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Введение
Неалкогольная жировая болезнь печени (НАЖБП) стала 

наиболее распространенным хроническим заболеванием 
печени [1, 2]. НАЖБП тесно связана с метаболическими 
нарушениями, такими как ожирение, сахарный диабет 2-го 
типа (СД 2) или дислипидемия, и нередко рассматривает-
ся как печеночное проявление метаболического синдрома. 
Диагноз НАЖБП требует подтверждения стеатоза печени 
с помощью визуализации, а также исключения вторичных 
причин накопления жира в печени, таких как использова-
ние некоторых лекарственных препаратов (например, кор-
тикостероиды, амиодарон, метотрексат), наследственные 
заболевания (например, болезнь Вильсона–Коновалова, 

α-1-дефицит антитрипсина) или вирусные заболевания 
(например, гепатит С). Гистологически НАЖБП можно 
разделить на неалкогольный стеатоз (НАС) и неалкоголь-
ный стеатогепатит (НАСГ). НАС определяется как на-
личие  ≥5% стеатоза печени без признаков повреждения 
гепатоцитов, НАСГ – как наличие стеатоза печени и сопут-
ствующего лобулярного воспаления с повреждением гепа-
тоцитов (например, баллонирование гепатоцитов), с фи-
брозом или без него [1]. Смертность пациентов с НАЖБП 
значительно выше, чем в общей популяции. Пациенты с 
НАЖБП с выраженным фиброзом или циррозом (≥ стадия 
фиброза F3) имеют самый высокий риск смерти, связанной 
с поражением печени, в то время как сердечно-сосудистые 
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Аннотация
Неалкогольная жировая болезнь печени (НАЖБП) – наиболее распространенное хроническое заболевание печени. НАЖБП часто ассоции-
руется с сопутствующими метаболическими нарушениями (ожирение, сахарный диабет 2-го типа, дислипидемия) и нередко рассматривается 
как печеночное проявление метаболического синдрома. Кроме печеночной заболеваемости и смертности НАЖБП тесно ассоциирована с 
субклиническими и явными сердечно-сосудистыми заболеваниями (ССЗ), что приводит к повышению сердечно-сосудистой заболеваемости 
и смертности, и чем более выражен печеночный процесс, тем выше риск. В этом обзоре описываются основные патофизиологические меха-
низмы, связывающие НАЖБП и ССЗ, обсуждается роль НАЖБП как фактора риска ССЗ, а также немедикаментозные и медикаментозные мето-
ды лечения НАЖБП в контексте снижения сердечно-сосудистых рисков. Наличие НАЖБП позволяет рассматривать таких пациентов как кан-
дидатов для более интенсивного терапевтического вмешательства для снижения печеночных и сердечно-сосудистых рисков. Модификация 
образа жизни, включая снижение массы тела, увеличение физической активности и коррекцию питания, составляет основу лечения НАЖБП. 
Коррекция сердечно-сосудистых факторов риска подразумевает использование статинов, антигипертензивных препаратов, предпочтитель-
но блокаторов ренин-ангиотензиновой системы. Урсодезоксихолевая кислота обладает терапевтическим потенциалом для благоприятного 
воздействия на печеночный процесс и снижения сердечно-сосудистого риска.

Ключевые слова: неалкогольная жировая болезнь печени, сердечно-сосудистый риск, артериальная гипертония, сердечная недостаточ-
ность, урсодезоксихолевая кислота
Для цитирования: Котовская Ю.В. Неалкогольная жировая болезнь печени и сердечно-сосудистые риски. Consilium Medicum. 2023;25(4):253–258. 
DOI: 10.26442/20751753.2023.4.202275
© ООО «КОНСИЛИУМ МЕДИКУМ», 2023 г.

REVIEW

Non-alcoholic fatty liver disease and cardiovascular risks: A review
Yulia V. Kotovskaya*

Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow, Russia

Abstract
Non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) is the most common chronic liver disease. NAFLD may be associated with concomitant metabolic disorders 
(obesity, type 2 diabetes mellitus, dyslipidemia) and is often considered a hepatic manifestation of metabolic syndrome. In addition to hepatic 
morbidity and mortality, NAFLD is closely associated with asymptomatic and overt cardiovascular disease (CVD), leading to increased cardiovascular 
morbidity and mortality, and the more severe the hepatic disorder, the higher the risk. This review describes the main pathophysiological mechanisms 
linking NAFLD and CVD, discusses the role of NAFLD as a CVD risk factor, and addresses non-drug and drug therapies for NAFLD in the context of 
cardiovascular risk reduction. NAFLD makes patients candidates for more intensive therapeutic intervention to reduce hepatic and cardiovascular 
risks. Lifestyle modifications, including weight loss, increased physical activity, and nutritional adjustment, form the basis of NAFLD treatment. 
Correction of cardiovascular risk factors includes statins, antihypertensive agents, preferably renin-angiotensin system blockers. Ursodeoxycholic 
acid has therapeutic potential for beneficial effects on hepatic disorders and reducing cardiovascular risk.
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события и непеченочные злокачественные новообразова-
ния являются наиболее частыми осложнениями у пациен-
тов с НАЖБП на ранней стадии [3, 4].

Большинство пациентов с НАЖБП имеют кардиомета-
болические факторы риска [5]. У таких пациентов высо-
кий риск сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ), и они 
являются кандидатами на терапевтические вмешательства, 
направленные на профилактику прогрессирования как 
НАЖБП, так и атеросклеротических ССЗ.

В этом обзоре анализируется взаимосвязь между 
НАЖБП и ССЗ, описываются основные патофизиологичес-
кие механизмы, которые могут связать НАЖБП с ССЗ, и 
возможные вмешательства, направленные на предупреж-
дение прогрессирования как НАЖБП, так и ССЗ.

Патофизиологические механизмы взаимосвязи 
НАЖБП и ССЗ

Сформировалось представление, что НАЖБП и ССЗ яв-
ляются проявлениями поражения органов-мишеней при 
метаболическом синдроме. НАЖБП вносит вклад в повы-
шение риска ССЗ как кластер взаимодействующих мета-
болических факторов риска [1]. Механизмы, связывающие 
НАЖБП с ССЗ, очень сложны и включают ряд различных 
путей [1, 6, 7]. Дисфункциональная висцеральная жировая 
ткань, а также повышенное накопление дисфункциональ-
ного эктопического жира в печени и других органах (пе-
рикард, поджелудочная железа, скелетные мышцы) тесно 
связаны с неблагоприятными кардиометаболическими ис-
ходами. Накопление висцерального и эктопического жира 
и последующее высвобождение токсических метаболитов 
вместе с активацией воспалительных путей провоцирует 
кластер местных и системных патофизиологических из-
менений, которые в конечном итоге приводят к развитию 
как НАЖБП, так и ССЗ, в том числе через механизмы, не 
связанные с избыточной массой тела и ожирением. При 
НАЖБП накопление жира в печени является результа-
том дисбаланса между накоплением и удалением липидов 
вследствие неадекватного поглощения циркулирующих 
липидов, повышенного липогенеза в печени, недостаточ-
ного компенсаторного окисления жирных кислот и изме-
нения их выведения. В частности, повышенное поглощение 
липидов и повышенная скорость липогенеза в печени при 
НАЖБП приводят к повышенному накоплению тригли-
церидов в печени с сопутствующим перепроизводством и 
секрецией крупных, обогащенных триглицеридами частиц 
липопротеидов очень низкой плотности, которые служат 
для мобилизации печеночного жира. При НАЖБП это 
перепроизводство частиц липопротеидов очень низкой 
плотности инициирует кластер нарушений состава липо-
протеинов плазмы и атерогенную дислипидемию, которая 
характеризуется высоким уровнем триглицеридов в сыво-
ротке и низким уровнем холестерина (ХС) липопротеинов 
высокой плотности, а также преобладанием липопротеи-
нов низкой плотности и липопротеинов, богатых тригли-
церидами. В этом контексте особую роль играют богатые 
триглицеридами липопротеины, содержащие аполипопро-
теин С3, которые способны активировать инфламмасомы. 
Инфламмасома NLRP3 регулирует активность фермента 
каспазы-1, что приводит к активации провоспалительных 
цитокинов семейства интерлейкина (ИЛ)-1β, повышению 
уровней ИЛ-1, ИЛ-6 и С-реактивного белка, т.е. активиру-
ется воспалительный путь, который вовлечен в развитие 
атеросклеротических ССЗ [7]. 

Аномальный метаболизм глюкозы и инсулинорезис-
тентность печени также являются основными призна-
ками НАЖБП и имеют решающее значение в патогенезе 
как НАЖБП, так и ССЗ [1, 7, 8]. Нарушения метаболизма 
глюкозы у пациентов с НАЖБП могут быть связаны с си-
стемным воспалением, висцеральным ожирением в соче-
тании с обычно повышенной массой тела, а также с повы-

шенным накоплением дисфункциональной эктопической 
жировой ткани, в том числе в поджелудочной железе, что 
приводит к дисфункции β-клеток. Резистентность к инсу-
лину сопровождается компенсаторной стойкой гиперин-
сулинемией, которая имеет центральное значение для ин-
дукции и поддержания неблагоприятной метаболической 
среды (например, повышения уровня свободных жирных 
кислот и глюкозы), в результате чего преобладающая ре-
зистентность к инсулину нарастает и способствует разви-
тию кардиометаболических нарушений. Высокий уровень 
инсулина в свою очередь активирует механизмы, способ-
ствующие дальнейшему накоплению печеночного жира и 
выработке насыщенных жирных кислот. Стойкая гипер-
гликемия и пики глюкозы после приема пищи способству-
ют окислительному стрессу с сопутствующей активацией 
воспалительных сигнальных путей. 

Инсулинорезистентность связана с нарушением ре-
гуляции нейрогуморальной активации ренин-ангио-
тензин-альдостероновой системы, фибринолитической 
дисфункцией за счет повышения уровня ингибитора ак-
тиватора плазминогена-1 (PAI-1), развитием сердечной 
автономной нейропатии, которая может способствовать 
развитию систолической и диастолической дисфункции 
миокарда или нарушений сердечного ритма, а также эндо-
телиальной дисфункции [8]. Эндотелиальная дисфункция 
является ранней стадией патогенеза атеросклероза и име-
ет решающее значение в развитии ССЗ [9, 10]. Эндотели-
альная дисфункция связана с окислительным стрессом и 
характеризуется снижением биодоступности защитной 
сосудорасширяющей молекулы оксида азота (NO) [8]. По-
вышение уровня асимметричного диметиларгинина, кото-
рый представляет собой эндогенный антагонист синтазы 
NO, приводит к снижению доступности NO, что может 
привести к нарушению вазомоторной регуляции или про-
ницаемости сосудов и дисфункции тромбоцитов [1, 8]. 

НАЖБП также ассоциирована с дисбалансом прокоагу-
лянтов, который характеризуется повышением сывороточ-
ных факторов свертывания VIII, IX, XI и XII, концентрации 
фибриногена, фактора Виллебранда и PAI-1, снижением 
уровней антитромбина III и протеина С [1, 7, 8]. 

Помимо накопления жира в печени накопление эктопи-
ческой жировой ткани в сердце является ключевым фак-
тором патогенетической взаимосвязи между НАЖБП и 
ССЗ [11, 12]. Эпикардиальная жировая ткань играет кри-
тическую роль в активации нервной системы сердца, ее 
толщина связана с тяжестью синдрома обструктивного 
апноэ во сне, а также с поражением сердечно-сосудистой 
системы и печени у пациентов с НАЖБП [12]. В состоя-
нии системного воспаления высвобождение адипонектина 
эпикардиальной жировой тканью снижается, повышается 
синтез провоспалительных цитокинов (например, лепти-
на, фактора некроза опухоли α, ИЛ-1β и ИЛ-6, резистина), 
которые способствуют инфильтрации макрофагов и акти-
вируют процессы фиброза [7]. Возникают патологические 
изменения коронарных артерий, структурные изменения 
миокарда и фиброз желудочков, что в конечном итоге мо-
жет привести к развитию и прогрессированию ишемичес-
кой болезни сердца, фибрилляции предсердий и сердечной 
недостаточности с сохраненной фракцией выброса. 

Генетические факторы также играют важную роль во 
взаимосвязи НАЖБП и ССЗ [1, 6, 7].

Кроме того, развитию кардиометаболических заболе-
ваний (артериальная гипертония – АГ, СД 2) и НАЖБП 
способствуют изменения микробиоты кишечника [1, 7]. 
Среди этих заболеваний существует значительное со-
впадение таксонов кишечных бактерий, считающихся 
полезными или вредными, и, несмотря на неоднократно 
воспроизводимые образцы численности определенных 
бактерий, результаты исследований не выявили последо-
вательной специфической сигнатуры кишечной микро-
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биоты НАЖБП. С нарушением микробиоты кишечника 
тесно связано нарушение барьерной функции кишечни-
ка и повышение проницаемости его слизистой оболочки, 
вследствие чего происходит транслокация микробиоты, 
а вещества, продуцируемые кишечными бактериями (ли-
пополисахариды, пептидогликаны, короткоцепочечные 
жирные кислоты, первичные и вторичные желчные кисло-
ты, N-оксид триметиламина и др.), попадают в кровоток и 
активируют различные клеточные сигнальные пути, вызы-
вая системный воспалительный ответ, связанный с дисби-
озом кишечника [1, 13]. 

НАЖБП, сердечно-сосудистая заболеваемость  
и смертность 

Ряд когортных исследований указывает на повышение 
сердечно-сосудистой заболеваемости и смертности у па-
циентов с НАЖБП, при этом в большинстве исследований 
связь между НАЖБП и ССЗ не зависела от традиционных 
сердечно-сосудистых факторов риска (возраст, пол, индекс 
массы тела, окружность талии, статус курения, АГ или дис-
липидемия). Метаанализ 16 обсервационных исследований 
(9 проспективных когортных исследований, 7 ретроспек-
тивных когортных исследований), включая 34 043 пациен-
та с медианой наблюдения 7 лет, показал, что у пациентов 
с НАЖБП риск развития фатальных или нефатальных 
сердечно-сосудистых событий оказался на 64% выше по 
сравнению с пациентами без НАЖБП (отношение шансов – 
ОШ 1,64, 95% доверительный интервал – ДИ 1,26–2,13) [14], 
при этом пациенты с тяжелой НАЖБП имели еще более 
высокий риск сердечно-сосудистых событий (ОШ 1,94, 95% 
ДИ 1,17–3,21) и сердечно-сосудистой смертности по сравне-
нию с пациентами без НАЖБП (ОШ 3,28, 95% ДИ 2,26–4,77). 
В другом метаанализе НАЖБП связана с повышенным ри-
ском ССЗ (относительный риск – ОР 1,37, 95% ДИ 1,10–1,72), 
у пациентов с НАЖБП чаще развивалась ишемическая 
болезнь сердца (ОР 2,31, 95% ДИ 1,46–3,65) и АГ (ОР 1,16, 
95% ДИ 1,06–1,27), а наличие НАСГ увеличивало риск ССЗ 
(ОР 2,97, 95% ДИ 1,03–8,52) [15]. 

Артериальная гипертония. АГ является наиболее рас-
пространенным модифицируемым фактором риска всех 
ССЗ. При НАЖБП распространенность АГ колеблется от 
40 до 70%. НАЖБП тесно связана с повышенным риском 
возникновения пред-АГ (систолическое артериальное дав-
ление  – АД 120–139 мм рт. ст. и/или диастолическое АД  
80–89 мм рт. ст.) и АГ. В проспективных эпидемиологичес-
ких исследованиях во Франции и Германии при сроках на-
блюдения 9 и 5 лет соответственно показано увеличение 
частоты АГ в 2–3 раза, при этом типичен вариант суточного 
профиля АД с недостаточным ночным снижением или ноч-
ной АГ и высокой вариабельностью АД [1, 3].

НАЖБП и атеросклеротические заболевания. 
Перивас кулярная жировая ткань и накопление эпикарди-
альной жировой ткани тесно связаны с наличием, тяже-
стью и прогрессированием ишемической болезни сердца 
независимо от висцерального ожирения [16, 17]. НАЖБП 
связана с различными маркерами субклинического атеро-
склероза [1]. В метаанализе шести исследований с участи-
ем 25 837 пациентов пациенты с НАЖБП имели значитель-
но более высокий риск клинически значимого поражения 
коронарных артерий по сравнению с лицами без НАЖБП 
(ОР 2,26, 95% ДИ 1,04–4,92; p<0,001) [18]. НАС печени явля-
ется независимым предиктором бляшек коронарных арте-
рий высокого риска, что может по крайней мере частично 
объяснить повышенный риск коронарных событий. 

НАЖБП и нарушения сердечного ритма. НАЖБП 
связана с повышенным риском фибрилляции предсердий 
и желудочковых аритмий [1, 19–21]. При НАЖБП вяло-
текущее воспаление модулирует специфические ионные 
каналы, что приводит к увеличению продолжительности 
потенциала действия и продолжительности интервала 

QTc. Резистентность к инсулину может приводить к сни-
жению калия и пролонгации реполяризации желудочков. 
В проспективном когортном исследовании с включением 
400 пациентов с СД 2 в течение 10-летнего периода наблю-
дения отмечена значительно более высокая частота фи-
брилляции предсердий у пациентов с НАЖБП по сравне-
нию с пациентами без НАЖБП (ОШ 4,49, 95% ДИ 1,6–12,9; 
p<0,005) [20]. В ретроспективном анализе 238 пациентов с 
НАЖБП с 24-часовым холтеровским мониторированием 
показано, что НАЖБП связана с повышенным риском же-
лудочковых аритмий, включая эпизоды неустойчивой же-
лудочковой тахикардии, независимо от факторов риска и 
сопутствующих ССЗ [21]. 

НАЖБП и сердечная недостаточность. У пациентов с 
НАЖБП часто выявляется ремоделирование левого желу-
дочка с его систолической и/или диастолической дисфунк-
цией. У пациентов с НАЖБП часто отмечаются нарушения 
напряжения и наполнения левого желудочка вследствие 
отложения эпикардиального жира, приблизительно у 
1/3 пациентов с НАЖБП выявляется диастолическая дис-
функция левого желудочка при эхокардиографии [1]. Па-
циенты с НАЖБП характеризуются повышением риска 
сердечной недостаточности с сохраненной фракцией вы-
броса левого желудочка. Понимание гетерогенности этого 
типа сердечной недостаточности и общих факторов риска 
и путей развития сформировало представление о кардио-
метаболической сердечной недостаточности [22]. Мета-
анализ 11  проспективных исследований с включением 
11 242 231 лица среднего возраста с зарегистрированными 
97 716 случаями развития сердечной недостаточности в те-
чение 10 лет показал, что НАЖБП ассоциирована с более 
высоким риском сердечной недостаточности (ОР 1,50, 95% 
ДИ 1,34–1,67; p<0,0001) [23].

Таким образом, накопленные данные свидетельствуют 
о том, что метаболическая дисрегуляция является общим 
знаменателем, который может объяснить связь НАЖБП с 
АГ, ишемической болезнью сердца, нарушениями сердеч-
ного ритма и сердечной недостаточностью. Сильная связь 
между ССЗ и НАЖБП подчеркивает необходимость ран-
него выявления и адекватного лечения кардиометаболи-
ческих факторов риска в этой популяции. Оптимальное 
управление метаболическими факторами риска имеет 
важное значение для снижения сердечно-сосудистой забо-
леваемости и смертности у пациентов с НАЖБП.

Нефармакологические методы лечения НАЖБП 
Модификация образа жизни, включая изменение диеты, 

физическую активность и меры по снижению массы тела, 
являются лечением 1-й линии при НАЖБП. В этом контек-
сте предпочтительны прагматичные подходы, сочетающие 
диетические ограничения и постепенное увеличение аэ-
робных или силовых тренировок [1]. Следует учитывать, 
что различные модификации образа жизни по-разному 
влияют на конкретные отложения жира в организме. Сни-
жение избыточной массы тела и лечение ожирения может 
быть достигнуто путем ограничения калорийности раци-
она, бариатрической хирургии или физических упражне-
ний. При ожирении уменьшение массы тела примерно на 
5% уже связано со значительным снижением содержания 
жира в печени примерно на 30% и улучшением метаболи-
ческого профиля, но для существенного уменьшения вос-
паления в гепатоцитах может потребоваться потеря массы 
тела не менее 7–10%, а для прогностически значимого ре-
гресса фиброза необходимо снижение массы тела не менее 
10% [24]. Но только снижения массы тела недостаточно 
для уменьшения сердечно-сосудистого риска у пациентов 
с НАЖБП, и оно всегда должно сочетаться с другими изме-
нениями диеты и физическими упражнениями. 

Любая физическая активность или ее увеличение по 
сравнению с предыдущими уровнями лучше, чем про-
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должение малоподвижного образа жизни. У пациентов с 
НАЖБП имеется отчетливая зависимость «доза-эффект» 
для физической активности. Аэробные упражнения и си-
ловые тренировки эффективно уменьшают накопление 
жира в печени. С точки зрения улучшения общего кар-
диометаболического здоровья физические тренировки 
способствуют общему противовоспалительному и анти-
атерогенному эффекту. Помимо положительного влия-
ния на содержание жира в печени умеренная физическая 
активность, особенно в сочетании с диетическим вмеша-
тельством, уменьшает накопление висцеральной жировой 
ткани, что важно независимо от потери массы тела, что 
также способствует улучшению кардиометаболического 
профиля [1]. 

Пациенты с НАЖБП должны ограничивать потребление 
продуктов с высоким содержанием фруктозы, насыщенных 
жиров, простых углеводов и сахаросодержащих напитков 
в дополнение к увеличению потребления фруктов и ово-
щей. Соблюдение средиземноморской диеты значительно 
уменьшает стеатоз печени, а в сочетании с низким потреб-
лением углеводов способно мобилизовать дополнитель-
ные атерогенные и диабетогенные эктопические жировые 
отложения – внутриперикардиальный, панкреатический 
или подкожный жир. 

Фармакологические вмешательства 
Антидиабетические препараты. Рассматривая фар-

макологическую терапию для группы риска пациентов с 
НАЖБП и сопутствующим СД 2, необходимо учитывать, 
что некоторые сахароснижающие препараты способству-
ют адипогенезу и накоплению эпикардиального жира  
(например, препараты сульфонилмочевины, инсулин/
аналоги инсулина), в то время как другие противодиабе-
тические препараты (например, агонисты рецептора глю-
кагоноподобного пептида-1 – GLP-1, ингибиторы дипепти-
дилпептидазы-4) уменьшают накопление эктопического 
жира, но не уменьшают воспаление. Метформин и ингиби-
торы натрий-глюкозо-связанного транспортера-2 (SGLT2) 
уменьшают количество эктопического жира и снижают 
воспаление, а также секрецию адипокинов. Агонисты 
 GLP-1 и ингибиторы SGLT2 – многообещающие препара-
ты в контексте их доказанной способности снижать риски 
неблагоприятных сердечно-сосудистых событий в различ-
ных популяциях [1]. 

Липидснижающие препараты. Основной терапевтичес-
кой целью лечения дислипидемии является снижение 
уровня ХС липопротеинов низкой плотности, предпоч-
тительно с помощью статинов, безопасность которых до-
казана у пациентов с НАЖБП. Статины характеризуются 
противовоспалительным, антиоксидантным, антифибро-
тическим и стабилизирующим бляшки действием, благо-
даря чему они могут улучшать функцию сосудов и печени 
у пациентов с НАЖБП и снижать сердечно-сосудистый 
риск [1]. 

Антигипертензивные препараты. У больных НАЖБП 
с АГ ингибиторы ангиотензинпревращающего фермен-
та и блокаторы АТ1-рецепторов ангиотензина являются 
перспективными препаратами, поскольку ренин-ангио-
тензин-альдостероновая система участвует и в патогенезе 
сердечно-сосудистой патологии, и в патогенезе НАЖБП. 
Имеются данные о благоприятном влиянии блокаторов 
ренин-ангиотензиновой системы на прогрессирование ги-
стологического фиброза при НАЖБП, но текущих данных 
недостаточно, чтобы рекомендовать эти препараты только 
для лечения фиброза у пациентов с НАЖБП [1]. 

Урсодезоксихолевая кислота (УДХК) привлекает все 
большее внимание как мультитаргетная молекула, позво-
ляющая управлять печеночным процессом и сердечно-со-
судистыми рисками. В лечении НАЖБП терапевтическим 
эффектом обладают препараты, усиливающие аутофагию 

печени. В эксперименте УДХК активировала AMP-активи-
рованную протеинкиназу, апоптоз и индуцировала ауто-
фагию, влияя на взаимодействие комплекса Bcl-2/Beclin-1 
и Bcl-2/Bax [25]. 

Антиоксидантное цитопротективное и антифибротичес-
кое действие УДХК на гепатоциты со снижением гистоло-
гической активности и сывороточных маркеров фиброза 
показано для монотерапии и комбинации с витамином Е 
[1, 26, 27]. В систематическом обзоре рандомизированных 
клинических исследований с участием более 15 тыс. паци-
ентов отмечено, что в 85% случаев использование УДХК 
приводит к улучшению биохимических и гистологических 
показателей печени при НАСГ [28].

Метаанализ рандомизированных клинических исследова-
ний показал, что УДХК оказывает благоприятные эффекты 
на маркеры углеводного обмена, приводя к снижению гли-
кемии натощак, гликозилированного гемоглобина (HbA1c) 
и уровня инсулина в крови [9]. В японском исследовании 
16 пациентов с СД 2 (HbA1c ≥7,0%, средний – 7,2%±0,6%) и 
НАЖБП рандомизированы для получения УДХК 900 мг/
сут в течение 12 нед с последующей дополнительной тера-
пией ситаглиптином 50 мг/сут в течение 12 нед или ситаг-
липтином 50 мг/сут в течение 12 нед с последующей допол-
нительной терапией УДХК 900 мг/сут в течение 12 нед. Все 
пациенты проходили тест на жидкую обезжиренную пищу 
до и после 12 или 24 нед лечения. В группе начавших лече-
ние с УДХК наблюдалось снижение массы тела (с 72,5±8,4 до 
70,6±8,6 кг; p=0,04) и уровня HbA1c (с 7,0±0,3% до 6,4±0,5%; 
p=0,01). Уровень HbA1c еще больше снизился после добав-
ления к лечению ситаглиптина (с 6,4±0,5% до 6,0±0,4%; 
p<0,01). У пациентов, начавших лечение с ситаглиптина, 
первоначальных изменений массы тела и уровня HbA1c не 
наблюдалось, уровень HbA1c начал снижаться после добав-
ления УДХК (7,1±1,1% до 6,6±0,9%; p=0,04). УДХК увели-
чивала площадь под кривой ответа GLP-1 (115,4±47,2 до  
221,9±48,9 пмоль×мин/л; p<0,01), но не ответ глюкозозави-
симого инсулинотропного полипептида. Таким образом, 
старт терапии с УДХК привел к большему снижению уров-
ня HbA1c и увеличению секреции GLP-1 в ранней фазе забо-
левания СД 2, чем терапия ситаглиптином [10]. Эти данные 
указывают на то, что назначение УДХК у пациентов с СД 2 
модулирует показатели углеводного обмена в направлении, 
ассоциированном со снижением кардиометаболического 
риска. 

УДХК также обладает собственным гиполипидемичес-
ким эффектом, снижая уровень общего ХС и липопроте-
инов низкой плотности [29], при этом предполагается, что 
УДХК может снижать синтез ХС по механизму, сходному 
со статинами. В исследовании РАКУРС показано преиму-
щество сочетания УДХК и статинов в отношении усиления 
гиполипидемического эффекта [30]. 

Одновременное влияние УДХК на печеночный процесс 
и сердечно-сосудистый риск показано в международ-
ном несравнительном многоцентровом исследовании в 
реальной клинической практике УСПЕХ [31]. Пациенты 
получали рекомендации по модификации образа жизни 
и диеты, в качестве медикаментозной терапии назнача-
лась УДХК (Урсосан®) в дозе 15 мг/кг в день. Через 24 нед 
в общей группе пациентов достигнуто значимое сниже-
ние аланинаминотрансферазы, аспартатаминотрансфе-
разы, γ-глутамилтранспептидазы, индекса FLI, общего 
ХС, триглицеридов, толщины комплекса интима–медиа, а 
также 10-летнего риска сердечно-сосудистых осложнений 
по калькулятору ASCVD (Atherosclerotic Cardiovascular 
Disease risk calculator  – калькулятор для расчета риска 
ССЗ, ассоциированных с атеросклерозом). Прогрессиро-
вания фиброза по NAFLD Fibrosis Score (индекс фиброза 
НАЖБП) не отмечено. Наиболее заметным снижение пе-
ченочных функциональных тестов оказалось в течение 
первых 12 нед лечения. В исследовании отмечено значи-
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мое снижение массы тела, но целевого снижения массы 
тела >5% к концу исследования достигли только 31% паци-
ентов. При анализе динамики печеночных функциональ-
ных тестов и показателей липидного обмена в зависимости 
от достижения целевого снижения массы тела не выявлено 
достоверных различий, что позволило трактовать полу-
ченные данные как собственный эффект УДХК. 

Другое исследование – СФЕРА – показало, что УДХК 
может способствовать более высокой эффективности про-
грамм по снижению массы тела и более значимому улучше-
нию кардиометаболического и воспалительного профиля, 
а также более выраженной положительной динамике лабо-
раторных и визуализационных характеристик печеночно-
го процесса [32].

Во всех исследованиях УДХК показала хороший про-
филь безопасности.

Заключение 
НАЖБП ассоциирована с повышением риска сердеч-

но-сосудистой заболеваемости и смертности, и чем более 
выражен печеночный процесс, тем выше риск. Наличие 
НАЖБП позволяет рассматривать таких пациентов как 
кандидатов для более интенсивного терапевтического вме-
шательства для снижения печеночных и сердечно-сосудис-
тых рисков. Модификация образа жизни, включая сни-
жение массы тела, увеличение физической активности и 
коррекцию питания, составляет основу лечения НАЖБП. 
Коррекция сердечно-сосудистых факторов риска подра-
зумевает использование статинов, антигипертензивных 
препаратов, предпочтительно блокаторов ренин-ангиотен-
зиновой системы. УДХК обладает терапевтическим потен-

циалом для благоприятного воздействия на печеночный 
процесс и снижения сердечно-сосудистого риска.
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