяють 

оцінити рівень порушення функції пе-

чінки. Швидкість метаболізму відо-

бражається як Dose/h, де вибирається 

її найвищий показник з 0 до 40 хвили-

ни, який ділиться на 27. Отримане чис-

ло відображає швидкість метаболізму, 

переведену в необхідні одиниці для 

оцінки її за шкалою, наведеною в табл. 

1. Кумулятивна доза на 40 хвилині ві-

дображається як Cum Dose, та отри-

мується шляхом поділу цієї величини 

на 12. Значення кумулятивної дози на 

120 хвилині необхідно розділити на 28. 

Згідно інструкції, якщо два з трьох па-
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раметрів потрапляють до однієї кате-

горії – це оцінюється, як потрапляння 

до цієї групи.

Отримані дані обробляли методом 

варіаційної статистики з визначен-

ням двовибіркового тесту з викорис-

танням непараметричного критерію 

Манн-Уітні для середніх величин.

Результати досліджень.

Результати досліджень показали 

різноманітність даних ультразвукової 

діагностики, коливань показників лі-

підного спектра, амінотрансфераз та 
13С-МДТ. Враховуючи описові зміни да-

них УЗД печінки, обтяжуючий характер 

показників ліпідного спектра, що свід-

чать про перенаповнення холестери-

ном кров’яного русла, недостатню віро-

гідність визначення печінкових транса-

міназ та нечітке розділення стеатозу та 

стеатогепатиту за даними 13С-МДТ, не-

обхідно було врахувати сукупність ви-

щеперелічених критеріїв для віддифе-

ренціювання клінічних форм НАЖХП.

За даними ліпідограми, не було від-

мічено суттєвої різниці показників хо-

лестерину (ХС), ліпопротеїдів низької 

щільності (ЛПНЩ) та тригліцеридів 

(ТГ), хоча ці величини перевищували 

верхню межу норми в групах стеатозу 

та стеатогепатиту. Оскільки, в конт  -

рольну групу входили пацієнти з рів-

нем ІМТ більше 30 кг/м2, слід розці-

нювати, що нерізке збільшення ТГ ві-

дображає дисліпідемічні зміни в крові, 

пов’язані з депонуванням ТГ у жиро-

вій тканині та їх ресинтезом внаслідок 

ймовірного порушення дієти (табл. 2)

Рівень аланінамінотрансферази 

(АЛТ) та аспартатамінотрансферази 

(АСТ) достовірно підвищувався при 

стеа тозі та стеатогепатиті у порівнян-

ні з контрольною групою. 

Оцінювався діаметр ворітної вени, 

як додатковий прогностичний маркер 

наявності жирової інфільтрації та від-

повідних структурних змін паренхіми 

печінки. Наведені результати табл. 2 

свідчать про незначне перевищення 

норми діаметра ворітної вени у па-

цієнтів з групи стеатозу (12,1 мм), та 

збільшення діаметра ворітної вени на, 

майже, 2 см у хворих на стеатогепа-

тит. Даний показник не перевищував 

верхньої межі норми серед пацієнтів 

контрольної групи.

Таблиця 1.

Інтерпретація результатів математичного розрахунку даних 
13С-метацетинового дихального тесту

Mvmax40/ Cum. Dose 40/

Cum. Dose 120

Стимульована функція 1,2 і більше

Нормальна функція 0,8 – 1,2

Помірно знижена детоксикаційна функція печінки/Нециротичні 

зміни з рівнем функціонуючих гепатоцитів 50-100%
0,5 – 0,8

Виражене зниження детоксикаційної функції з масою функціоную-

чих гепатоцитів 50-20%
0,25 – 0,5

Важке зниження детоксикаційної функції печінки з масою 

функціонуючих гепатоцитів <20% / Циротичні зміни
0,15 – 0,25
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Найбільш достовірним для визна-

чення функціонального стану печінки 

є 13С-метацетиновий дихальний тест, 

який враховує метаболічну ємність 

органу, швидкість відновлення гепато-

цитів на 40 і 120 хвилині, що дає мож-

ливість оцінювати кількість функціо-

нуючих гепатоцитів.

Отримані дані свідчили про нор-

мальну детоксикаційну функцію пе-

чінки у пацієнтів без МС (20,11% ± 

0,55), хоча результати відповідали 

нижній границі норми, що свідчить 

про початкові зміни функціонально-

го стану печінки у пацієнтів з ІМТ ви-

щим 25 кг/м2. У групі стеатозу величи-

на кумулятивної дози на 120 хвилині 

(15,12% ± 0,49) відповідала помірному 

зниженню детоксикаційної функції 

органа при масі функціонуючих гепа-

тоцитів 50-100%. Результати 13С-МДТ 

у групі стеатогепатиту відповідали 

вираженим змінам детоксикаційної 

функції печінки (8,88± 0,64%).

В табл. 4 демонструються, переве-

дені в необхідні одиниці, показники 

функціонального стану печінки та її 

детоксикаційної функції.

Було відмічено, що при стеатозі всі 

показники входили до групи помірно-

го зниження детоксикаційної функ-

ції печінки з рівнем функціонуючих 

гепатоцитів 50-100%, та, відповідно, 

стано вили Mvmax40 = 0,66, Cum. Dose 

40 = 0,7, Cum. Dose 120 = 0,54. У пацієн-

тів зі стеатогепатитом показники від-

повідали групі вираженого знижен-

ня детоксикаційної функції з масою 

функціонуючих гепатоцитів 50-20%, а 

саме Mvmax40 = 0,46, Cum. Dose 40  = 0,5, 

Таблиця 2.

Показники ліпідного і біохімічного спектра крові 

та розміри ворітної вени у пацієнтів з МС та групи контролю

Контрольна група Стеатоз Стеатогепатит

ХС(n=3,2-5,6 ммоль/л) 5,42± 0,13 6,12± 0,18 5,73± 0,18

ЛПНЩ (n=1,71-3,5 ммоль/л) 3,44± 0,15 4,03± 0,18 3,72± 0,17

ТГ (n=0,41-1,8 ммоль/л) 2,05± 0,15 1,98± 0,22 2,20± 0,15

АЛТ (n=0,1-0,68 ммоль/л) 0,55± 0,03 0,76± 0,05* 1,24± 0,11*

АСТ (n=0,1-0,45 ммоль/л) 0,45± 0,02 0,58± 0,03* 0,9± 0,09 *

Діаметр ворітної вени, (n≤12 мм) 11,28± 0,17 12,1± 0,19 13,66± 0,26*

Примітка:  * – р ≤ 0, 05, різниця вірогідна

Таблиця 3.

Результати 13С-метацетинового дихального тесту 

у пацієнтів з МС та групи контролю

Контрольна група Стеатоз Стеатогепатит

Швидкість метаболізму (Mvmax40) (%) 21,62± 0,55* 17,71± 0,48* 12,37± 0,39*

Cum. Dose 40 (%) 10,82± 0,26* 8,42± 0,23 5,89± 0,24*

Cum. Dose 120 (%) 20,11± 0,55* 15,12± 0,49 8,88± 0,64*

Примітка:* – р ≤ 0, 05, різниця вірогідна
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Cum. Dose 120 = 0,32. Проаналізував-

ши результати групи контролю, поба-

чили відповідність її даних групі нор-

ми, проте, один з показників, а саме 

Cum. Dose 120 відносився до групи 

помірного зниження детоксикаційної 

функції. Як було зазначено вище – пе-

ревага віддається групі, де потрапило 

більшість критеріїв. Отже, результа-

ти контрольної групи за показника-

ми відповідають групі з нормальною 

детоксикаційною функцією печінки. 

Проте, отримані дані свідчать про по-

рушення детоксикаційної функції пе-

чінки на ранніх стадіях у пацієнтів з 

ІМТ більше 25 кг/м2. 

Порівняння результатів УЗД, змін 

діаметра портальної вени, показників 

ліпідного спектра, амінотрансфераз і 

показників 13С-МДТ дозволили вия-

вити особливості перебігу стеатозу та 

стеатогепатиту. 

Для стеатозу більш характерними 

були УЗД дані – збільшення розмірів 

печінки, підвищення ехогенності її па-

ренхіми, гіпоехогенність портальних 

судин (реверс контрасту), дані аміно-

трансфераз (АЛТ 0,76± 0,05 ммоль/л, 

АСТ 0,58± 0,03 ммоль/л), ліпідні зміни 

(ХС 6,12± 0,18 ммоль/л, ЛПНЩ 4,03± 

0,18 ммоль/л, ТГ 1,98± 0,22 ммоль/л)

і дані 13С-МДТ (швидкість метаболіз-

му 17,71± 0,48, кумулятивна доза на 40 

хвилині 8,42± 0,23, кумулятивна доза 

на 120 хвилині 15,12± 0,49). Ознака-

ми стеатогепатиту на УЗД були збіль-

шення розмірів печінки, гіперехоген-

ність (“яскравість”) тканини печін-

ки, розширення діаметра портальної 

вени від 12 мм і більше, АСТ 1,24± 

0,11 ммоль/л, АЛТ 0,9± 0,09 ммоль/л, 

ХС 5,73± 0,18 ммоль/л, ЛПНЩ 3,72± 

0,17 ммоль/л, ТГ 2,20± 0,15 ммоль/л, та 

діаметр ворітної вени 13,66± 0,26 мм.

Обговорення результатів. Отри-

мані дані можуть дозволити більш 

детально розрізняти клінічні форми 

НАЖХП – стеатоз та стеатогепатит. 

Важливим маркером, який необхідно 

враховувати при оцінці стану печінки 

у пацієнтів з МС, є діаметр ворітної ве-

ни. Даний показник є ефективним при 

діагностиці портальної гіпертензії та 

цирозу, проте результати дослідження 

показали його специфічність при стеа-

тозі та стеатогепатиті. На це вказують 

також підвищені рівні амінотрасфераз, 

однак ці показники виявляють лише у 

30% пацієнтів з НАЖХП.

Зміни ліпідного спектра крові ви-

являють практично у всіх пацієнтів з 

МС та НАЖХП, однак вони є лише об-

тяжуючим прогностичним фактором 

розвитку жирової інфільтрації печінки.

Таблиця 4.

Дані математичного розрахунку 13С-метацетинового дихального тесту 
у пацієнтів з МС та групи контролю

Контрольна група Стеатоз Стеатогепатит

Швидкість метаболізму (Mvmax40) 0,8* 0,66 0,46*

Cum. Dose 40 0,9* 0,7 0,5*

Cum. Dose 120 0,72* 0,54* 0,32*

Примітка:* – р ≤ 0, 05, різниця вірогідна
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При оцінці даних 13С-МДТ осно-

вна увага звертається на результати 

математичного розрахунку відсотків 

СО
2
, міченого метацетином. Разом 

з тим, слід брати до уваги абсолют-

ні величини швидкості метаболізму 

і кумулятивної дози на 40 і 120 хви-

лині, які отримані в ході тесту. Це до-

зволяє більш точніше на ранніх ета-

пах виявити початок порушень де-

токсикаційної функції печінки.
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