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Резюме

Неалкогольная жировая болезнь печени (НАЖБП) является наиболее распространенной патологией печени, поражая 
глобально около 38% населения, и представляет собой спектр состояний, начиная от накопления жира в гепатоцитах 
и прогрессируя до воспаления печени (стеатогепатита) с различной степенью фиброза, а также риском развития цирроза 
и гепатоцеллюлярной карциномы. С накоплением научных данных, усовершенствованием методов диагностики сформиро-
валось понимание того, что метаболическая дисфункция является ключевой в патогенезе и последствиях НАЖБП. В 2020 году 
было предложено пересмотреть номенклатуру и классификацию НАЖБП в метаболически ассоциированную жировую 
болезнь печени (МАЖБП), акцентируя внимание на метаболической дисфункции в основе данной нозологии. В данном 
обзоре обсуждаются различия в дефинициях и классификации НАЖБП и МАЖБП, клиническое бремя и последствия МАЖБП 
как мультисистемного заболевания с акцентом на патогенетических взаимосвязях МАЖБП и метаболического синдрома.
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Summary

Nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) is the most common liver pathology, aff ecting about 38% of the global population. 
It represents a spectrum of conditions, starting from the fat accumulation in hepatocytes (steatosis) and progressing to liver 
infl ammation (steatohepatitis) with varying degrees of fi brosis, as well as a risk of developing cirrhosis and hepatocellular car-
cinoma. With the accumulation of scientifi c data and improvements in diagnostic methods, an understanding has emerged 
that metabolic dysfunction is central to the pathogenesis and consequences of NAFLD. In 2020 a proposal was made to revise 
the nomenclature and classifi cation of NAFLD to metabolic dysfunction- associated steatotic liver disease (MASLD), empha-
sizing the underlying metabolic dysfunction of this condition. This review discusses the diff erences in the defi nitions and 
classifi cation of NAFLD and MASLD, the clinical burden and consequences of MASLD as a multisystem disease, with a focus 
on the pathogenetic interrelationships between MASLD and metabolic syndrome.

Keywords: NAFLD, MASLD, NASH, steatosis, steatohepatitis, metabolic dysfunction, metabolic syndrome, diabetes
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Метаболически ассоциированная жировая бо-
лезнь печени (МАЖБП) – хроническое заболе-
вание, характеризующееся накоплением жира 
в гепатоцитах в сочетании с фоновой метабо-
лической дисрегуляцией [1]. Термин МАЖБП 
был предложен в 2020 году группой экспертов 
в качестве замены термина «неалкогольная жи-
ровая болезнь печени» (НАЖБП) в стремлении 
не только отразить значение метаболических на-
рушений, связанных с данным состоянием, но 
и решить вопрос с постановкой диагноза в случае, 
когда потребление алкоголя у пациента является 
значимым [2].

Авторы инициативы по обновлению номенкла-
туры сформулировали основные недостатки тер-
мина НАЖБП:
1. он игнорировал сосуществующие и синергиче-

ские эффекты потребления алкоголя и компо-
нентов метаболического синдрома в формиро-
вании и прогрессировании заболеваний печени;

2. термин не включал высокую гетерогенность вза-
имодействия с другими известными факторами 
риска прогрессирования заболеваний печени;

3. он не основан на «положительных» диагности-
ческих критериях, а требует исключения других 
хронических заболеваний печени и «избыточно-
го» потребления алкоголя;

4. текущая стратификация заболеваний печени на 
неалкогольный стеатогепатит (НАСГ) и не- НАСГ 
может быть затруднена (к примеру, вследствие 
значительной внутри- и межисследовательской 
вариабельности в гистологическом подтверж-
дении НАСГ, особенно для баллонной дистро-
фии гепатоцитов) [2, 3]. Сравнение критериев 
МАЖБП и НАЖБП приведено на рис. 1.

Потребность в более релевантной терминологии 
для отражения патогенеза заболевания с парал-
лельным снижением риска стигматизации паци-
ентов словом «жировая» и улучшением коммуни-
кации, а также для улучшения терапевтических 
подходов к данному метаболическому заболеванию 
печени стала основанием для формулирования 
в сентябре 2024 года европейскими профессиональ-
ными организациями (Европейская ассоциация по 
изучению печени EASL, Европейская ассоциация 

по изучению диабета, Европейская ассоциация по 
изучению ожирения EASO) клинических реко-
мендаций по ведению пациентов с метаболически 
ассоциированной стеатотической болезнью печени 
(МАСБП) [4].

Этот термин охватывает различные состояния, 
включая изолированный стеатоз печени, связан-
ный с метаболической дисфункцией (МАСБП), 
метаболически ассоциированный стеатогепа-
тит (МАСГ), а также фиброз и цирроз. Помимо 
МАСБП, в статистические болезни печени (СБП) 
включены: МАСБП с умеренным (повышенным) 
употреблением алкоголя (МетАБП), алкогольная 
болезнь печени (АБП), а также специфические 
СБП (например, лекарственно- индуцированные, 
при моногенных заболеваниях) и криптогенная 
СБП (рис. 2) [4].

При этом к кардиометаболическим критериям, 
в соответствии с определением МАСБП, относятся:
• Избыточная масса тела либо ожирение:

◊ Индекс массы тела (ИМТ) ≥25 кг/м2 (≥23 кг/м2 
у лиц азиатов),

◊ Окружность талии ≥94 см у мужчин и ≥80 см 
у женщин (европейцы), либо ≥90 см у муж-
чин и ≥80 см у женщин (жители Южной Азии 
и китайцы), либо ≥85 см у мужчин и ≥90 см 
у женщин (японцы)

• Нарушение углеводного обмена:
◊ Предиабет: гликированный гемоглобин 

(HbA1c) 5,7–6,4% или глюкоза плазмы натощак 
5,6–6,9 ммоль/л или глюкоза плазмы через 
2 часа при проведении перорального глюко-
зотолерантного теста (ПГТТ) 7,8–11 ммоль/л

◊ Сахарный диабет 2 типа (СД2): HbA1c ≥6,5% 
или глюкоза плазмы натощак ≥7,0 ммоль/л 
или 2-часовая глюкоза плазмы во время ПГТТ 
≥11,1 ммоль /л или

◊ Пациент с уже установленным СД2 на лечении
• Повышение триглицеридов ≥1,7 ммоль/л в на-

стоящее время либо в анамнезе
• Холестерин липопротеинов высокой плотности 

(Х-ЛПВП) <1,0 ммоль/л у мужчин и <1,3 ммоль/л 
у женщин или липидснижающая терапия

• Артериальное давление (АД) ≥130/85 мм рт. ст. 
или лечение артериальной гипертензии (АГ)
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Стеатоз печени у взрослых,
выявленный с помощью визуализации или биопсии

или шкал на основе биомаркеров 

Наличие хотя бы одного из трёх 
метаболических состояний

1. Значительное потребление алкоголя 
(>20 г/д у женщин и >30 г/д у мужчин)

2. Хронический вирусный гепатит
3. Другие конкурирующие причины стеатоза печени: 

• Лекарственно индуцированная болезнь печени
• Аутоиммунный гепатит
• Гемохроматоз
• Болезнь Вильсона
• Недостаточность альфа-1-антитрипсина
• Целиакия
• Гипотиреоз
• Другие вторичные причины

НАЖБП
(неалкогольная жировая болезнь печени) 

МАЖБП
(метаболически ассоциированная жировая болезнь печени)

Отсутствие всех перечисленных условий

1. Избыточный вес / ожирение 
(ИМТ ≥25 кг/м2, либо ≥23 кг/м2 у азиатов)   

2. Сахарный диабет 2 типа
3. Либо ≥ 2 метаболических отклонения:

• Абдоминальное ожирение 
(данные, специфичные для отдельных стран и популяций)

• АД ≥130/85 мм рт.ст. или лечение артериальной гипертензии
• триглицериды ≥1,7 ммоль/л либо липидснижающая терапия
• Х-ЛПВП  <1,0 ммоль/л у мужчин и <1,3 ммоль/л у женщин 

или липидснижающая терапия
• Предиабет: HbA1c 5,7–6,4% или глюкоза плазмы натощак 5,6–6,9 ммоль/л 

или глюкоза плазмы через 2 часа при проведении ПГТТ 7,8–11 ммоль/л
• HOMA-IR* ≥ 2,5
• вчСРБ > 2 мг/л

Примечание:
Важно подчеркнуть, что диагностические критерии 
МАЖБП допускают возможность коморбидности с другими 
конкурирующими причинами стеатоза печени, и исключе-
ние этих состояний не является обязательным условием 
для диагностики МАЖБП. ИМТ – индекс массы тела; АД – ар-
териальное давление; Х-ЛПВП – холестерин липопротеинов 
высокой плотности; HbA1c – гликированный гемоглобин; 
ПГТТ – пероральный глюкозотолерантный тест; вчСРБ – 
высокочувствительный С-реактивный белок; HOMA-IR – 
индекс инсулинорезистентности, * рассчитывается по 
формуле [инсулин натощак (мкМЕ/л) × глюкоза натощак 
(ммоль/л) / 22,5].

Note:
It is important to emphasize that the diagnostic criteria for 
MASLD allow for the possibility of comorbidity with other 
competing causes of liver steatosis, and the exclusion of these 
conditions is not a mandatory requirement for the diagnosis 
of MASLD.
BMI – body mass index; BP – blood pressure; HDL–C – 
high-density lipoprotein cholesterol; HbA1c – glycated 
hemoglobin; OGTT – oral glucose tolerance test; hs- CRP – 
high-sensitivity C-reactive protein; HOMA-IR – homeostatic 
model assessment of insulin resistance, * calculated using 
the formula [fasting insulin (μIU/mL) × fasting glucose 
(mmol/L) / 22.5].

Рисунок 1.
Сравнение 
диагностических 
критериев МАЖБП 
и НАЖБП (адапти-
ровано по Lim S., 
Kim J.W., Targher G. 
2021.) [1].

Figure 1.
Comparison of 
diagnostic criteria 
for MASLD and 
NAFLD (adapted 
from Lim S., 
Kim J.W., Targher G. 
2021.) [1].
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Figure 2.

Структура подкатегорий стеатотической болезни печени 
(адаптировано по European Association for the Study of the Liver 
(EASL); European Association for the Study of Diabetes (EASD); 
European Association for the Study of Obesity (EASO). 2024.) [4].

Structure of steatotic liver disease subcategories (adapted 
from European Association for the Study of the Liver (EASL); 
European Association for the Study of Diabetes (EASD); Euro-
pean Association for the Study of Obesity (EASO). 2024.) [4]
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В 1998 году Reaven сформулировал понятие 
о «синдроме Х» для определения взаимосвязи ин-
сулинорезистентности, АГ, СД и ССЗ, который 
далее был определен как метаболический синдром 
(МС) [5]. В настоящее время он определяется как 
совокупность взаимосвязанных процессов, объе-
диненных висцеральным ожирением, АГ, атеро-
генной дислипидемией, инсулинорезистентностью 
и нарушением толерантности к глюкозе, которые 
повышают риск развития СД2, ишемической бо-
лезни сердца и инсульта [6].

К унифицированным критериям МС относятся 
любые три из перечисленных:
• Абдоминальное ожирение (данные, специфич-

ные для отдельных стран и популяций),
• Триглицериды >1,7 ммоль/л или гиполипидеми-

ческая терапия,
• Уровень Х-ЛПВП у мужчин: <1,0 ммоль/л, у жен-

щин <1,3 ммоль/л или медикаментозная терапия 
дислипидемии

• АД ≥130/85 мм рт.ст. или антигипертензивная 
терапия

• Повышенный уровень гликемии натощак 
≥5,6 ммоль/л или прием сахароснижающих 
препаратов [7].

Фактически именно унифицированные крите-
рии диагностики МС и представлены как кардио-
метаболические критерии риска, которые, в сочета-
нии с документированным стеатозом печени, дают 
основание для установления диагноза МАСБП.

Следует отметить, что отечественные крите-
рии диагноза МС несколько отличаются – в соот-
ветствии с принятыми в 2009 г. рекомендациями 

Всероссийского научного общества кардиологов, 
основанием для диагностики МС служит наличие 
облигатного признака – абдоминального ожире-
ния (окружность талии ≥94 см у мужчин и ≥80 см 
у женщин) в сочетании с двумя из дополнительных 
критериев:
• АД >140/90 мм рт.ст.;
• Повышение уровня триглицеридов >1,7 ммоль/л;
• Снижение уровня Х-ЛПВП <1,0 ммоль/л у муж-

чин и <1,2 ммоль/л у женщин;
• Повышение уровня Х-ЛПНП >3,0 ммоль/л;
• Гипергликемия натощак (глюкоза в плазме крови 

натощак >6,1 ммоль/л);
• Нарушение толерантности к глюкоза (глюкоза 

в плазме крови через 2 часа после ПГТТ в пре-
делах >7,8 и <11,1 ммоль/л) [8].
Очевидно, что МАСБП тесно связана с МС, по-

скольку имеет общие факторы риска – ожирение, АГ, 
дислипидемия, инсулинорезистентность и нару-
шенная толерантность к глюкозе [1]. Исследования 
показали, что у пациентов, включенных с исполь-
зованием критериев МАЖБП, отмечался более вы-
сокий риск фиброза печени по сравнению с исполь-
зованием критериев НАЖБП, также смертность от 
всех причин, ССЗ и рака была выше у пациентов 
с МАЖБП. Пациенты с МАЖБП, наряду с этим, 
имели более высокие исходные метаболические на-
рушения и риски развития ожирения, диабета и не-
летальных сердечно- сосудистых событий. Таким 
образом, новая номенклатура МАЖБП/МАСБП 
позволяет более эффективно выявлять пациентов 
высокого риска поражения печени и неблагопри-
ятных сердечно- сосудистых событий [9].

Эпидемиология

МАЖБП поражает значительную часть населения 
мира: по результатам объединенного анализа 3 320 
108 человек ее общая распространенность – 38,77% 
(95% ДИ: 32,94–44,95), при этом у лиц с нормальной 
массой тела она составила 5,37% (95% ДИ 4,36–6,59), 
у лиц без ожирения – 29,78% (95% ДИ 26,06–33,79), 
а при наличии ожирения – 63,4% (95% ДИ 59,5–
67,0) [10]. В России, по данным многоцентровых 
исследований, обобщенная распространенность 
НАЖБП составляет 31,98% (95% ДИ 26,670–39,755), 
а у лиц с ожирением достигает 77,7% (рис. 3) [11, 12]. 
В связи с ростом числа метаболических нарушений 
отмечается рост распространенности НАЖБП 1 как 
глобально, так и в России. По данным многоцен-
тровых исследований DIREG 1 и DIREG 2, с 2007 по 
2015 год она выросла с 27% до 37,3% [13].

Распространенность МАЖБП была значитель-
но выше у мужчин 59,0% (95% ДИ 52,0–65,6), чем 
у женщин – 47,5% (95% ДИ, 40,7–54,5; р=0,02). В воз-
растных группах моложе 40, 40–60 лет и старше 
60 лет она существенно не различалась и составила 
41,3% (95% ДИ 30,3–53,3), 56,3% (95% ДИ 26,3–82,3) 
и 51,8% (95% ДИ 32,7–70,3) соответственно [14]. Для 
пациентов с МАЖБП характерна «метаболическая 
коморбидность» – совокупная распространенность 
СД2 составила 19,7% (95% ДИ 12,8–29,0), а МС 57,5% 
(95% ДИ 49,9–64,8) [14].

По данным метаанализа с участием 10 286 490 
пациентов, у лиц с НАЖБП наблюдался повышен-
ный риск смерти от всех причин (ОР 1,32; 95% ДИ 
1,09–1,59; р<0,01), смерти от ССЗ (ОР 1,22; 95% ДИ 
1,06–1,41; р < 0,01) и смерти от рака (ОР 1,67; 95% 
ДИ 1,15–2,41; р<0,01) [15]. Систематический обзор 
25 анализов продемонстрировал связь НАЖБП 
с более высоким риском фатальных и нефаталь-
ных сердечно- сосудистых событий (ОР 1,45, 95% 
ДИ 1,31–1,61) по сравнению с лицами без НАЖБП, 
а также повышенным риском смерти от всех при-
чин (ОР 1,34, 95%ДИ 1,17–1,54) и ССЗ (HR: 1,30, CI: 
1,08–1,56), но не смерти от рака [16].

При этом МС сам по себе ассоциирован с повы-
шенным риском смерти от всех причин (ОШ 1,46, 
95% ДИ 1,35–1,57), от рака (ОР 1,33; 95% ДИ 1,11–
1,59), риском сердечно- сосудистой смерти (ОР 1,37; 
95% ДИ 1,02–1,85), причем у пациентов с СД2 до-
бавление хотя бы одного компонента МС повышает 
риск последней почти в 3 раза [17–20].

В связи с этим ряд авторов предложили вклю-
чить МАЖБП в новое определение МС для выяв-
ления большего числа пациентов с повышенным 
риском смерти от всех причин и  сердечно- 
сосудистой смерти [21]. Также использование 
новых критериев МАЖБП вместо НАЖБП мо-
жет стать эффективным инструментом для вы-

1  Здесь и да-
лее в тексте 
термин НАЖБП 
приводится при 
упоминании 
данных исследо-
ваний, которые 
проводились 
с использовани-
ем диагностиче-
ских критериев 
НАЖБП.
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явления лиц с большим количеством коморбид-
ностей, худшим прогнозом в отношении общей 
и сердечно- сосудистой смертности, а также для 

разработки более активной тактики вмешатель-
ства у лиц с кардиометаболическими факторами 
риска [22].

Патогенетические взаимосвязи МАЖБП и МС

В развитие и МАЖБП, и МС вносят вклад разно-
образные факторы: характеристики образа жизни 
(нездоровые пищевые привычки, избыточное по-
требление алкоголя, привычно низкая физическая 
активность), изменения микробиоты кишечника, 
генетическая предрасположенность (рис. 6) [1].

Так, риск выраженного фиброза печени более 
чем в 12 раз выше у родственников пациентов 
с МАЖБП-ассоциированным циррозом первой 
степени родства, чем у тех, у кого нет родствен-
ников с МАЖБП, независимо от метаболических 
триггеров, а близнецовые исследования свиде-
тельствуют о том, что около 38% от общего со-
держания жира в печени и 100% изменчивости 
МАЖБП зависят от наследственных факторов 
[23]. К примеру, полиморфизмы генов PNPLA3, 
MBOAT7 и TM6SF2, влияя на функциональность 
экспрессируемых ими белков, приводят к изме-
нению метаболизма жирных кислот в печени, что, 
в свою очередь, ведет к развитию МАЖБП и ее 
прогрессии [23].

Наличие инсулинорезистентности (ИР) явля-
ется ключевым фактором в развитии и прогрес-
сировании МАЖБП, и существует почти уни-
версальная связь между НАСГ и ИР, независимо 
от ожирения [24]. В исследовании с проведением 
протонной магнитно- резонансной спектроско-
пии печени, биопсии печени и эугликемическо-
го гиперинсулинемического клэмп- теста (n=352) 
было показано, что даже небольшое увеличение 
количества внутрипеченочного жира (~1,5%) ассо-
циировалось с повышением ИР гепатоцитов, а при 
его накоплении ~6±2% развивалась ИР скелетных 
мышц, гипертриглицеридемия и снижался уровень 
Х-ЛПВП [24].

Накопление печеночного жира и индуциро-
ванная им ИР печени стимулирует повышение 
глюконеогенеза и снижение синтеза гликогена 
гепатоцитами, что, в дальнейшем, служит одним 
из стимулов к повышению ИР тканей всего орга-
низма. ИР скелетных мышц, которая усиливается 
вследствие накопления эктопической жировой 
ткани у лиц с избыточной жировой массой, при-
водит к перенаправлению потребляемой глюкозы 
из мышц в печень, что стимулирует повышение 
в ней липогенеза de novo в сочетании с развитием 
гиперлипидемии. Последующая инфильтрация 
макрофагов в белую жировую ткань в условиях 
ИР сопровождается повышением липолиза, что 
дополнительно увеличивает синтез триглицеридов 
в печени и выраженность гиперлипидемии из-за 
повышенной этерификации жирных кислот [25]. 
Таким образом, ассоциация между ИР и МАЖБП 
может быть двунаправленной.

Повышенная симпатическая активация, которая 
связана с увеличением представительства висце-
ральной жировой ткани и гиперинсулинемией, 
является одним из ключевых факторов развития 
МАЖБП и НАСГ вследствие множественных ме-
ханизмов, в числе которых вазоконстрикция, ли-
полиз с повышением уровня свободных жирных 
кислот, снижение захвата глюкозы мышечной тка-
нью, повышение глюконеогенеза и гликогенолиза 
в печени, а также задержка натрия и усиление ре-
абсорбции глюкозы в почках (рис. 4) [25].

Перечисленные механизмы приводят к пере-
грузке гепатоцитов свободными жирными кис-
лотами (СЖК). Также свой вклад вносят пищевые 
источники: пищевые жиры становятся источником 

~15% триглицеридов в печени, а избыток углеводов 
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Рисунок 3.
Глобальная рас-
пространенность 
МАЖБП у лиц 
с избыточным ве-
сом и ожирением 
[12, 14].

Figure 3.
Global prevalence 
of MASLD in 
individuals with 
overweight and 
obesity [12, 14].
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Симпатическая нервная система

Артериолы Тонкая кишка Pancreas Мышцы Жировая ткань Печень Почки

Вазоконстрикция ГГП-1 Инсулин Захват глюкозы Липолиз Гликогенолиз
Глюконеогенез

Секреция ренина
Задержка натрия
Глюконеогенез
Реабсорбция глюкозы

Рисунок 4.
Механизмы 
неблагоприятно-
го воздействия 
гиперактивации 
симпатической 
нервной системы 
на кардиометабо-
лическую регуля-
цию [25].

Figure 4.
Mechanisms of the 
adverse eff ects 
of sympathetic 
nervous system 
hyperactivation on 
cardiometabolic 
regulation [25].

Примечание:
ГПП-1 – глюкагоноподобный пептид 1

Note: 
GLP-1 – glucagon-like peptide 1

конвертируется в СЖК и далее в триглицериды 
в результате липогенеза de novo [26].

В свою очередь, перегрузка СЖК запускает про-
цесс перекисного окисления липидов, формирова-
ния реактивных форм кислорода с последующим 
повреждением клеточных структур и инициацией 
метаболически ассоциированного хронического 
низкоуровневого воспаления (метавоспаления) 
(рис. 5) [26].

Таким образом, индуцированное ИР накопле-
ние внутрипеченочного жира – это ключевая 
детерминанта метаболической дисфункции, кото-
рая наблюдается у пациентов с МАЖБП и, в свою 
очередь, выступает как патогенетический фактор 
риска развития МС вследствие тесной связи пе-
ченочной и системной ИР [1].

Хроническое низкоуровневое воспаление по-
средством ряда цитокинов (интерлейкинов-6 и 12, 
фактора некроза опухоли α) подавляет в адипо-
цитах экспрессию и/или активацию глюкозного 
транспортера 4-го типа (GLUT-4), инсулинового 
рецептора и субстрата рецептора инсулина, а также 
паракринно индуцирует базальный липолиз, что 
способствует увеличению циркулирующих СЖК 
и прогрессированию ИР [27].

Кроме того, МАЖБП и вызванные ею хрони-
ческое низкоуровневое воспаление, отклонения 
в метаболизме липидов и гликемическая дисрегу-
ляция способствуют снижению выработки адипо-
нектина – адипокина с противовоспалительными, 
инсулин- сенсибилизирующими и антиатероскле-
ротическими свой ствами. Это, в свою очередь, 
способствует дальнейшему увеличению ИР, эндо-
телиальной дисфункции, развитию атеросклероза 
и увеличению риска неблагоприятных исходов, 
связанных с МС [26]. Очевидно формирование 
патогенетического порочного круга, где с одной 
стороны ИР и развитие нарушений углеводного 
обмена повышает риск ССЗ, общей и сердечно- 
сосудистой смерти, а с другой стороны – развива-
ющаяся вследствие ССЗ хроническая сердечная 
дисфункция per se рассматривается как состояние 

ИР и сопровождается высоким риском прогресси-
рования нарушений углеводного обмена [28].

Накапливается всё больше данных о  роли 
состава микробиоты кишечника в  патогенезе 
МАЖБП и ассоциированных с ней метаболиче-
ских заболеваний. У пациентов с НАЖБП микро-
биота кишки содержит меньше представителей 
семейства Ruminococcaceae, чем у здоровых людей 
[29]. Также сообщалось, что у людей с НАСГ про-
цент Clostridium coccoides выше, но меньше видов 
Bacteroides по сравнению со здоровыми людьми 
[30]. Показано, что высококалорийные стили пи-
тания изменяют кишечную микробиоту, вызы-
вают дисфункцию кишечного барьера, что впо-
следствии приводит к воспалению висцерального 
жира и системной метаболической дисрегуляции. 
Обезогенные микробные метаболиты способны 
модулировать системный липидный метаболизм, 
который косвенно влияет на хранение жирных 
кислот в печени и может играть роль в прогресси-
ровании МАЖБП в МАСГ [30].

Требует особого упоминания и роль саркопе-
нии в развитии как МС, так и МАЖБП. Скелетная 
мускулатура является целевым органом для инсу-
линопосредованной утилизации глюкозы и играет 
важную роль в клиренсе СЖК за счет их повы-
шенного окисления [31]. Саркопения характери-
зуется низкой мышечной массой и часто является 
возраст- ассоциированным состоянием, но может 
быть связана с СД2 и другими кардиометаболиче-
скими расстройствами, являясь, в свою очередь, 
независимым фактором риска МАЖБП [32, 33]. 
Еще одним механизмом участия скелетных мышц 
в метаболических процессах являются миокины, 
в частности, иризин, который активирует рецептор 
PPAR-α, необходимый для β-окисления жирных 
кислот в печени [34, 35]. Уровни иризина в сы-
воротке обратно пропорциональны содержанию 
триглицеридов в печени и уровню трансаминаз 
у лиц с ожирением [36]. Кроме того, системная ИР 
вызывает деградацию мышечного белка в основ-
ном за счет подавления пути фосфатидилинози-
тол-3-киназы (PI3K), что приводит к активации 
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Примечание:
СЖК находятся в центре патогенеза МАЖБП. Печень получает 
СЖК из разросшейся под влиянием ИР жировой ткани и из 
продуктов питания. Избыточные углеводы преобразуются в СЖК 
посредством липогенеза de novo с помощью активированных 
факторов транскрипции (например, SREBP-1c – белок, связываю-
щий стеролрегулирующие элементы). Эти факторы транскрипции 
впоследствии активируют все ферменты, необходимые для липо-
генеза de novo (например, АКК – ацетил- Коэнзим А-карбоксилаза, 
АСЖК – ацетил- синтетаза жирных кислот, СКД – стероил- Коэнзим 
А-десатураза). СЖК в печени подвергаются β-окислению митохон-
дриями или преобразуются в триглицериды и экспортируются 
в системный кровоток в качестве компонентов липопротеинов 
очень низкой плотности (ЛПОНП). Когда эти два механизма утили-
зации СЖК перегружены, триглицериды начинают накапливаться 
в виде липидных капель в гепатоцитах (стеатоз). Избыточное 
β-окисление СЖК приводит к образованию реактивный форм 
кислорода (РФК) и цитотоксических видов липидов (например, 
LPC, DAG и церамиды). Неправильно свернутые белки накапли-
ваются в эндоплазматическом ретикулуме и активируют ответ 
на несвернутые белки. Затем окислительный стресс ретикулума 
активирует инфламмасомы. Эти патологические процессы приво-
дят к повреждению гепатоцеллюлярных клеток, рекрутингу вос-
палительных клеток (ПМН – полиморфонуклеарные нейтрофилы, 
НК – натуральные киллеры, Т

рег
 – регуляторные Т-лимфоциты) 

и апоптозу/некроптозу, что приводит к гистологическому фено-
типу метаболически ассоциированного стеатогепатита (МАСГ). 
Затем подавляющие воспалительные процессы стимулируют 
звездчатые клетки и активируют фиброгенез. ММП – матриксные 
металлопротеиназы; ТИМП – тканевые ингибиторы металлопро-
теиназ; ГЦК, гепатоцеллюлярная карцинома.

Note:
FFAs are central to the pathogenesis of MASLD. The liver receives 
FFAs from adipose tissue expanded under the infl uence of IR and 
from dietary sources. Excess carbohydrates are converted into 
FFAs via de novo lipogenesis (DNL) through activated transcrip-
tion factors (e. g., SREBP-1c – sterol regulatory element- binding 
protein 1c). These transcription factors subsequently activate all 
enzymes necessary for DNL (e. g., ACC – acetyl- CoA carboxylase, 
FASN – fatty acid synthase, SCD – stearoyl- CoA desaturase). FFAs 
in the liver undergo β-oxidation in mitochondria or are esterifi ed 
into triglycerides (TGs) and exported into the systemic circulation 
as components of very-low-density lipoproteins (VLDL). When 
these two FFA utilization mechanisms are overwhelmed, TGs 
begin to accumulate as lipid droplets in hepatocytes (steatosis). 
Excessive β-oxidation of FFAs leads to the generation of reactive 
oxygen species (ROS) and cytotoxic lipid species (e. g., LPC – ly-
sophosphatidylcholine, DAG – diacylglycerol, and ceramides). 
Misfolded proteins accumulate in the endoplasmic reticulum 
(ER) and activate the unfolded protein response (UPR). Subse-
quently, oxidative and ER stress activate infl ammasomes. These 
pathological processes lead to hepatocellular injury, recruitment 
of infl ammatory cells (PMNs – polymorphonuclear neutrophils, NK 
cells – natural killer cells, Tregs – regulatory T cells), and apoptosis/
necroptosis, resulting in the histological phenotype of metabolic 
dysfunction- associated steatohepatitis (MASH). Subsequently, 
pro-fi brotic infl ammatory processes stimulate hepatic stellate 
cells (HSCs) and activate fi brogenesis. MMPs – matrix metal-
loproteinases; TIMPs – tissue inhibitors of metalloproteinases; 
HCC – hepatocellular carcinoma.
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Figure 5.
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каспазы-3 и убиквитин- протеасомного протеоли-
тического пути [37].

В когорте пациентов с НАЖБП, подтвержденной 
биопсией, саркопения была связана с тяжестью фи-
броза печени, независимо от ИМТ и резистентно-
сти к инсулину (OР 2,05; 95% ДИ 1,01–4,16), а также 
с НАСГ, даже после корректировки сопутствующих 
кардиометаболических факторов риска (пол, воз-
раст, ИМТ, АГ, ИР, СД2 и статус курения) – OР 2,28 
(95% ДИ 1,21–4,30) [38].

Взаимосвязь МАЖБП и МС продолжает из-
учаться, факторы риска, связывающие эти 

метаболические состояния, схематично представ-
лены на рис. 6.

Все эти механизмы объясняют концепцию 
МАЖБП как мультисистемного заболевания, ко-
торое поражает не только печень, но и связано 
с рисками развития внепеченочных хронических 
заболеваний (рис. 7), включая ССЗ, вновь выявлен-
ный СД2, хроническую болезнь почек, ряд видов 
внепеченочного рака (включая рак пищевода, же-
лудка, поджелудочной железы, колоректальный 
рак, рак легких, молочной железы, вне зависимости 
от возраста и статуса курения) [39].

Заключение

МАЖБП тесно связана с МС, имеет общие с ним 
факторы риска и способствует неблагоприят-
ным последствиям для здоровья, включая повы-
шенный риск рака, ССЗ, смерти от них и от всех 
причин [40]. МС ассоциирован с увеличением 
воспалительных процессов в печени у пациентов 
с МАЖБП. При наличии НАЖБП у лиц без СД2 
отмечается большая распространенность НАСГ 
в присутствии компонентов МС, а также боль-
шее накопление железа в ткани печени и более 
выраженное хроническое портальное воспале-
ние [41] по сравнению с теми, кто не имел МС. 
В одном из исследований 88% пациентов с НАСГ 
отвечали критериям МС по сравнению с 53% со 
стеатозом [42].

С другой стороны, МАЖБП связана с ускорени-
ем развития метаболических нарушений и сарко-
пении. Распределение жировой ткани играет более 
весомую роль в риске развития МАЖБП по срав-
нению с ИМТ. Площадь висцеральной жировой 
ткани дозозависимым образом связана с риском 
развития НАЖБП и независимо связана с повы-
шением риска НАСГ.

Изменение номенклатуры с НАЖБП на МАЖБП 
подчеркивает метаболическую основу заболевания, 
упрощает работу клинициста и позволяет более 
точно идентифицировать лиц из группы риска. 
Понимание взаимосвязи между МАЖБП и МС 
имеет решающее значение для разработки эффек-
тивных стратегий управления и лечения.
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Рисунок 6.
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Figure 6.
Risk factors linking 
MASLD and MetS [1].
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