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Введение, актуальность, распространенность
Несмотря на достижения медицины и науки в целом,

проблема ранней диагностики заболеваний печени остает-
ся крайне актуальной.

Среди всех пациентов с заболеваниями печени особый
пул составляют больные неалкогольной жировой бо-
лезнью печени (НАЖБП), особенно на ранней стадии. 
В случае заболевания печени вследствие других причин
это можно относительно легко увидеть, оценив лишь ре-
зультаты рутинных лабораторных проб (цитолитическую
активность в биохимическом анализе крови, положитель-
ные маркеры вирусных гепатитов и пр.), в то время как
стеатоз – состояние, которое невозможно диагностиро-
вать рутинными методами, и таких пациентов даже врачи
зачастую не рассматривают как больных, нуждающихся в
углубленном обследовании в отношении заболеваний
печени, меж тем как процесс фиброзирования уже идет и
требует пристального внимания.

НАЖБП развивается вследствие избыточного отложе-
ния липидов в клетках печени более чем 5% от общей ее
массы и диагностируется в случае, если отсутствует алко-
гольный фактор. Заболевание может быть выявлено как на
ранней стадии (стеатоз и стеатогепатит), так и на стадии
цирроза печени (ЦП) [1].

Впервые об этой проблеме упоминается еще в 1960-х го-
дах: в печени больных сахарным диабетом типа 2 (СД типа
2) были выявлены морфологические признаки, схожие с
таковыми при алкогольном поражении – жировая ин-
фильтрация и некрозы гепатоцитов.

Истинная распространенность данной нозологии оста-
ется неизвестной вследствие сложности диагностики на-
чальной ее стадии – стеатоза печени (СП). Отсутствие ци-
толитической активности в биохимическом анализе крови
и признаков изменений паренхимы печени по данным
ультразвукового исследования (УЗИ) далеко не всегда га-
рантируют отсутствие заболевания печени – а это именно

тот перечень обследований, который рутинно выполняет-
ся на амбулаторном этапе.

Появление новых неинвазивных методов диагностики
позволило составить более объективное представление о
распространенности в популяции заболеваний печени в
целом и НАЖБП в частности. Все чаще врачи используют
в своей работе эластометрию печени для определения ста-
дии фиброза печени (ФП), появился новый метод для
определения степени жировой инфильтрации – эласто-
метрия с функцией САР (контролируемый параметр ульт-
развукового затухания), а также разные серологические
тесты, которые позволяют диагностировать «скрытый»
стеатоз [2, 3]. 

Результаты эпидемиологических исследований ошелом-
ляющие: до 1/3 населения развитых стран имеют НАЖБП,
что, безусловно, представляет огромную медицинскую и
социально-экономическую проблему.

Масштабные исследования, посвященные данной про-
блеме, проводились в России: серия открытых многоцент-
ровых рандомизированных исследований DIREG, начиная
с 2008 г., дали результаты, сопоставимые с общемировыми
данными: распространенность НАЖБП в российской по-
пуляции варьирует от 20 до 37% в зависимости от района,
времени исследования и других факторов. Наибольшее
число больных отмечено среди лиц среднего возраста – от
35 до 45 лет [4].

Среди лиц с СД типа 2 этот показатель особенно высок:
по данным разных авторов, распространенность НАЖБП
у данной категории больных достигает 95% [1]. Поэтому
абсолютно все пациенты с СД типа 2 нуждаются в углуб-
ленном обследовании в отношении заболеваний печени.

Прогрессирование фиброза при жировой инфильтра-
ции и отсутствии воспалительной активности идет не
столь быстрыми темпами, как при других заболеваниях
печени (аутоиммунные болезни, HCV/HBV-инфекция и
другие), однако скрытое развитие процесса в течение дли-

A.V.Polukhina et al. / Gastroenterology (Suppl. Consilium Medicum). 2018; 1: 23–29.

Неалкогольный стеатогепатит: проблема
своевременной диагностики
А.В.Полухина, Е.В.Винницкая, Т.Ю.Хайменова, Ю.Г.Сандлер

ГБУЗ «Московский клинический научно-практический центр им. А.С.Логинова» Департамента здравоохранения г. Москвы. 111123, Россия, Москва,
ш. Энтузиастов, д. 86
lady-stasie@yandex.ru

В статье приводятся данные об эпидемиологии неалкогольной жировой болезни печени, в том числе в отдельных группах больных, обзор методов
диагностики и терапии. Рассмотрены преимущества неинвазивных методов обследования, их область применения и возможности использования
для скрининга в группах риска.
Ключевые слова: неалкогольная жировая болезнь печени, стеатоз печени, неалкогольный стеатогепатит, эластометрия печени, ФиброМакс.
Для цитирования: Полухина А.В., Винницкая Е.В., Хайменова Т.Ю., Сандлер Ю.Г. Неалкогольный стеатогепатит: проблема своевременной
диагностики. Гастроэнтерология (Прил. к журн. Consilium Medicum). 2018; 1: 23–29. DOI: 10.26442/2414-3529_2018.1.23-29

REVIEW

Nonalcoholic steatohepatitis: the problem of modern diagnosis
A.V.Polukhina, E.V.Vinnitskaya, T.Yu.Haimenova, Yu.G.Sandler

A.S.Loginov Moscow Clinical Scientific Practical Center of the Department of Health of Moscow. 111123, Russian Federation, Moscow, sh. Entuziastov, d. 86
lady-stasie@yandex.ru

Abstract
The article presents data on the epidemiology of nonalcoholic fatty liver disease, including in certain groups of patients, a review of diagnostic methods and
therapy. The article describes the advantages of non-invasive methods of examination, their scope and the possibility of using for screening in risk groups. 
Key words: nonalcoholic fatty liver disease, fatty liver, nonalcoholic steatohepatitis, liver elastometry, FibroMax.
For citation: Polukhina A.V., Vinnitskaya E.V., Haimenova T.Yu., Sandler Yu.G. Nonalcoholic steatohepatitis: the problem of modern diagnosis. Gastroenterol-
ogy (Suppl. Consilium Medicum). 2018; 1: 23–29. DOI: 10.26442/2414-3529_2018.1.23-29

DOI: 10.26442/2414-3529_2018.1.23-29



24 Gastroenterology. CONSILIUM MEDICUM. 2018 | NO. 1

тельного времени приводит к значимому ФП, вплоть до
цирротической трансформации [5].

Большинство исследователей сходятся во мнении, что
именно развитие некровоспалительной реакции в гепато-
цитах является ключевой стадией НАЖБП: при развитии
неалкогольного стеатогепатита (НАСГ) темп прогрессиро-
вания ФП значимо возрастает. 

В 2004 г. были представлены результаты исследования,
посвященного вопросам фиброгенеза при НАЖБП: 22 па-
циентам с ожирением проводилась повторная биопсия
печени с интервалом от 3 до 14 лет, в результате чего было
зафиксировано прогрессирование фиброза у 30% иссле-
дуемых с НАСГ, отсутствие прогрессирования – у 70%,

причем частота ожирения в первой группе была значи-
тельно выше (86% против 27%) [6].

Учитывая столь высокие показатели распространенности
ожирения, СД типа 2, артериальной гипертензии, метабо-
лического синдрома (МС) как факторов риска НАЖБП, а
также имеющиеся данные эпидемиологических исследова-
ний, проблема НАЖБП не может не вызывать пристально-
го интереса со стороны медицинского сообщества.

Патогенез
Патогенез НАЖБП остается до конца не ясным, несмот-

ря на огромное число исследований, посвященных данно-
му вопросу.
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Рис. 1.

Пациент

Дата рождения 1959-06-29

Пол Ж

Возраст 57

Вес 105 кг

Рост 1,70 м

ИМТ 36,3 кг/м2

Биомаркеры

Дата сдачи анализов 2016-11-18

α2-Макроглобулин 2,15 г/л

Гаптоглобин 2,13 г/л

Аполипопротеин А1 1,09 г/л

Билирубин 12 мкмоль/л

ГГТП 129 МЕ/л

АЛТ 46 МЕ/л

АСТ 43 МЕ/л

Уровень глюкозы натощак 6,2 ммоль/л

Общий холестерин 6,81 ммоль/л

Триглицериды 1,33 ммоль/л

Результаты тестов

FibroTest
FibroTest 

диагностирует ФП

ActiTest
ActiTest диагностирует

активность
некровоспалительного

процесса в печени
(хронический гепатит 

B и C)

SteatoTest
SteatoTest проводится при
наличии избыточной массы
тела (стеатоз или жировая

инфильтрация печени)

NashTest
NashTest проводится 

при наличии
воспалительных

процессов при МС

AshTest
AshTest диагностирует

алкогольный стеатогепатит
у лиц, злоупотребляющих

алкоголем

Результат 0,46
(F1–2)

Результат 0,31
(А1)

Результат 0,87
(S3)

Результат 0,50
(N1)

Результат 0,16
(H0)

Предосторожности по использованию и интерпретации тестов

• Соблюдение рекомендуемых компанией «Биопредиктив» условий до и во время проведения анализов является основой получения
достоверных результатов.

• Тесты не применяются при остром гемолизе, остром гепатите, острых воспалительных заболеваниях, внепеченочном холестазе.
• Посоветуйтесь со специалистом при интерпретации теста в случае хронического гемолиза или синдрома Жильбера.

Примечание. АСТ – аспартатаминотрансфераза.



Не вызывает сомнения тот факт, что
на сегодняшний день имеется острая
необходимость поиска эффективных
фармакоагентов, способных купиро-
вать или приостановить развитие стеа-
тоза и фиброза у данной группы боль-
ных, что требует более глубокого из-
учения патогенеза НАЖБП.

Большинство авторов в качестве ос-
новополагающей теории патогенеза
НАЖБП признают теорию инсулино-
резистентности: уже доказана четкая
взаимосвязь между накоплением ли-
пидов в гепатоцитах и уменьшением
чувствительности к инсулину. Теория
двух ударов предполагает, что за на-
коплением липидов в гепатоцитах сле-
дует развитие окислительного стресса,
некроза клеток и фиброза.

С разработкой методов геномного
секвенирования стало возможным
изучение и роли кишечной микро-
флоры в патогенезе заболеваний
печени, и, в частности, НАЖБП. На
сегодняшний день имеются данные о
значении липополисахаридов грамот-
рицательных бактерий, которые по-
падают в портальный кровоток, акти-
вируют TLR4-рецепторы и иниции-
руют каскад иммунных реакций, при-
водя к развитию воспаления и ФП [7].

Не меньшее значение имеют и гене-
тические факторы: уже расшифрова-
ны гены GCKR, LYPLAL1, PNPLA3 и
ряд других, определяющих наслед-
ственную предрасположенность к
НАЖБП [8].

Диагностика
В течение многих лет эталонным

методом диагностики заболеваний
печени оставалась пункционная био-
псия печени, и до настоящего време-
ни в некоторых клинических ситуа-
циях без нее не обойтись, несмотря на
ряд ограничений в ее использовании.
Но вместе с тем на сегодняшний день
в распоряжении врача имеется боль-
шой арсенал средств и методов, от
своевременности использования ко-
торых зачастую зависит успех в лече-
нии. Поэтому в настоящее время
взгляд практических врачей все боль-
ше обращается в сторону неинвазив-
ных методов диагностики, появление
которых дало возможность выявлять
процесс на ранних стадиях, а также
включить определение стадии фибро-
за в скрининг при любых заболева-
ниях печени, что существенно влияет
на сроки и качество диагностики. 

Среди неинвазивных методик вы-
деляют физические (это определение
плотности печени на аппарате Fi-
broScan) и биологические – разные
лабораторные тесты [9, 10].

Эластометрия печени позволяет
быстро установить стадию фиброза, а
при наличии аппарата с функцией
CAP – и степень стеатоза. Простота

выполнения и доступность делают
метод все более популярным. Вместе с
тем следует помнить, что выполнять
исследование должен специалист с
большим опытом работы (это опера-
торозависимый метод), есть огра-
ничения для людей с ожирением (воз-
можно завышение показателей плот-
ности печени за счет избыточной под-
кожно-жировой клетчатки) и ряд
противопоказаний (высокая цитоли-
тическая активность, асцит) [11].

Лабораторные тесты лишены ряда
недостатков, присущих эластометрии:
повсеместная доступность и незави-
симость от оператора, хорошая меж-
лабораторная воспроизводимость,
точные результаты у людей с повы-
шенным индексом массы тела (ИМТ).

Среди серологических тестов наи-
большую популярность приобрела
панель тестов ФиброМакс француз-
ской компании «Биопредиктив».

Данный метод явился результатом
более чем 20-летнего труда профессо-
ра Т.Пойнара, патенты на изобрете-
ние принадлежат группе государст-
венных медицинских учреждений Па-
рижа, а использование панели Фиб-
роМакс рекомендовано министерст-
вом здравоохранения Франции.

C помощью панели тестов Фибро-
Макс можно определить стадию фиб-
роза, степень стеатоза, уровень некро-
воспалительной активности, а также
установить наличие факторов МС 
и активности за счет влияния алкого-
ля [12].
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При выполнении анализа отмечаются лабораторные по-
казатели пациента, его пол, возраст, ИМТ, на основании
чего рассчитываются результаты, которые отображаются в
соответствующем столбце. К каждому исследованию при-
лагается страница с интерпретациями теста.

Делается тест просто: пациент сдает кровь и сообщает
свой рост, массу тела и дату рождения. Результат обраба-
тывается на официальном сайте компании, после чего вы-
дается заключение (рис. 1). 

Для расчета помимо рутинных лабораторных показате-
лей используются специфические маркеры фиброза: апо-
липопротеин, α2-макроглобулин и гаптоглобин. Огром-
ным преимуществом метода является его хорошая вос-
производимость в любой лаборатории, независимость от
квалификации специалиста, который его выполняет, как,
например, при проведении морфологического исследова-
ния, УЗИ или эластометрии.

В случае, если пациенту не требуется расширенное ис-
следование и диагноз ясен, можно провести ФиброТест,
где используется меньше лабораторных показателей и рас-
считывается только стадия фиброза и активность. В этом
случае результат будет представлен в виде 2 столбиков
[13]; рис. 2.

Хотелось бы подчеркнуть, что ФиброМакс – простой в
исполнении, безопасный и эффективный метод для скри-
нинга в группах риска. И в первую очередь, это касается
пациентов с СД типа 2 и ожирением. СП, при своей огром-
ной распространенности, остается крайне сложным для
диагностики, особенно на ранней стадии.

Широко используется в повседневной практике метод
УЗИ печени, который, однако, имеет ряд ограничений: не
выявляет проблему при наличии стеатоза менее 30%, а
также часто малоинформативен у пациентов с избыточной
массой тела, метеоризмом. Еще в 2005 г. было доказано,
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Рис. 2.

Пациент

Дата рождения 1972-05-18

Пол Ж

Возраст 44

Биомаркеры

Дата сдачи анализов 2017-03-29

α2-Макроглобулин 1,53 г/л

Гаптоглобин 1,42 г/л

Аполипопротеин А1 1,63 г/л

Билирубин 11 мкмоль/л

ГГТП 31 МЕ/л

АЛТ 53 МЕ/л

Результаты тестов

FibroTest
FibroTest диагностирует ФП

Результат 0,10
(F0)

Результат 0,25
(A0–1)

ActiTest
ActiTest диагностирует

активность
некровоспалительного

процесса в печени
(хронический гепатит 

B и C)

Предосторожности по использованию и интерпретации тестов

• Соблюдение рекомендованных компанией «Биопредиктив» условий до и во время проведения анализов является основой
получения достоверных результатов.

• Тесты не применяются при остром гемолизе, остром гепатите, острых воспалительных заболеваниях, внепеченочном холестазе.
• Посоветуйтесь со специалистом при интерпретации теста в случае хронического гемолиза или синдрома Жильбера.
• Интерпретируемость тестов не была апробирована для пациентов с трансплантированной печенью.
• Будьте внимательны при интерпретации результатов в случае выхода за нормальные значения какого-либо из показателей.
• При расхождении результатов биопсии и теста посоветуйтесь со специалистом. Причиной могут быть невозможность

интерпретации теста или ошибочные результаты биопсии.
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что достоверность СтеатоТеста в определении стеатоза
значительно превышает таковую для УЗИ: AUROC 
(AUROC – Area Under Receiver Operating Characteristic)
0,78 против 0,65. Таким же образом изолированное опре-
деление аланинаминотрансферазы (АЛТ) или γ-глутамил-
транспептидазы (ГГТП) уступают СтеатоТесту [14]; рис. 3.

Масштабное исследование, включавшее более 1100 па-
циентов, было проведено во Франции: обследован 1131
больной СД типа 2, проведена оценка фиброза и СП мето-
дом ФиброМакс, в результате чего было показано, что 4%
больных СД типа 2 без предшествующего заболевания
печени уже имеют продвинутый фиброз (F3–4). А у 4 па-
циентов был выявлен гепатоцеллюлярный рак – ГЦР [15];
рис. 4.

Наши собственные данные также подтверждают необхо-
димость углубленного обследования пациентов в отноше-
нии заболевания печени в группах риска. 

Исследование, направленное на выявление распространен-
ности НАЖБП среди пациентов эндокринологического ста-
ционара, проходящих лечение по поводу СД типа 2, про-
ходит в Московском клиническом научном центре им.
А.С.Логинова.

Результаты обследования 96 пациентов с СД типа 2 пока-
зали, что 96,3% обследуемых имеют СП по данным Стеато-
Теста, в 14% случаев у больных СД типа 2 на скрининговом
этапе выявлен ЦП по данным ФиброТеста [16]; рис. 5, 6. 

Лечение
Коррекция образа жизни является ключевым звеном в

терапии НАЖБП: доказано, что физическая нагрузка (ре-
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Рис. 3. Рис. 4.

Рис. 5.

Рис. 6. По данным ФиброТеста
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гулярные аэробные упражнения), а также снижение массы
тела уменьшают степень стеатоза, замедляют прогрессиро-
вание ФП и значимо улучшают прогноз (уровень доказа-
тельности А) [17].

Однако не для всех пациентов приемлемы немедика-
ментозные методы, поэтому поиск новых фармакоаген-
тов для лечения НАЖБП необходим и активно прово-
дится.

В разные годы прошлого века изучалось влияние инсу-
линосенситайзеров, пентоксифиллина, пиоглитазона,
урсодезоксихолевой (УДХК) и обетихолевой кислот
(ОХК), адеметионина, витамина Е, полиненасыщеных
жирных кислот и других препаратов, однако ни один из
них не может быть рекомендован как достоверно эффек-
тивный [17, 18].

В целом лекарственная терапия назначается при про-
грессировании НАСГ, на ранней стадии процесса при на-
личии факторов риска (возраст старше 50 лет, СД типа 2,
МС, повышенный уровень АЛТ и ГГТП), а также при вы-
сокой активности процесса (трансаминазная активность,
высокая активность по данным ФиброМакса) [17].

Согласно рекомендациям Европейской и Американской
ассоциаций по изучению болезней печени, в лечении
НАСГ у пациентов без цирроза и СД может использовать-
ся витамин Е, причем как критерий эффективности пред-
лагается оценивать уровень АЛТ у пациентов с исходным
его повышением: если в течение 6 мес терапии трансами-
назная активность сохраняется – лечение отменяют. Хоте-
лось бы подчеркнуть, что имеются редкие сообщения о
фактах нежелательных явлений терапии, долгосрочных же
исследований не проводилось [20]. 

Применение УДХК безопасно и обоснованно у пациен-
тов с синдромом холестаза, однако данных об улучшении
гистологической картины пока не получено [21–23].

Перспективным представляется применение ОХК: препа-
рат одобрен FDA (Food and Drug Administration) в США для
лечения первичного билиарного холангита, изучение его
эффектов при НАЖБП продолжается. Так, в исследовании
с участием 141 пациента с НАЖБП зафиксировано улучше-
ние морфологической картины, но, тем не менее, для внесе-
ния в рекомендации данных пока недостаточно [24].

При сочетании НАЖБП и инсулинорезистентности воз-
можно назначение метформина на 3–6 мес (после оценки
индекса HOMA). Появились данные и о противоопухоле-
вой активности метформина в отношении ГЦР [25].

Заключение
Отсутствие эффективных лекарственных препаратов,

позволяющих радикально решить проблему НАЖБП,
определяет важность ранней диагностики заболевания
до развития значимого ФП.

Появление неинвазивных методов дало возможность
быстро, эффективно и безопасно проводить комплекс-
ное обследование в отношении патологии печени, что
открывает возможности своевременного начала адекват-
ной терапии и, в конечном счете, улучшает выживае-
мость и прогноз.

Эластометрия печени с функцией CAP и панель Фиб-
роМакс представляют собой универсальный инструмент
как для углубленного обследования, так и для скрининга
в группах риска, динамического наблюдения и оценки
эффективности терапии. Среди пациентов, обращаю-
щихся за амбулаторной помощью к терапевту, эндокри-
нологу, кардиологу и другим врачам большую долю со-
ставляют именно пациенты, нуждающиеся в таком
скрининге: это больные с ожирением, СД, артериальной
гипертензией, МС. Не всегда таких пациентов целесооб-
разно направлять в стационар для проведения пункции
печени, и не всегда рутинные методы обнаруживают ис-
тинное состояние проблемы, а использование панели

ФиброМакс и эластометрии печени может быстро и эф-
фективно ответить на многие вопросы.

В заключение хотелось бы сказать, что панель Фибро-
Макс рекомендована Всемирной организацией здраво-
охранения, Европейской и Американской ассоциацией по
изучению болезней печени, Азиатско-Тихоокеанской ас-
социацией по изучению печени, а также Российским об-
ществом по изучению печени и Российской гастроэнтеро-
логической ассоциацией [17, 26–29].
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