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Жировой гепатоз (неалкогольная жировая болезнь печени) 
наиболее характерен для детей и взрослых с ожирением [1, 2, 3, 
44, 68] и ассоциирован с метаболическими нарушениями раз-
ной степени выраженности, такими как дислипидемия, гипер-
тензия и гипергликемия [2, 3, 6, 10, 42]. В последние годы об-
наружено, что в основе жирового гепатоза, как и других про-
явлений метаболического синдрома (МС), лежит инсулино-
резистентность [20, 42, 65, 68].

С 2003 г. Конференция американской Ассоциации для ис-
следования болезней печени определяет жировой гепатоз при 
накоплении липидов в виде триглицеридов в печени сверх 
5–10% ее веса или наличии более чем 5% гепатоцитов, содер-
жащих депозиты липидов (гистологически) [57]. Морфоло-
гическая картина варьирует от простого макровезикулярного 
стеатоза, который может быть идентифицирован при ультра-
звуковом (УЗИ) или лабораторном исследовании, до стеато-
гепатита, фиброза и цирроза печени [68].

Считается, что до 75% взрослых больных с ожирением име-
ет жировой гепатоз, причем выраженность болезни возраста-
ет с увеличением степени ожирения [54]. У детей и подрост-
ков частота жирового гепатоза при ожирении составляет от 10 
до 50% по данным разных авторов [4, 5]. Редко, но описывают 
даже цирроз печени как проявление жирового гепатоза у де-
тей с ожирением [56, 63].

Интерес к ранней диагностике и лечению жирового гепато-
за у детей и подростков обусловлен ростом частоты ожирения 
в этой популяции [49, 50], а также тем, что в этой возрастной 
группе, в отличие от взрослых, развитие жирового гепатоза и 
метаболического синдрома может быть предотвращено или за-
медлено, так как процессы репарации в молодом возрасте про-
текают более активно, чем в зрелом [2].

Основные направления терапии
Дети с жировым гепатозом обычно лечатся и наблюдаются 

амбулаторно педиатром совместно с гастроэнтерологом и эн-
докринологом. Опыт лечения жирового гепатоза у детей еще 
небольшой, терапия детально не разработана, отсутствуют еди-
ные рекомендации по лечению и диспансерному наблюдению 
больных. Вслед за терапевтами предпринимаются попытки ис-
пользования препаратов с различными механизмами действия. 
Большинство исследований у детей носят описательный ха-
рактер, контроль осуществляется по динамике лабораторных 
тестов или результатам УЗИ. Единичны небольшие рандоми-
зированные контролируемые исследования в отношении от-
дельных препаратов, ранее апробированных у взрослых, одна-
ко результаты фармакотерапии неоднозначны.

Ступенчатое снижение массы тела
Учитывая отчетливую взаимосвязь между жировым гепа-

тозом и ожирением, обычно детям рекомендуется нормализа-
ция массы тела, хотя эффективность этого подхода оценить 
трудно, так как трудно добиться долгосрочной и значитель-
ной потери массы тела при ожирении. Работы по изучению 
значения потери массы тела для лечения жирового гепатоза у 
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детей единичны, проведены без гистологического подтверж-
дения диагноза [71, 74], однако демонстрируют положитель-
ное влияние снижения массы тела на состояние печени. Есть 
сообщения, что контроль веса предупреждает негативное воз-
действие алкоголя и других негативных влияний у юных па-
циентов [18]. Описаны результаты многочисленных диет, в то 
же время крупные рандомизированные клинические исследо-
вания эффективности диеты и снижения массы тела в лечении 
жирового гепатоза отсутствуют [14].

Основным методом снижения массы тела у детей являет-
ся диета, которая включает ограничение энергетической цен-
ности пищи, углеводов с высоким гликемическим индексом 
(особенно в виде сладких напитков), насыщенных жирных 
кислот и транс-изомеров жирных кислот и акцентирует вни-
мание на потреблении продуктов с высоким содержанием по-
линенасыщенных жирных кислот (рыба, орехи, растительное 
масло), пищевых волокон и природных антиоксидантов (цель-
ное зерно злаков, овощи, фрукты) [8, 23, 39, 55]. Детям с ожи-
рением рекомендуют 900–1300 килокалорий ежедневно. При 
этом важнейшими правилами терапии являются модифика-
ция семейного стола, длительная поведенческая коррекция и 
психологическая поддержка, пропаганда и организация здо-
рового питания в школе, обязательный контроль врача [28, 
29]. Около 80% детей, использующих без контроля диеты из 
популярных журналов, имеют медицинские проблемы вслед-
ствие этих диет [73].

Важнейшая составляющая лечебной программы при ожи-
рении и жировом гепатозе – физическая активность, посколь-
ку мышцы являются главным местом, где утилизируется глю-
коза. Физические упражнения способствуют повышению со-
держания кислорода в миоцитах и утилизации жирных кислот 
путем окисления, что приводит к снижению их аккумуляции 
и повышению чувствительности к инсулину [19]. У детей ре-
комендуют семейный фитнес и занятия и игры на свежем воз-
духе. Некоторые исследования продемонстрировали, что до-
зированная физическая нагрузка приводит к большей потере 
веса у детей, чем только диета [26, 27, 30]. Наиболее эффектив-
на комбинация гипокалорийной диеты и физической активно-
сти, модификации стиля жизни [26, 27, 30]. Эпштейн и кол-
леги продемонстрировали долгосрочный эффект 8-месячного 
изменения стиля жизни и поведения семей с детьми 6–11 лет. 
Эффект от лечения в плане коррекции веса сохранился спу-
стя 10 лет после того, как контроль и обучение семьи были за-
кончены [29].

Особенно подчеркивается, что снижение массы тела должно 
быть постепенным, ступенчатым, ибо быстрое снижение массы 
тела вследствие больших физических нагрузок или голодания 
может ассоциироваться с нежелательными морфологически-
ми изменениями в печени [24].

В случаях, когда низкокалорийная диета и физическая ак-
тивность не приводят к снижению массы тела и улучшению 
морфологической картины печени, у взрослых рекомендуют 
лекарственные средства, индуцирующие снижение массы тела: 
орлистат (ингибитор липазы) и сибутрамин (ингибитор обрат-
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ного захвата серотонина и норэпинефрина) [53]. Применение 
этих препаратов у детей сопровождалось умеренным сниже-
нием массы тела (3–8%), быстрым ее восстановлением после 
отмены лечения и значительными побочными эффектами [64], 
их эффективность и безопасность у детей и подростков с жи-
ровым гепатозом не изучены.

Бариатрическая хирургия у взрослых продемонстрировала 
более длительную и существенную потерю массы тела, улуч-
шение гистологической картины печени, нормализацию пече-
ночных тестов [16, 24, 33, 41, 48]. Более чем 80% пациентов те-
ряют половину их лишней массы тела в течение первого года 
[55]. Вес обычно стабилизируется спустя 12–24 месяца после 
хирургической операции, и если пациент поддерживает ста-
бильный вес в течение 5 лет, есть вероятность, что потеря веса 
сохранится в течение 14 лет [67]. Несмотря на совершенство-
вание методик оперативного лечения, сохраняются осложне-
ния [42], диктующие осторожность при выборе хирургической 
тактики лечения детей и подростков. Бариатрическая хирургия 
применяется у подростков с выраженным ожирением, которые 
исчерпали другие подходы контроля, при наличии значимых 
осложнений заболевания [43, 44]. Подход к выбору такой тера-
пии должен быть более консервативен, чем у взрослых, опера-
ции должны проводиться в высокоспециализированных цен-
трах, опытными хирургами. Эффективность бариатрической 
хирургии у детей и подростков с жировым гепатозом не изу-
чена. Кроме того, есть сведения, что слишком быстрая потеря 
массы тела на фоне бариатрической хирургии опасна: у неко-
торых пациентов по неясным причинам повышается риск раз-
вития стеатогепатита или острой печеночной недостаточности 
[12, 40]. Учитывая, что соблюсти грань безопасного снижения 
массы тела сложно, альтернативной активному похуданию при 
жировом гепатозе может служить фармакотерапия.

Сенситайзеры инсулина
Взаимосвязь инсулинорезистентности и жирового гепато-

за является основанием для использования препаратов, уси-
ливающих чувствительность к инсулину в тканях, в том числе 
печени. Исследования эффективности метформина при жиро-
вом гепатозе у взрослых пациентов показали краткосрочные 
ультразвуковые и биохимические [25, 34, 36, 43, 52, 60], а так-
же морфологические [76] позитивные изменения. У детей ис-
следования единичны, проведены без гистологического кон-
троля [45, 52]. Небольшие исследования указывают на эффек-
тивность метформина для снижения индекса массы тела у де-
тей и снижения гипергликемии [32, 57].

В последние годы в лечении метаболического синдрома и 
жирового гепатоза у взрослых широко используются тиазо-
лидиндионы (препараты «Тиоглитазон», «Троглитазон», «Ро-
сиглитазон», «Пиоглитазон») – агонисты рецепторов PPARγ 
(peroxisome proliferators-activated receptor γ). Многочислен-
ные экспериментальные и клинические исследования пока-
зали эффективность этих препаратов для снижения гипер-
гликемии [15], изменения содержания жира в организме [15], 
уменьшения воспаления в ткани печени [51, 69], уменьшения 
стеатоза и фиброза печени [17]. В ряде исследований прове-
ден гистологический контроль [22]. С сентября 2010 US Food 
and Drug Administration требует ограничить использование 
росиглитазона в связи с появившимися сообщениями о ри-
ске инфарктов и внезапной смерти среди получавших препа-
рат. Подробные мета-анализы можно получить по ссылкам: 
Safety Alert on Avandia (updated 4/30/2009, адрес ресурса 
http://www.fda.gov/ScienceResearch/SpecialTopics/Women-
sHealthResearch/ucm134225.htm) и Effect of Rosiglitazone on 
the Risk of Myocardial Infarction and Death from Cardiovascular 
Causes (адрес ресурса http://www.nejm.org/doi/full/10.1056/

NEJMoa072761). Единичные сообщения имеются о эффектив-
ном применении препаратов этой группы у подростков с жи-
ровым гепатозом [21, 69].

Антиоксидантное действие
Учитывая роль оксидативного стресса в генезе стеатогепа-

тита, патогенетически оправдано лечение препаратами с ан-
тиоксидантными свойствами. В систематическом обзоре на 
основе The Cochrane Hepato-Biliary Group Controlled Trial 
Register и The Cochrane Central Register of Controlled Trials 
(CENTRAL), The Chinese Biomedical Database на основе 6 кон-
тролируемых исследований (учитывались биохимические па-
раметры и морфология печени до и после лечения) сделан вы-
вод, что антиоксиданты могут использоваться в лечении НАСГ 
(улучшение АСТ) [47]. Имеются данные о применении цело-
го ряда препаратов с антиоксидантными свойствами [72] из 
различных фармакологических групп: витамин Е, витамин С, 
N-ацетилцистеин, бетаин, S-аденозил-l-метионин, пробукол, 
сукцинатсодержащие растворы (цитофлавин и ремаксол), сре-
ди которых при жировом гепатозе у детей наиболее изучен ви-
тамин Е, в том числе в большом мультицентровом рандомизи-
рованном исследовании [46].

Гепатопротекторы
Для лечения жирового гепатоза в клинической практике 

широко применяются гепатопротекторы: УДХК, эссенциаль-
ные фосфолипиды, силибинин, гептрал, метадоксил, хофи-
тол и др. Наиболее изучена эффективность препаратов ур-
содеоксихолевой кислоты. Так, по данным C. Guma (1999), 
S. Padda (1999), M. Holoman (2001), U. Leuschner (2001), при-
менение УДХК при НАЖБП в дозе 10–15 мг/кг/сут длитель-
ностью 6 месяцев и более положительно влияет на биохими-
ческие показатели (снижает активность АлАТ, АсАТ, ЩФ, 
γ-глутамилтрансферазы), уменьшает выраженность стеатоза 
и воспаления по данным гистологического исследования пе-
чени. При сравнении урсофалька с клофибратом (гиполипи-
демическое средство) (J. Laurin, 1996), установлено, что толь-
ко применение УДХК в дозе 13–15 мг/кг/сут в течение года 
приводит к снижению показателей ферментов цитолиза и хо-
лестаза, а также к уменьшению выраженности стеатоза по дан-
ным гистологии печени.

Эти результаты можно объяснить способностью урсофаль-
ка стимулировать экзоцитоз в гепатоцитах путем активации 
Ca-зависимой α-протеинкиназы, снижать уровень провоспа-
лительных цитокинов, редуцировать оксидативный стресс, 
уменьшать концентрацию токсичных гидрофобных желчных 
кислот, проявлять цитопротективный, иммуномодулирующий 
и антиапоптотический эффекты, уменьшать содержание жира 
в печени [72, 79]. У детей эффективность этих препаратов при 
жировом гепатозе не доказана.

Коррекция гиперлипидемии
Патогенетическое лечение жирового гепатоза включает кор-

рекцию гипер- и дислипедемии, характерных для пациентов с 
метаболическим синдромом. Из лекарственных гипохолесте-
риновых средств у взрослых используются препараты различ-
ных фармакологических групп: статины, дериваты фиброевой 
кислоты, рыбий жир [36, 66,]. Изучение гиполипидемической 
терапии выявило ее малоэффективность в отношении жиро-
вого гепатоза: назначение статинов и/или фибратов приводит 
к нормализации трансаминаз у части пациентов, не сопрово-
ждающейся достоверными гистологическими изменениями. 
У детей действие этих препаратов изучено недостаточно, кроме 
того, и у взрослых пациентов описано значительное количество 
побочных эффектов. Результаты изучения пентоксифиллина, 
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обладающего антицитокиновым действием, в клинике и экспе-
рименте неоднозначны [11, 75, 72, 77, 35].

Пребиотическая терапия
В последние годы возрос интерес к микробной экологии 

пищеварительного тракта и ее взаимосвязи с метаболическим 
синдромом. При снижении детоксикационной функции микро-
флоры кишечника, связанной с микроэкологическими наруше-
ниями различного генеза, нарушается энтеропатическая цир-
куляция желчных кислот. Подавляющее большинство микро-
организмов характеризуются резко выраженной способностью 
деконъюгировать желчные кислоты, в связи с чем усиленное 
размножение в подвздошной кишке таких бактерий (прежде 
всего анаэробных, обладающих повышенной деконъюгирую-
щей активностью в отношении связанных желчных кислот) и 
образование токсических эндогенных солей желчных кислот 
являются важными предпосылками для возникновения нару-
шений всех функций печени, включая деятельность купферов-
ских ее клеток и всей системы мононуклеарных макрофагов 
[7]. При дисбалансе микробной экологии, вызванном увели-
ченной пролиферацией потенциально патогенных грамотри-
цательных бактерий, значительно возрастает концентрация 
эндотоксинов в просвете кишечника. Эндотоксины, прони-
кая через слизистую оболочку кишечника, поступают снача-
ла в местную (интестинальную), а затем и через воротную си-
стему в печень, способны инициировать в ней различные по-
вреждения, включая жировое перерождение ее паренхимы. 
Кроме того, эндотоксины, повреждая РЭС печени, увеличи-
вают различные гепатотоксические эффекты купферовских 
клеток [7]. В свете представлений о роли эндогенных токси-
нов в генезе жирового гепатоза рассматривается применение 
пробиотиков в случаях наличия избыточного роста бактерий 
в кишечнике. В 50–75% случаев при жировом гепатозе по дан-
ным водородного дыхательного теста выявляется избыточная 
бактериальная пролиферация в тонкой кишке (более 14 ppm). 
Максимальная выраженность бактериального роста отмечается 
у больных НАСГ с исходом в цирроз печени (до 59 ppm). На-
значение больным пребиотиков (лактулозы) приводит к нор-
мализации бактериального роста в тонкой кишке и, уменьшая 
поток ксенобиотиков из кишечника, снижает уровень TNF-α в 
печени, что приводит к регрессу цитолиза и уменьшению не-
кровоспалительных изменений в печени [1]. Петуховым В.А. 
и соавт (2001) изучен микробиоценоз кишечника у больных 
жировым гепатозом. Показаны выраженные дисбиотические 
изменения, проявляющиеся снижением общего уровня лету-
чих жирных кислот и повышением анаэробного индекса. Па-
циенты получали восьминедельный курс лечения синтезиро-
ванным из лактозы дисахаридом «Дюфалак» в дозе 20–30 мл 
в виде сиропа один раз в сутки после завтрака. Лечение лакту-
лозой привело к повышению концентрации ЛЖК в толстоки-
шечном содержимом, достоверному уменьшению содержания 
ХС, ТГ, ХСЛПНП, уменьшению гиперферментемии, увеличе-
нию активности РЭС печени. Снижение уровней плазменных 
липидов может быть объяснено торможением активности pH-
зависимой 7-a-гидроксилазы печени на фоне приема лактулозы 
и антиэндотоксическим действием лактулозы, на фоне приема 
которой установлено системное снижение концентрации эн-
дотоксина и анаэробных грамотрицательных бактерий. Авто-
ры заключают, что препарат «Дюфалак», восстанавливая ми-
кробиоценоз, способствует нормализации функций печени и 
стабилизации течения жирового гепатоза.

Лактулоза входит в перечень жизненно необходимых ле-
карственных средств (приказ № 30 МЗ РФ от 26 января 2000 
года) в раздел «Средства лечения печеночной недостаточно-
сти». При печеночной энцефалопатии или печеночной коме 

(или прекоме) эффект препарата достигается за счет следую-
щих механизмов действия:

– подавления протеолитических бактерий;
– увеличения количества ацидофильных бактерий (напри-

мер, лактобацилл);
– поглощения аммиака толстой кишкой;
– очищения кишечника благодаря низкому показателю pH;
– осмотического эффекта;
– уменьшения уровня азотосодержащих токсических ве-

ществ путем стимуляции бактерий, связывающих аммиак в 
процессе белкового синтеза. [7].

Влияние препарата на морфологическое состояние печени 
требует изучения как у детей, так и у взрослых.

Другие, в том числе экспериментальные 
методы лечения
В ходе изучения жирового гепатоза накапливается опыт ис-

пользования других препаратов с различными механизмами 
действия, направленными на коррекцию тех или иных установ-
ленных либо потенциальных звеньев патогенеза. Известный 
факт вторичной перегрузки железа при НАСГ стал поводом 
для рекомендации ограничить потребление железа с пищей. 
Есть сообщение о применении в эксперименте синтетическо-
го адипонектина, стволовых клеток. Имеются единичные кли-
нические работы по изучению эффективности фолиевой кис-
лоты, лецитина, бета-каротина, акарбозы, натеглинида, селена, 
пантетина, гонсина. Все они проведены у взрослых больных и 
не основаны на морфологических данных [72].

Диспансерное наблюдение
Единого мнения о диспансерном наблюдении детей с жи-

ровым гепатозом нет. Национальный институт здоровья (Ка-
нада) рекомендует следующие принципы лечения жирового 
гепатоза у детей: снижение веса при его избытке или ожире-
нии, затем сбалансированное и здоровое питание, увеличение 
физической активности, исключение ненужных медикамен-
тов. Согласно The College of Family Phisicians of Canada, каж-
дые 6 месяцев подлежат контролю антропометрические па-
раметры (масса тела, ИМТ, окружность талии), сывороточ-
ные печеночные тесты (АЛТ, АСТ, ГГТП, ЩФ), сывороточ-
ные метаболические тесты (глюкоза, ТГ, холестерин ЛПНП 
и ЛПВП, инсулин); каждый год рекомендуется выполнение 
УЗИ печени [9].
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