
ISSN 1811–2471. Здобутки клінічної і експериментальної медицини. 2024. № 3 47

Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, випадок з практики, короткі повідомлення 

DOI 10.11603/1811-2471.2024.v.i3.14901

УДК 616.36-003.826:616.379-008.64]-08

КЛІНІЧНИЙ ПРОФІЛЬ ПАЦІЄНТІВ ІЗ НЕАЛКОГОЛЬНОЮ ЖИРОВОЮ ХВОРОБОЮ 
ПЕЧІНКИ ТА ІНСУЛІНОРЕЗИСТЕНТНІСТЮ

©О. А. Козак
Тернопільський національний медичний університет імені І. Я. Горбачевського  

Міністерства охорони здоров’я України

РЕЗЮМЕ. Неалкогольна жирова хвороба печінки (НАЖхп) є важливою медичною проблемою, яка набула 
масштабів пандемії у XXI столітті. Хоча дослідження НАЖхп тривають, багато аспектів патогенезу, діагностики та лі-
кування залишаються нез’ясованими. Інсулінорезистентність (ІР) є частим супутнім станом НАЖхп, який має за осно-
ву метаболічний синдром, що погіршує прогноз та сприяє швидшому прогресуванню захворювання. Поєднання 
НАЖхп з ІР також асоціюється з підвищеним ризиком серцево-судинних захворювань, що підкреслює необхідність 
розуміння клінічного профілю цих пацієнтів для розробки ефективних стратегій лікування та профілактики.

Мета – оцінити вираження змін клінічного профілю пацієнтів із неалкогольною жировою хворобою печінки 
та інсулінорезистентністю.

Матеріал і методи. У дослідженні взяли участь 137 пацієнтів, серед яких 86 чоловіків та 51 жінка, віком від 
18 до 70 років. Пацієнтів обстежували для виключення коморбідних станів, таких як вірусні гепатити, цироз, зло-
вживання алкоголем, токсично- та медикаментозно-асоційовані захворювання печінки, автоімунні захворюван-
ня, а також цукровий діабет 1-го або 2-го типу. Діагноз НАЖхп підтверджували за допомогою валідизованих тес-
тів, таких як Fib-4 та NAFLD Fibrometer, а наявність ІР оцінювали через індекс HOMA. Пацієнтів було поділено на дві 
групи: 1 група – пацієнти з коморбідним перебігом НАЖхп та ІР (n=76), 2 група – пацієнти з ізольованим перебігом 
НАЖхп (n=61). Групи були зіставні за кількістю пацієнтів, віком та статтю.

Результати. В результаті аналізу скарг пацієнтів встановлено, що астеновегетативний синдром був характер-
ним для обох груп пацієнтів, але частіше траплявся у пацієнтів з коморбідністю НАЖХП та ІР (90,78  % проти 
70,49 %). Скарги на диспептичний синдром також були більш поширеними у цій групі, зокрема, на нудоту і гіркоту 
в роті. Крім того, пацієнти з коморбідністю частіше повідомляли про сухість у роті та підвищений апетит. Проана-
лізувавши лабораторні показники, такі як АЛаТ, АСаТ, та коефіцієнт Де Рітіса, було виявлено, що вони підвищені у 
пацієнтів з ІР, що свідчить про порушення функції печінки. У групі з коморбідністю також спостерігалося зниження 
загального білка та альбуміну, що може свідчити про зниження синтезувальної функції печінки. Рівень глюкози 
був вищим у пацієнтів із коморбідністю і корелював з ІР, що підтверджує його роль у патогенезі цього стану. Леп-
тин також був вищим у групі з коморбідністю, що може вказувати на його роль як маркера метаболічних пору-
шень і запалення. Ліпідний спектр крові показав, що всі показники були вищими у пацієнтів із коморбідністю, зо-
крема тригліцериди та коефіцієнт атерогенності перевищували норми, що свідчить про погіршення метаболічної 
функції печінки.

Висновки. Пацієнти з коморбідністю НАЖхп та ІР частіше скаржаться на загальну слабість, втому, порушення 
сну, зниження апетиту, нудоту і гіркоту в роті, що вказує на астеновегетативний і диспептичний синдроми. У групі 
з поєднаним перебігом спостерігалися підвищені рівні АЛаТ, АСаТ, співвідношення Де Рітіса, загального білірубіну 
та знижені рівні загального білка та альбуміну, що свідчить про порушення функції печінки. Лептин був значно 
вищим у групі з коморбідністю НАЖхп та ІР, тому цей показник може слугувати маркером прогнозування перебігу 
захворювання. Показники ліпідного спектра крові показали достовірний зв’язок з ІР у пацієнтів із НАЖхп, що вка-
зує на порушення метаболічної функції печінки.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: неалкогольний стеатогепатит; печінка; альбумін; метаболічний синдром; ліпідний обмін; 
ліпідограма; інсулінорезистентність. 

Вступ. Неалкогольна жирова хвороба печін-
ки (НАЖхп), або неалкогольний стеатогепатит, є 
однією з найактуальніших проблем сучасної ме-
дицини, яка набула масштабів пандемії у XXI сто-
літті [1]. За останні десятиліття поширеність цьо-
го захворювання значно зросла, що пояснюється 
змінами способу життя, дієтичними звичками та 
збільшенням кількості людей з надмірною вагою 
та ожирінням [2]. Попри значний прогрес у ви-
вченні НАЖхп, залишається багато невирішених 
питань щодо патогенезу, діагностики та ефектив-
ного лікування цього захворювання. На сьогод-
нішній день існує багато досліджень, присвяче-

них ролі генетичних факторів, метаболічних змін, 
а також впливу способу життя на розвиток та про-
гресування НАЖхп. Особливу увагу науковці при-
діляють ознакам та методам корекції стеатозу, 
стеатогепатиту та стеатогепатозу. Однак, незва-
жаючи на інтенсивні дослідження, точні механіз-
ми, що лежать в основі цього захворювання, за-
лишаються недостатньо вивченими. Особливу 
увагу в контексті НАЖхп привертає інсулінорезис-
тентність (ІР), яка часто супроводжує це захворю-
вання і є важливим обтяжуючим фактором [3, 4]. 
ІР можна розглядати, як самостійний стан, або як 
частину метаболічного синдрому, головним ком-
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понентом якого вона є. ІР не лише ускладнює пе-
ребіг НАЖхп, а й прискорює прогресування його 
ускладнень, таких як НАСГ та цироз [5]. Крім того, 
поєднання НАЖхп з ІР асоціюється з підвище
ним ризиком розвитку серцево-судинних захво-
рювань, що додатково погіршує прогноз для паці-
єнтів [6].

Діагностика НАЖхп у поєднанні з ІР вимага-
ють особливого підходу. Пацієнти з цією комор-
бідністю потребують ретельного медичного об-
стеження та спостереження.

Розуміння клінічного профілю пацієнтів з цією 
коморбідністю, а також факторів, що впливають на 
прогресування захворювання, є ключовим для 
розробки ефективних стратегій лікування і профі-
лактики.

Мета – оцінити вираження змін клінічного 
профілю пацієнтів із неалкогольною жировою 
хворобою печінки та інсулінорезистентністю.

Матеріал і методи дослідження. Для досяг-
нення поставленої мети було обстежено 137 паці-
єнтів. Серед обстежених було 86 чоловіків та 
51 жінка віком від 18 до 70 років.

Усіх пацієнтів було обстежено для виключен-
ня коморбідних станів та ускладнень, що могли б 
впливати на достовірність результатів досліджен-
ня, зокрема, критеріями виключення стали: наяв-
ність вірусних гепатитів (асоційовані з HBV-, HCV-, 
HDV-інфекцією), цирозу печінки, зловживання ал-
коголем (споживання більше встановлених зако-
нодавством норм, що складає для чоловіків >30 г 

етанолу/добу, для жінок > 20 г етанолу/добу, або 
інші алкогольні напої при перерахунку на етанол), 
токсично- та медикаментозно- асоційовані захво-
рювання печінки, захворювання печінки авто
імунного генезу, використання медикаментів, які 
можуть бути додатковими причинами проявів ци-
толітичного, мезенхімально-запального та холе
статичного синдромів; наявність хронічних захво-
рювань у стадії декомпенсації або загострення, 
цукровий діабет 1-го або 2-го типу.

У дослідження включені пацієнти, які за отри-
маними результатами мали підтверджені діагно-
зи НАЖхп (у тому числі результати валідизованих 
тестів для виявлення фіброзу при НАЖХП – Fib-4, 
NAFLD Fibrometer) та ІР (підвищення рівня інсулі-
ну та розрахунок індексу НОМА).

Після первинного обстеження всіх пацієнтів 
було поділено на 2 групи – 1 група – пацієнти з ко-
морбідним перебігом НАЖхп та ІР (n=76), 2 група – 
пацієнти з ізольованим перебігом НАЖхп (n=61). 
Обидві групи були зіставні за кількістю пацієнтів, 
розподілом за віком та статтю.

Результати й обговорення. Під час обстежен-
ня пацієнтів були виявлені скарги на загальну 
слабкість, швидку втомлюваність, а також пору-
шення сну [7, 8], що разом складають астеновеге-
тативний синдром. Цей синдром був характерним 
для пацієнтів обох груп, відмічався у 90,78 % пер-
шої групи та у 70,49 % другої групи, але на 20,29 % 
переважав у групі 1 (з коморбідним перебігом 
НАЖхп та ІР) (табл. 1).

Таблиця 1. Порівняльний аналіз клінічних проявів у пацієнтів з НАЖхп та ІР

Клінічний симптом або синдром
Кількість пацієнтів з наявними скаргами або синдромами

пацієнти з НАЖхп та ІР (n=76) пацієнти з НАЖхп (n=61)
абс. % абс. %

Астеновегетативний синдром 69 90,78 43 70,49
Загальна слабкість 67 88,15 41 67,21
Швидка втомлюваність 56 73,68 27 44,26
Порушення сну 38 50 10 16,39
Диспептичний синдром 42 55,26 25 40,98
Зниження апетиту 15 19,74 16 26,23
Нудота 28 36,84 9 14,75
Гіркота у роті 18 23,68 5 8,20
Підвищення апетиту 52 68,42 17 27,87
Сухість у роті 38 50 3 4,91

Крім того, у пацієнтів були скарги на гіркоту в 
роті, нудоту та зниження апетиту, що можна від
нести до диспептичного синдрому. У групі з комор-
бідністю було більше скарг на нудоту (на 22,09 %) і 
гіркоту в роті (на 15,48 %), порівняно з пацієнтами 
з ізольованим перебігом. Скарги на зниження апе-
титу були частіше присутні у групі з ізольованим 
перебігом (на 6,49 %). З урахуванням цих особли-

востей можна стверджувати, що симптоми дис-
пептичного синдрому частіше траплялися у паці-
єнтів з поєднаним перебігом захворювань (на 
14,28 %) (див. табл. 1). Ознаки диспептичного син-
дрому, описані вище, мали достовірний зв’язок з 
астеновегетативним синдромом, що може вказу-
вати на ймовірний патофізіологічний механізм їх 
виникнення або взаємозв’язок (r=0,35, p<0,05).
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Крім того, у 50  % пацієнтів з коморбідністю 
спостерігали скарги на сухість у роті, що на 45,09 % 
більше, ніж у пацієнтів з НАЖХП, а також на 40,55 % 
частіше вони повідомляли про підвищений апе-
тит. Ці скарги були більш характерними для паці-
єнтів з інсулінорезистентністю та мали між собою 
достовірний тісний зв’язок (r=0,52, p<0,05), що вка-
зує на патогенетичні особливості виникнення і 
розвитку цього стану (див. табл.1).

Оцінюючи лабораторні показники пацієнтів 
обох груп, бачимо, що такі основні маркери функ-
ціонального стану печінки, як АЛаТ, АСаТ, а також 

індекс Де Рітіса демонструють підвищення показ-
ників залежно від наявності ІР у пацієнтів. Так, у 
групі 1, у якій пацієнти мають коморбідність НАЖхп 
та ІР, значення АЛаТ вищі, ніж у пацієнтів групи 2, з 
ізольованим перебігом НАЖхп, на 13,82 Од/л, а 
значення АСаТ – на 11,8 Од/л [9]. А рівень коефіці-
єнта Де Рітіса вищий у групі хворих з ізольованим 
перебігом НАЖхп на 0,3, що свідчить про зниження 
функціональної здатності печінки у групі з нижчим 
показником [10]. Слід відмітити, що між показника
ми АЛаТ та АСаТ у обох групах виявлений значу-
щий кореляційний зв’язок (r=0,95, p<0,05) (табл. 2).

Таблиця 2. Результати лабораторних показників пацієнтів

Показник
Групи пацієнтів

група 1 ( НАЖхп та ІР)
(n=76)

група 2 (НАЖхп)
(n=61)

АЛаТ, Од/л 61,16±6,98* 47,34±9,72*
АСаТ, Од/л 56,92±4,76* 45,12±8,16*
Коефіцієнт Де Рітіса 0,93±0,04* 0,96±0,06*
Загальний білірубін, мкмоль/л 14,15±1,94* 18,08±2,15*
Загальний білок, г/л 68,7±2,84* 73,32±3,38*
Альбумін, г/л 39,37±1,98* 43,24±2,22*
Глюкоза, ммоль/л 6,13±0,34* 4,83±0,45
Лептин, нг/мл 21,61±10,73* 9,92±7,32*

*Примітка. Достовірність різниці розрахована за критерієм Манна–Уітні – p<0,05.

Важливі також зміни показника загального 
білірубіну – у групі з коморбідністю він був ниж-
чим на 3,93 мкмоль/л. Це може свідчити про по-
рушення синтезувальної функції печінки, зокре-
ма метаболічної, адже пошкоджені клітини печін-
ки при цирозі можуть мати знижену здатність до 
нормальної роботи, включаючи метаболізм білі-
рубіну [11]. Цей фактор також може сприяти зни-
женню загального рівня білірубіну, може бути 
пов’язаним із тяжчим перебігом НАЖхп [12].

Зниженням у групі 1, порівняно з групою 2, ха-
рактеризуються також показники загального біл-
ка на 4,62 г/л та альбуміну – 3,87 г/л. Ці зміни мо-
жуть свідчити про порушення синтезувальної 
функції печінки [13], адже печінка є основним ор-
ганом, що синтезує білки плазми, включаючи аль-
бумін. У разі порушення цієї функції значна частина 
функціонуючої печінкової тканини замінюється 
фіброзною тканиною, що значно знижує здатність 
печінки виробляти білки [14]. Це призводить до 
зниження рівня як загального білка, так і альбумі-
ну в крові. Крім того, виявлено тісний достовірний 
зв’язок між рівнем загального білка та альбуміну в 
обох групах (r=0,95, p<0,05) (див. табл. 2).

Рівень глюкози був достовірно вищим саме у 
пацієнтів із коморбідним перебігом та корелював 
із наявністю у них ІР (r=0,83, p<0,05), що підтвер-

джує патогенетичні особливості виникнення та 
розвитку ІР у даної групи пацієнтів [15].

Незважаючи на те, що рівень лептину у пер-
шій групі пацієнтів був вищим на 11,69 нг/мл, що 
додатково підтверджує наявність у них ІР, потріб-
но зазначити, що середній показник лептину у 
групі 2 був близько верхньої межі норми [16]. Це 
дозволяє стверджувати, що даний показник є не 
лише маркером метаболічних порушень та інсулі-
норезистентності, а й маркером запалення та по-
рушень метаболічної функції печінки, який мож-
на використовувати у якості предиктора виник-
нення та маркера розвитку й прогнозування 
навіть ізольованого перебігу НАЖхп [17–19]. 

Після оцінки ліпідного спектра крові пацієн-
тів обох груп були виявлені певні особливості. Зо-
крема, всі показники ліпідного спектра крові були 
вищими саме у пацієнтів із коморбідним пере
бігом НАЖхп та ІР. Незважаючи на те, що лише по-
казники КА та тригліцеридів перевищували лабо-
раторні норми у групі 1, а саме – (1,82±0,39) ммоль/л 
тригліцериди та 4,68±1,65 коефіцієнт атероген-
ності – та чітко вказували на погіршення метабо-
лічної функції печінки, варто відзначити й те, що 
інші показники даної групи були на верхній межі 
норми, що свідчить про порушення метаболічної 
функції печінки та імовірність запалення, а також 
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про імовірний розвиток метаболічного синдрому 
[20, 21]. Між ІР та показниками загального холес-
терину, тригліцеридів, ЛПНЩ встановлені досто-

вірні зв’язки (r=0,78, p<0,05; r=0,73, p<0,05; r=0,66, 
p<0,05;), а між ІР та ЛПВЩ зворотний зв’язок  
(r=-0,44, p<0,05) (табл. 3).

Таблиця 3. Показники ліпідного обміну пацієнтів

Показник
Група пацієнтів

група 1 ( НАЖхп та ІР)
(n=76)

група 2 (НАЖхп)
(n=61)

Загальний холестерин, ммоль/л 5,33±0,59* 4,41±0,67*
Тригліцериди, ммоль/л 1,82±0,39* 1,3±0,28*
ЛПВЩ, ммоль/л 1±0,25* 1,39±0,39*
ЛПНЩ, ммоль/л 3,74±0,63* 2,62±0,36*
Коефіцієнт атерогенності 4,68±1,65* 2,52±1,34*

*Примітка. Достовірність різниці розрахована за критерієм Манна–Уітні – p<0,05.

Висновки. 1. У пацієнтів із коморбідним пере-
бігом НАЖхп та ІР частіше спостерігались скарги 
на загальну слабкість, швидку втомлюваність, по-
рушення сну та зниження апетиту, нудоту, гіркоту 
в роті, які можна віднести до астеновегетативно-
го та диспептичного синдромів, відповідно.

2. Вищими, порівняно з групою ізольованого 
перебігу, були такі показники біохімічного аналізу 
крові: АЛаТ, АСаТ, коефіцієнт Де Рітіса, що свідчить 
про порушення функціонального стану печінки, за-
гального білірубіну, як маркера порушення синте-
зувальної функції печінки. Зниження таких показ-
ників, як загальний білок та альбумін, у даній групі 
може бути ознакою порушень синтезувальної 
функції печінки.

3. Рівень лептину був значно вищим у групі із 
поєднанням НАЖхп та ІР, але у групі з ізольова-
ним перебігом знаходився на верхній межі нор-
ми, що дає можливість розглядати цей показник 

в якості предиктора виникнення та маркера роз-
витку й прогнозування навіть ізольованого пере-
бігу НАЖхп.

4. Показники ліпідного спектра крові мають 
достовірні зв’язки із наявністю ІР у пацієнтів з 
НАЖхп та можуть свідчити не лише про наявність 
ІР, а й про порушення метаболічної функції пе
чінки.

Перспективи подальших досліджень. Пла-
нується поглиблене вивчення впливу ІР на показ-
ники біохімічного та ліпідного профілю крові, а та-
кож додаткове вивчення маркерів запалення, за 
допомогою яких можна покращити діагностику та 
раннє виявлення НАЖхп з ізольованим перебігом 
або у поєднанні з ІР. Також планується поглиблене 
вивчення лептину як предиктора виникнення та 
маркера прогнозування НАЖхп, пошук достовір-
них кореляційних зв’язків з іншими показниками 
крові, рівнями фіброзу та стеатозу. 
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CLINICAL PROFILE OF PATIENTS WITH NON-ALCOHOLIC FATTY LIVER DISEASE  
AND INSULIN RESISTANCE

©O. A. Kozak
Ivan Horbachevsky Ternopil National Medical University of the Ministry of Health of Ukraine

SUMMARY. Non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) is a significant medical concern that has reached pandemic pro-
portions in the 21st century. While research on NAFLD continues, many aspects of its pathogenesis, diagnosis, and treat-
ment remain unclear. Insulin resistance (IR) is a common comorbidity of NAFLD, grounded in metabolic syndrome, worsen-
ing prognosis and accelerating disease progression. The combination of NAFLD and IR is also associated with an increased 
risk of cardiovascular diseases, underscoring the need to understand the clinical profile of these patients to develop effec-
tive treatment and prevention strategies.

The aim – to evaluate the clinical profile changes in patients with non-alcoholic fatty liver disease and insulin resis-
tance.

Material and Methods. The study involved 137 patients, including 86 men and 51 women aged 18 to 70 years. Patients 
were screened to exclude comorbid conditions such as viral hepatitis, cirrhosis, alcohol abuse, toxic and drug-associated 
liver diseases, autoimmune diseases, and type 1 or 2 diabetes. NAFLD diagnosis was confirmed using validated tests like 
Fib-4 and NAFLD Fibrometer, while IR was assessed using the HOMA index. Patients were divided into two groups: Group 1 – 
patients with comorbid NAFLD and IR (n=76), and Group 2 – patients with isolated NAFLD (n=61). The groups were compa-
rable in terms of the number of patients, age, and gender.

Results. Asthenovegetative syndrome was common in both groups, but more frequent among patients with comorbid 
NAFLD and IR (90.78 % vs. 70.49 %). Complaints of dyspeptic syndrome, including nausea and bitterness in the mouth, were 
also more prevalent in this group. Additionally, patients with comorbidities more often reported dry mouth and increased 
appetite. Laboratory tests, such as ALT, AST, and the De Ritis ratio, were elevated in patients with IR, indicating liver dys-
function. The comorbid group also showed decreased total protein and albumin levels, suggesting impaired liver synthetic 
function. Glucose levels were higher in the comorbid group and correlated with IR, confirming its role in the pathogenesis 
of this condition. Leptin levels were also elevated in the comorbid group, potentially serving as a marker for metabolic 
disturbances and inflammation. Lipid profiles indicated that all parameters were higher in patients with comorbidities, with 
triglycerides and atherogenic index exceeding normal ranges, indicating impaired liver metabolic function.

Conclusions. Patients with comorbid NAFLD and IR more frequently reported general weakness, fatigue, sleep distur-
bances, loss of appetite, nausea, and bitterness in the mouth, indicating asthenovegetative and dyspeptic syndromes. The 
combined disease group exhibited elevated levels of ALT, AST, De Ritis ratio, total bilirubin, and decreased levels of total 
protein and albumin, indicating liver dysfunction. Leptin levels were significantly higher in the comorbid group and may 
serve as a marker for disease progression. The lipid profile parameters showed a significant correlation with IR in NAFLD 
patients, indicating impaired liver metabolic function.

KEY WORDS: non-alcoholic steatohepatitis; liver; albumin; metabolic syndrome; lipid metabolism; lipidogram; steato-
hepatosis; insulin resistance. 
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