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Вступ. Неалкогольна жирова хвороба печінки 

(НАЖХП), вперше описана J. Ludwig у 1980 р. 
[16], характеризується гістологічною картиною 
печінки, яка притаманна алкогольному гепатиту, 
проте в анамнезі відсутнє вживання алкоголю в 
кількостях, здатних викликати пошкодження печі-
нки [7]. Виділення окремої нозологічної одиниці з 
назвою «неалкогольна» підкреслює наявність клі-
нічної різниці з алкогольною хворобою печінки та 
обґрунтовує актуальність вивчення особливостей 
перебігу та лікування НАЖХП [9]. Сучасне понят-
тя НАЖХП охоплює три основні форми: неалко-
гольний стеатогепатоз, неалкогольний стеатогепа-
тит (НАСГ) і цироз. Рідко результатом НАСГ мо-
же бути й гепатоцелюлярна карцинома [10]. Неал-
когольний стеатогепатоз є першим проявом 
НАЖХП [4] та характеризується патологічним 
внутрішньо- і (або) позаклітинним відкладенням 
жирових крапель. Морфологічним критерієм неал-
когольного стеатогепатозу є вміст тригліцеридів у 
печінці понад 5–10% сухої маси. За НАСГ спосте-
рігається підвищення активності печінкових фер-
ментів та морфологічні зміни в біоптатах печінки у 
вигляді жирової дистрофії із запальною реакцією і 
фіброзом [7]. 

Поширеність НАЖХП у рази більша у групах 
високого ризику. До них відносяться особи, які 
страждають на ожиріння, пацієнти з цукровим діа-
бетом (ЦД) 2 типу або метаболічним синдромом 
[4]. Згідно з епідеміологічними даними, в 2030 
році в світі налічуватиметься 366 мільйонів хворих 
на ЦД [10]. Пацієнти з ЦД 2 типу мають більш 
високий ризик розвитку важкого захворювання 
печінки, ніж пацієнти без діабету [6]. В той час, як 
у загальній популяції НАЖХП виявляється у 20% 
– 30% [8], вона досягає вражаючої частоти серед 
пацієнтів з ожирінням І ступеня та ІІ–ІІІ ступенів – 
75% [17, 14, 18] та 90% [15, 5] відповідно. 
НАЖХП виявляється у 90% пацієнтів з ЦД 2 типу 
та гіперліпідемією [19]. При цьому, поєднання ЦД 
2 типу та НАЖХП у 2–2,5 разу підвищує ризик 

розвитку цирозу печінки та гепатоцелюлярної кар-
циноми, займаючи четверте місце серед причин 
летальності хворих із ЦД [19]. У пацієнтів з ЦД 2 
типу неалкогольний стеатогепатоз частіше пере-
ходить у НАСГ. За даними ряду авторів, пошире-
ність НАСГ серед пацієнтів з ЦД становить 12,2% 
у порівнянні з 4,7% – без діабету, а серед пацієнтів 
з ЦД 2 типу та ожирінням частота НАСГ досягає 
21–40% [9]. 

Актуальність вивчення НАЖХП зумовлена не 
лише високою частотою у загальній популяції, а й 
частим поєднанням хвороби із супутньою патоло-
гією. За даними [5], у пацієнтів з НАЖХП у 2,4 
разу частіше, ніж у загальній популяції, трапляєть-
ся субклінічний гіпотиреоз, майже в 2 рази часті-
ше – супутня анемія, яка майже в половині випад-
ків є залізодефіцитною, достовірно більшою є час-
тота супутнього дефіциту вітаміну D [8] та остео-
порозу у пацієнтів з НАСГ. У хворих на ЦД 2 типу 
за умови НАЖХП частіше розвиваються діабетич-
ні ангіопатії, нейропатії, енцефалопатії [8, 15], що, 
в свою чергу, додає актуальності дослідження 
НАЖХП.  

Розроблено низку терапевтичних схем для па-
цієнтів з НАЖХП та ЦД 2 типу, проте немає єди-
ного лікувального алгоритму НАЖХП, який би 
поєднав немедикаментозні та медикаментозні ме-
ханізми впливу на дану патологію. Тому вивчення 
НАЖХП, яка вже давно вийшла за рамки гепато-
логічної проблеми, є безсумнівно актуальним. 

Мета дослідження. Оцінити ефективність за-
стосування комплексної терапії НАЖХП у пацієн-
тів з цукровим діабетом 2 типу. 

Матеріали та методи. У дослідження було 
включено 62 пацієнтів з ЦД 2 типу та НАЖХП 
віком від 42 до 67 років (середній вік склав 
53,3±1,34 р.). Критеріями виключення були: задо-
кументована ішемічна хвороба серця; захворюван-
ня сполучної тканини; онкопатологія; повна бло-
када лівої ніжки пучка Гіса за даними електрокар-
діографії; ЦД 1 типу; цироз печінки; перенесені 
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раніше вірусні гепатити; токсичні (алкогольні – 
вживання більше 40 г етанолу/д) та медикаментоз-
ні (застосування гепатотоксичних препаратів) ге-
патити, важкі метаболічні захворювання печінки; 
хвороба Вільсона-Коновалова; аутоімунний гепа-
тит; різке схуднення, парентеральне харчування 
впродовж 2 тижнів і більше; хронічні захворюван-
ня шлунково-кишкового тракту, що супроводжу-
ються порушенням функції всмоктування (синд-
ром мальабсорбції); глистна інвазія; відмова паці-
єнта від участі в даному дослідженні. 

Хворих поділено на 2 групи, що достовірно не 
відрізнялися за віком, статтю, ступенем компенса-
ції ЦД 2 типу та за стадією НАЖХП. Поділ паціє-
нтів на групи проводився в довільному порядку, 
шляхом випадкових чисел. Всі пацієнти, включені 
в дослідження, приймали метформін в дозі 500–
1000 мг/добу. Хворим групи І (n=31) до основної 
терапії з приводу цукрового діабету 2 типу було 
додано ситагліптин в дозі 100 мг/добу, крім цього, 
вони приймали розувастатин 10 мг/добу, омега-3 
ПНЖК по 1000 мг/добу та урсодезоксихолеву кис-
лоту з розрахунку 10 мг/кг/добу. Пацієнти групи ІІ 
(n=31) приймали метформін 500–1000 мг/добу як 
цукрознижувальний препарат (при необхідності в 
комбінації з іншим цукрознижувальним препара-
том, окрім інгібіторів дипептидилпептидази-4). 
Хворі групи ІІ склали контрольну групу щодо па-
цієнтів І групи, які отримували комплексне ліку-
вання НАЖХП. 

Пацієнтам обох груп вказали на важливість до-
тримання дієтичних рекомендацій та виконання 
дозованих фізичних навантажень у вигляді 30-

хвилинних піших прогулянок у швидкому темпі з 
метою корекції ваги тіла.  

Оцінку ефективності лікування проводили че-
рез 6 та 12 місяців після початку терапії. Через 1 
місяць від початку лікування (за необхідності) ко-
ригувалась доза метформіну, не змінюючи дозу 
ситагліптину, омега-3 ПНЖК та урсодезоксихоле-
вої кислоти. 

Для діагностики НАЖХП застосовували метод 
ультразвукової діагностики печінки. Критеріями 
наявності стеатозу вважали дифузне однорідне 
підвищення ехогенності печінки («біла печінка») із 
більшою ехогенністю, ніж правої нирки (гепаторе-
нальний індекс), та дорзальне згасання ультра-
звукового сигналу. НАСГ діагностували при наяв-
ності підвищеного рівня сироваткових трансаміназ 
(АСТ, АЛТ) та зниження індексу АСТ/АЛТ менше 
1 в додаток до змін при ультразвуковій діагностиці 
органів черевної порожнини. 

Статистична обробка отриманих результатів 
виконана на персональному комп’ютері за до-
помогою пакетів програм «Microsoft Office Ex-
cel 2003» та «Statsoft Statistica 10.0». Розбіж-
ність вважали вірогідною, якщо значення віро-
гідності дорівнювало або перевищувало 95% 
(р<0,05). 

Результати досліджень та їх обговорення. 
Через 12 місяців кількість хворих з ознаками 
НАСГ, що входили до групи І, зменшилась на 
25,81% (р=0,03). Відповідно, кількість пацієнтів зі 
стеатозом збільшилась через пацієнтів, у яких на 
початку дослідження був діагностований НАСГ 
(табл. 1).  

 
Таблиця 1 

Розподіл пацієнтів І групи за ураженням печінки 
 

Показник 
І група (n=31) 

До лікування Через 6 місяців Через 12 місяців 
n % n % n % 

Стеатоз 16 51,61 22 70,97 24 77,42* 
Стеатогепатит 15 48,39 9 29,03 7 22,58* 

Примітка: n – кількість хворих; % – відсоток пацієнтів від загальної кількості пацієнтів у даній групі; *– статистично 
достовірна різниця при порівнянні показників у динаміці (p<0,05). 

 
Серед пацієнтів ІІ групи статистично достовірних 

змін кількості хворих із стеатозом та стеатогепати-
том не спостерігалось (р<0,05) (табл. 2). Так, через 6 

місяців кількість пацієнтів зі стеатозом збільшилась 
на 3,2%, а через 12 місяців кількість хворих зі стеато-
зом повернулася до вихідного значення. 

 
Таблиця 2 

Розподіл пацієнтів ІІ групи за ураженням печінки 
 

Показник 
ІІ група (n=31) 

До лікування Через 6 місяців Через 12 місяців 
n % n % n % 

Стеатоз 18 58,07 19 61,29 18 58,07 
Стеатогепатит 13 41,93 12 38,71 13 41,93 

Примітка: n – кількість хворих; % – відсоток пацієнтів від загальної кількості пацієнтів у даній групі. 
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Серед жінок І групи спостерігалося статистично 
достовірне зменшення середнього значення активнос-
ті аланін-амінотрансферази (ALT) на 11,16±1,42% 
через 6 місяців лікування та на 18,93±1,58% через 12 

місяців (р<0,05). Серед чоловіків І групи зменшення 
цього показника (порівняно з вихідним значенням) 
через 6 місяців лікування склало 10,93±0,97%, а через 
12 місяців – 18,09%±1,52% (табл. 3).  

 
Таблиця 3 

 
Зміна активності аланін-амінотрансферази та аспартат-амінотрансферази крові пацієнтів І групи під 

впливом комплексного лікування 
 

Показник 
І група (n=31) 

До лікування Через 6 місяців Через 12 місяців 
жінки чоловіки жінки чоловіки жінки чоловіки 

ALT, 
МОд/л 48,91±1,81 59,18±0,77 43,45±1,32* 52,71±1,28* 39,65±1,28* 48,47±1,94* 

AST, 
МОд/л 42,89±1,43 50,46±1,92 40,43±1,57* 49,97±2,31 39,46±1,24* 48,18±1,52* 

Індекс 
AST/ALT 0,88±1,54 0,85±1,62 0,93±1,47* 0,94±1,51* 0,99±1,12* 0,99±1,63* 

Примітка: n – кількість хворих; % – відсоток пацієнтів від загальної кількості пацієнтів у даній групі; *– статистично 
достовірна різниця при порівнянні показників в динаміці (p<0,05). 
 

Середнє значення активності аспартат-
амінотрансферази (AST) у жінок І групи через 6 
місяців лікування зменшилось на 5,74±1,49%, а 
через 12 місяців – на 7,99±1,37%. Серед чоловіків 
зміна середнього значення AST виявилась статис-
тично достовірною тільки через 12 місяців ліку-
вання і становила 4,51±1,34% (р<0,05). Незважаю-
чи на те, що середнє значення AST зменшилось 
незначно, суттєве зменшення рівня ALT в осіб І 
групи вплинуло на поступове наближення індексу 
AST/ALT (коефіцієнта Де Рітіса) до 1. Так, серед 

жінок І групи через 6 місяців спостерігалось збі-
льшення коефіцієнта Де Рітіса на 5,68±1,50%, а 
через 12 місяців – на 12,50±1,59%. Серед чоловіків 
цієї групи він збільшився через 6 та 12 місяців на 
10,59%±1,52% та 16,47±1,61% відповідно. Серед 
пацієнтів ІІ групи статистично достовірними ви-
явились тільки зміни середнього рівня ALT: через 
6 місяців було зростання останнього на 
4,28±1,53% серед жінок та на 4,35±1,47% серед 
чоловіків, а через 12 місяців – на 6,96±1,61% та 
7,91±1,53% відповідно (р<0,05) (табл. 4). 

 
Таблиця 4. 

 
Зміна активності аланін-амінотрансферази та аспартат-амінотрансферази крові пацієнтів ІІ групи 

під впливом лікування 
 

Показник 
ІІ група (n=31) 

До лікування Через 6 місяців Через 12 місяців 
жінки чоловіки жінки чоловіки жінки чоловіки 

ALT, 
МОд/л 46,21±0,98 54,75±1,29 48,19±1,94* 57,13±1,81* 49,43±1,75* 59,08±1,72* 

AST, 
МОд/л 39,49±1,88 53,74±0,97 38,97±0,64 51,46±1,42 40,13±1,24 50,87±1,30 

Індекс 
AST/ALT 0,85±1,29 0,98±1,11 0,81±1,23 0,90±1,63 0,81±1,48 0,86±1,54 

Примітка: n – кількість хворих; % – відсоток пацієнтів від загальної кількості пацієнтів у даній групі; *– статистично 
вірогідна різниця при порівнянні показників у динаміці (p<0,05). 

 
Дослідники Laurin J, Lindor K.D. та співавтори 

[13], а також Kiyici M., Gulten M. та співавтори 
[12] у своїх роботах демонстрували ефективність 
урсодезоксихолевої кислоти при НАЖХП. Резуль-
тати їх досліджень свідчили про зниження рівня 
трансаміназ та покращення критеріїв НАЖХП за 
даними УЗД [132, 13]. Вивченням застосування 
ситагліптину при НАЖХП та ЦД 2 типу займались 
Iwasaki T. та співавтори [11], які підтвердили по-

кращення не тільки показників вуглеводного об-
міну, а й зменшення активності трансаміназ на 
фоні його призначення. 

Висновки. Отримані результати оцінки ефек-
тивності комплексного лікування, що включає 
вплив на різні ланки патогенезу НАЖХП у пацієн-
тів з цукровим діабетом 2 типу, демонструють ре-
грес УЗД-ознак ураження печінки та показників 
біохімічного синдрому цитолізу.  
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The results of evaluation of the effectiveness of adjuvant therapy of nonalcoholic fatty liver disease in patients 
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