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Неалкогольна жирова хвороба пе-

чінки (НАЖХП) і його наступна про-

гресуюча форма – неалкогольний сте-

атогепатит (НАСГ) є найбільш по-

ширеними причинами хронічних 

захворювань печінки в економіч-

но розвинених країнах і все більшо-

го значення набувають в країнах, що 

розвиваються [1]. 

НАЖХП на гістологічному рівні 

включає в себе спектр пошкодження 

печінки і в своїй загальній формі роз-

глядається як простий стеатоз. НАСГ 

також обумовлений наявністю стеато-

зу, до якого приєднується набряк гепа-

тоцитів, запалення та фіброз. Поши-

реність НАСГ та у подальшому розви-

ток цирозу, печінкової недостатності 

та гепатоцелюлярної карциноми по-

двоюється при наявності ожиріння 

[2]. НАСГ ускладнює або/і прискорює 

прогресування інших захворювань 

печінки (хронічний гепатит С і В).

НАЖХП є печінковим проявом 

метаболічного синдрому, при якому 

надмірно нагромаджується жир в пе-

чінці. Останній спричиняє порушен-

ня чутливості органів-мішеней до 

інсуліну, тобто, викликає резистент-

ність до інсуліну (IР) [3]. НАЖХП 

підвищує ризик розвитку цукрово-

го діабету (ЦД) 2 типу у 2 рази і сер-

цево-судинних захворювань (ССЗ) у 

1,4-2 рази [4]. Крім того, ССЗ є най-

частішою причиною смерті серед 

пацієнтів з НАЖХП. Adams L.A. та 

співавт. показали, що на серцево-су-

динні захворювання припадає близь-

ко 25% випадків смерті у пацієнтів з 

НАЖХП, а на інші захворювання пе-

чінки – лише 13% [5].

Важко оцінити справжню захво-

рюваність та поширеність НАЖХП і 

НАСГ через відсутність точних і не-

інвазивних діагностичних заходів. 

За даними деяких авторів, пошире-

ність НАЖХП становить від 10 до 

24% від загальної чисельності насе-

лення в різних країнах [6]. На під-

ставі гістологічної діагностики, по-

ширеність НАЖХП є 12-18% у Євро-

пі і 27-38% в США [7]. При цьому ця 

нозологія зустрічається серед людей 

всіх расових і етнічних груп країн 

світу. НАЖХП на сьогоднішній день 

вже витіснила такі поширені пато-

логії печінки, як алкогольна хвороба 

печінки та вірусні гепатити. У паці-

єнтів з ожирінням вона досягає 75-

100%, а частота виникнення НАСГ – 

25-75% [6, 8]. Якщо взяти популяцію 

пацієнтів з ЦД 2 типу, то НАЖХП в 

середньому зустрічається у 60% ви-

падків. Недавно були опубліковані 

дані, які свідчать, що 6,3% чоловіків 

і 2,6% жінок з ЦД 2 типу вмирають 

від цирозу печінки як прояву неал-

когольного стеатогепатиту, а не від 

серцево-судинних захворювань, які 

виступають в якості ведучої причи-

ни смерті таких пацієнтів.

У 1998 р. C.P. Day, O.F. James для 

пояснення патогенезу НАЖХП за-

пропонували гіпотезу «двох ударів». 

«Перший удар» –це розвиток стеа-

тозу, а «другий удар» – виникнення 

стеатогепатиту. При «першому уда-

рі» нагромаджується надмірна кіль-

кість ліпідів в гепатоцитах – жирова 

дистрофія. При «другому ударі» від-

бувається реакція окислювального 

стресу і в подальшому – перекисне 
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окислення ліпідів, прозапальні ци-

токіни, адипокіни і мітохондріальна 

дисфункція спричиняють апоптоз і 

некроз гепатоцитів, реактивне запа-

лення, розвиток фіброзу [9]. Однак, 

в останні роки ті ж самі автори скеп-

тично відносяться до цієї теорії. Клі-

нічна практика свідчить про те, що у 

більшості пацієнтів стеатоз так і за-

лишається на все життя стеатозом і 

не спричиняє вираженого запалення. 

При розвитку стеатогепатиту стеатоз 

і запалення зазвичай прогресують 

одночасно. Не виключено, що кон-

цепція «двох ударів» буде замінена 

концепцією «одного удару».

Діагностика. Складність діагнос-

тики НАЖХП полягає в тому, що 

ознаки і симптоми захворювання час-

то відсутні або є неспецифічними. Па-

цієнти з НАЖХП можуть відчувати 

втому, важкість в правому підребер’ї, 

біль в животі або дискомфорт. Як пра-

вило, у цих пацієнтів виявляють ожи-

ріння (39-93%), ЦД 2 типу (21-55%) 

[10] та зрідка – гепатомегалію. 

Діагноз цієї патології вимагає ви-

ключення, в першу чергу, вживання 

алкоголю (не більше 20 г за добу у чо-

ловіків і 10 г за добу у жінок), також 

інших захворювань печінки: авто-

імунні, медикаментозні, гепатиту В і 

С, хвороби Вільсона тощо [10]. Нор-

мальний рівень ферментів печінки 

не виключає, діагноз НАЖХП [11]. 

Однак, лабораторні тести показують, 

що у більшості пацієнтів з НАЖХП 

є ферментні аномалії печінки, най-

частіше у 2-3 рази вищі аланінаміно-

трансфераза (АЛТ) і аспартатаміно-

трансфераза (AСT) із співвідношен-

ням АСТ/АЛТ<1 [10]. Останнє може 

бути зворотне на пізніх стадіях за-

хворювання печінки. М’яка гіперхо-

лестеринемія, зниження холестери-

ну ліпопротеїдів високої щільності 

(ЛПВЩ) та високий рівень тригліце-

ридів часто притаманні пацієнтам з 

НАЖХП, що аналогічно до порушень 

ліпідного спектра при ЦД 2 типу [12]. 

Інші лабораторні зміни при цій пато-

логії (гіпоальбумінемія і подовження 

протромбінового часу) виявляються 

на пізніх стадіях НАЖХП, а саме при 

цирозі. Високий рівень феритину 

вказує на фіброз. Відомо, якщо паці-

єнти мають підвищений рівень амі-

нотрансфераз (АЛТ, АСТ), тригліце-

ридів і холестерину, то більш ніж у 

80% з них є НАЖБП [13].

Для встановлення діагнозу 

НАЖХП на додаток до лаборатор-

них досліджень, широко викорис-

товуються радіологічні методи. Зо-

крема, ультразвукове дослідження 

(УЗД) печінки визначає суб’єктивну 

та якісну оцінку ожиріння печінки з 

чутливістю (60-90%) [14]. Результат 

УЗД у значній мірі залежить від ква-

ліфікації фахівця, і може бути неточ-

ним у пацієнтів з великою масою ті-

ла або при вмісті жиру в печінці мен-

ше 20-30% [15]. Магнітно-резонансна 

спектроскопія (МРС) на відміну від 

комп’ютерної томографії (КТ) дозво-

ляє оцінити кількісно ступінь стеа-

тозу. Діагноз НАЖХП ставлять при 

вмісті жиру > 5,6% (еквівалентно 55,6 

мг/г тканини печінки). У нормі відсо-

ток жиру в печінці від 1,9% до 5,6%. 

Дані MРС корелюють з даними біо-

псії печінки [12, 16].
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Радіологічні дослідження можуть 

тільки візуально виявити в печінці 

жир в якості підвищеної ехогенності. 

Проте, ці процедури дослідження зо-

бражень не можуть відрізнити стеатоз 

окремо від НАСГ, а також вони не ви-

значають стадію захворювання печін-

ки або ступінь її фіброзу.

В даний час проводиться багато 

досліджень з вивчення інформатив-

ності неінвазивних сурогатних мар-

керів фіброзу печінки. Встановлено, 

що факторами, які асоціюються з ви-

раженим фіброзом печінки у хворих 

НАЖХП, є вік старше 45 років, індекс 

маси тіла (ІМТ) > 30 кг/м2, ЦД 2 типу, 

співвідношення АЛТ/АСТ > 1, гіпер-

феритинемія і наявність аутоантитіл 

[17]. Деякі з цих факторів (вік, ІМТ, 

ЦД, співвідношення АЛТ/АСТ) у по-

єднанні з кількістю тромбоцитів і си-

роватковою концентрацією альбуміну 

були виділені в «шкалу фіброзу» при 

НАЖХП, що дозволяє досить точно 

(> 90%) виявляти наявність або від-

сутність фіброзу у більшості хворих 

НАЖХП [18]. 

Біопсія печінки є єдиним методом 

верифікації НАСГ, встановлює важ-

кість стеатозу/фіброзу. На теперішний 

час, її проводять у пацієнтів з клініч-

ними факторами ризику, підвищеним 

АЛТ (у три рази від верхньої границі 

норми) або при результатах біопсії, які 

є визначальними для вибору терапії 

[16]. Недоліком методу є його інвазив-

ність, можливість ускладнень (крово-

теча, гемоперитонеум, біліарний пери-

тоніт), «помилки попадання», висока 

вартість, варіабельність у трактуванні 

результату, нестача морфологів.

Визначення стадії фіброзу на 

апараті «Фіброскан» (EchoSens) – 

порівняно нова, неінвазивна мето-

дика, яку можна розглядати як аль-

тернативу біопсії печінки у разі не-

можливості її проведення. В основу 

покладена еластометрія печінки – 

методика визначення ступеня фі-

брозу печінки за допомогою пруж-

них хвиль [18]. Принцип еласто-

графії заснований на взаємозв’язку 

еластичності тканини і ступеню 

фіброзу: чим нижча еластичність 

(тобто, щільніше. тканина печінки), 

тим більше виражений фіброз. Сту-

пінь фіброзу оцінюється за шкалою 

Metavir (F0-F4 при значеннях елас-

тичності в кПа від ≤ 5,8 до > 12,5). 

Перевагою методики є її неінвазив-

ність, відсутність побічних ефектів, 

можливість моніторингу проведеної 

терапії та оцінки її ефективності.

Найбільш перспективним біо-

маркером діагностики НАСГ вва-

жають вимірювання рівня каспаз-

цитокератину – 18 в плазмі (СК-

18)  – основного протеїну печінки 

[19]. Вважається, що активність 

каспаз можна виміряти в плазмі за-

вдяки викиду частинок СК-18 у кро-

воплин, ряд досліджень показали 

підвищення рівня цього протеїну у 

пацієнтів з НАСГ [19]. Однак, в од-

ному з досліджень кількість фраг-

ментів СК-18 була достовірно під-

вищена не лише у хворих з НАСГ, а 

й у пацієнтів з «доброякісним» сте-

атозом [20]. 

Подальші дослідження повинні 

підтвердити роль СК-18 та інших но-

вих плазмових біомаркерів.
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