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Сегодня не вызывает сомнения суще�

ствование тесной связи между СД 2 типа

и заболеваниями печени. С одной сторо�

ны, наличие СД повышает риск разви�

тия неалкогольной жировой болезни пе�

чени (НАЖБП), с другой – хронический

вирусный гепатит С увеличивает риск

возникновения СД. Также отмечена

связь между развитием СД и гепатоцел�

люлярной карциномой (ГЦК). 

Метаболические эффекты при СД 2
типа и печень

Метаболизм углеводов и липидов на�

рушен в условиях инсулинорезистент�

ности и относительного дефицита инсу�

лина при СД 2 типа. Инсулинорезисте�

нтность приводит к снижению захвата

глюкозы в скелетной мускулатуре и спо�

собствует повышению липолиза в ади�

поцитах, в результате которого увеличи�

вается количество циркулирующих в

плазме свободных жирных кислот

(СЖК). Это может привести к усилению

инсулинорезистентности, образуя тем

самым порочный круг. Параллельно по�

вышенный плазменный уровень СЖК,

встречающийся при ожирении, может

индуцировать периферическую инсули�

норезистентность. Любой из этих меха�

низмов способствует увеличению отло�

жения жира в печени.

Метаболизм углеводов
Повышенное содержание в плазме

СЖК приводит к инсулинорезистент�

ности, негативно воздействующей на го�

меостаз глюкозы посредством усиления

ее продукции печенью и уменьшения

периферического клиренса. В физиоло�

гических условиях компенсаторная ги�

перинсулинемия ингибирует печеноч�

ный глюконеогенез и гликогенолиз, что

способствует восстановлению гомеоста�

за глюкозы. Однако у пациентов с СД 2

типа формируется резистентность к суп�

рессивному действию инсулина. Повы�

шенный уровень СЖК не настолько уве�

личивает количество плазменного инсу�

лина, чтобы преодолеть печеночную и

периферическую инсулинорезистент�

ность. Таким образом, нарушение ути�

лизации глюкозы приводит к гипергли�

кемии, которая, в свою очередь, предоп�

ределяет развитие осложнений диабета.

Метаболизм липидов
У больных СД 2 типа часто наблюдают

дислипидемию, характеризующуюся по�

вышением плазменного уровня тригли�

церидов, уменьшением уровня холесте�

рина липопротеинов высокой плотности

и преобладанием небольших плотных

частиц липопротеинов низкой плотнос�

ти. Такой липидный профиль часто

наблюдается при НАЖБП. Основной

причиной возникновения гипертригли�

церидемии является усиленная продук�

ция печенью, липопротеинов очень

низкой плотности (ЛПОНП) и аполи�

попротеинов В (apoB) вследствие гипер�

инсулинемии и усиленного поступления

СЖК. У здорового человека инсулин

снижает содержание apoB и, соответ�

ственно, ЛПОНП. Однако у пациентов с

СД 2 типа продукция печенью аpoB

адекватно не подавляется, что приводит

к гипертриглицеридемии. В жировой

ткани и скелетной мускулатуре снижен�

ная липазная активность способствует

уменьшению выведения липопротеинов,

богатых триглицеридами.

К наиболее распространенным забо�

леваниям печени у больных СД как 1,

так и 2 типа относятся: НАЖБП, неал�

когольный стеатоз печени, неалкоголь�

ный стеатогепатит, гемохроматоз, вирус�

ный гепатит, аутоиммунная болезнь пе�

чени, холелитиаз, первичный рак пече�

ни, портальная гипертензия, цирроз пе�

чени, печеночная недостаточность, сте�

атоз, перегрузка железом и гепатома.

Поэтому врач�гастроэнтеролог должен

быть осведомлен о наличии столь серь�

езных патологий печени у пациентов с

СД и насторожен, курируя больного с

нарушением толерантности к углеводам

и синдромом инсулинорезистентности.

Неалкогольная жировая болезнь печени
НАЖБП – это совокупность последо�

вательных патологических изменений

печени, развивающихся на фоне жиро�

вой дистрофии (стеатоз печени) и при�

водящих к воспалительной инфильтра�

ции гепатоцитов (стеатогепатит) с воз�

можной последующей трансформацией

в фиброз и цирроз печени. Нарушение

толерантности к глюкозе и СД 2 типа в

57% случаев сочетаются с НАЖБП, тя�

жесть течения которой прямо пропор�

циональна компенсации диабета. 

Ключевую роль в развитии НАЖБП

играет инсулинорезистентность. В физио�

логических условиях СЖК, поступая из

тонкой кишки и жировой ткани либо

синтезируясь в печени, путем этерифика�

ции включаются в состав ЛПОНП либо

под действием митохондриального фер�

мента карнитин�пальмитоил�трансфера�

зы проникают в митохондрии. Там под

воздействием ферментов цикла β�окис�

ления жирных кислот и цикла Кребса

они метаболизируются в углекислый газ

и восстановленные формы коферментов

НАД и ФАД, участвующие в переносе

электронов на митохондриальную дыха�

тельную цепь с формированием АТФ.

Инсулинорезистентность способствует

повышенному поступлению СЖК в пе�

чень, их избыточному синтезу, а также

снижению скорости β�окисления СЖК в

митохондриях гепатоцитов с нарушени�

ем синтеза и секреции ЛПОНП. Воздей�

ствие внешней среды способствует фор�

мированию жировой дистрофии печени

без признаков воспаления – стеатоз пе�

чени. Также важную роль в развитии

НАЖБП играют наследственные факто�

ры, такие как мутация генов, ответствен�

ных за процессы окисления СЖК и син�

тез провоспалительных цитокинов [2].

При развитии стеатоза печени образу�

ется замкнутый круг: с одной стороны,

гиперинсулинемия, вызванная инсули�

норезистентностью, способствует повы�

шенному синтезу, увеличению концент�

рации в крови и накоплению в печени

СЖК, тем самым угнетая β�окисление

жирных кислот и способствуя повышен�

ному образованию ЛПОНП и активных

форм кислорода, приводящих к разви�

тию окислительного стресса и перекис�

ного окисления липидов. С другой сто�

роны, находясь в состоянии жировой

дистрофии, печень не может полностью

инактивировать инсулин, что приводит

к развитию гиперинсулинемии с форми�

рованием инсулинорезистентности и

поддержанием гипергликемии [3].

Еще недавно теория окислительного

стресса считалась единственной, которая

объясняла гистологические изменения

печени (инфильтрация нейтрофилами,

некроз гепатоцитов с формированием ги�

гантских митохондрий, повышенная ак�

тивность клеток Купфера) перекисным

окислением липидов при формировании

неалкогольного стеатогепатита. Сегодня

известно, что непосредственное участие в

формировании и прогрессировании этой

патологии принимают эндотоксин�инду�

цируемые цитокины (фактор некроза

опухоли α, интерлейкин�6, �8), стимули�

рующие клетки Ито, с последующим раз�

витием фибротических и цирротических

изменений печени. Изучение гормонов

жировой ткани (адипоцитокинов) пока�

зало их роль и участие в развитии и про�

грессировании стеатоза в стеатогепатит, а

последнего – в фиброз печени [4]. 

Известно, что НАЖБП протекает без

патогномоничных клинических симп�

томов. Тем не менее пациенты с СД жа�

луются на слабость, повышенную утом�

ляемость, сонливость в дневное время,

сочетающуюся с обструктивным апноэ

во время сна, что должно привлечь вни�

мание гастроэнтеролога и может быть

свидетельством ранних проявлений

НАЖБП. J.L. Newton и соавт. указыва�

ют, что на ранних стадиях формирова�

ния НАЖБП иногда наблюдается дис�

функция автономной нервной систе�

мы, проявляющаяся постуральным го�

ловокружением и синкопами [5]. Эти

симптомы характерны как при заболе�

ваниях печени, так и при когнитивных

нарушениях у пациентов без этой пато�

логии. Для оценки функции печени не�

обходимо определить активность транс�

аминаз сыворотки крови (возможно по�

вышение аланинаминотрансферазы

(АЛТ), аспартатаминотрансферазы

(АСТ) до 4�5 норм, соотношение

АСТ/АЛТ<1), щелочной фосфатазы

(ЩФ) и γ�глутамилтранспептидазы

(ГГТП). В EPIC�Potsdam Study (Euro�

pean Prospective Investigation into Cancer

and Nutrition�Potsdam Study, 2008) ана�

лизировали данные пациентов с СД и

без этой патологии в возрасте 35�65 лет.

Было показано, что концентрации

ГГТП и АЛТ можно считать специфи�

ческими предикторами развития пато�

логии печени у больных СД [6]. 

Нормальные показатели печеночных

проб не всегда свидетельствуют об интакт�

ности печени, они могут наблюдаться даже

на выраженных стадиях болезни печени.

Врач�гастроэнтеролог не должен пре�

небрегать исследованием липидного

спектра сыворотки крови (холестерин и

его фракции, триглицериды) у пациентов

с СД и подозрением на НАЖБП. Гипо�

альбуминемия, повышение уровня били�

рубина, тромбоцитопения, увеличение

протромбинового времени у этих боль�

ных является косвенным свидетельством

прогрессирования НАЖБП, вплоть до

развития фиброза и цирроза печени. Обя�

зательным является определение индекса

инсулинорезистентности HOMA: [глюко�

за крови натощак(ммоль/л) × инсулин

крови натощак (μМЕ/л)]/22,5. Пациента

считают инсулинорезистентным, если

показатель HOMA ≥1,64.

Обследование больного СД должно

включать сонографию печени (для вы�

явления степени стеатоза, гепатомега�

лии, портальной гипертензии), компью�

терную томографию и магнитно�резона�

нсную томографию (позволяющие вери�

фицировать стеатоз печени) и видеоэн�

доскопию для скрининга варикозно рас�

ширенных вен пищевода.

Если у пациента с СД 2 типа клинико�

инструментальные данные подтвержда�

ют наличие НАЖБП, для наблюдения за

изменениями в динамике и оценки эф�

фективности проводимой терапии целе�

сообразно определение неинвазивных

маркеров фиброза печени. 

Полиморбидность у пациентов с СД

требует комплексного лечения. Несмот�

ря на отсутствие стандартной терапии

НАЖБП у таких больных, лечение в пер�

вую очередь должно быть направлено на

предупреждение прогрессирования за�

болевания: перехода стеатоза в стеатоге�

патит, а последнего в цирроз печени. 

Одним из перспективных направле�

ний лечения НАЖБП является пре�

одоление инсулинорезистентности

посредством снижения массы тела и

назначения инсулиносенситайзеров.

Если при адекватно подобранном ре�

жиме питания и регулярных физичес�

ких нагрузках улучшение биохимичес�

ких показателей и ультразвуковой кар�

тины печени не происходит, следует

назначать медикаментозные препара�

ты. В качестве инсулиносенситайзеров

используют производные бигуанидов

(метформин) и тиазолидиндионы

(пио� и розиглитазон). В клинических

исследованиях показано, что примене�

ние метформина у больных НАЖБП

снижает уровень гипергликемии, ак�

тивность печеночных ферментов и по�

вышает чувствительность к инсулину, а

также уменьшает выраженность воспа�

лительных изменений, жировой дист�

рофии и степень фиброза печени [7].

При этом метформин не рекомендует�

ся назначать больным с тяжелым пора�

жением печени из�за увеличения риска

развития лактат�ацидоза [8]. 

Использование глитазонов у пациен�

тов с НАЖБП на протяжении 3�12 месяцев

Патология печени при сахарном диабете: 
что нужно знать гастроэнтерологу?

Долгое время считалось, что распространенность гастроэнтерологических заболеваний среди пациентов
с сахарным диабетом (СД) не отличается от таковой в популяции в целом. Увеличение числа новых случаев СД
за последние два десятилетия преимущественно в развивающихся странах сопряжено с ростом количества лиц,
страдающих не только избыточной массой тела, но и ожирением. При более глубоком изучении патофизиологии
СД выявили патогенетическую связь между этим заболеванием и патологией органов желудочно�кишечного
тракта, прежде всего с функциональными и структурными изменениями печени. До настоящего времени
в литературе можно встретить лишь данные небольших исследований о распространенности заболеваний печени
при СД, которые носят противоречивый характер. По мнению экспертов Американской гастроэнтерологической
ассоциации, наличие СД удваивает риск возникновения заболеваний печени и рака печени. Популяционное
исследование, проведенное в Северной Италии, показало, что у больных СД 2 типа увеличивается риск
смертельных исходов от гастроэнтерологических осложнений, особенно вследствие цирроза печени у пациентов
со стажем заболевания 5 лет и более. Наибольший риск летальности от рака печени отмечают у больных,
страдающих СД более 10 лет и имеющих ожирение [1].

Е.В. Колесникова, к.м.н., ГУ «Институт терапии им. Л.Т. Малой АМН Украины», г. Харьков
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показало достоверное улучшение биохи�

мических показателей, а также умень�

шение стеатоза и выраженности воспа�

лительных изменений в печени. Недав�

но проведенные исследования продемо�

нстрировали, что назначение розиглита�

зона пациентам с НАЖБП и СД может

быть сопряжено с повышением риска

возникновения неблагоприятных коро�

нарных событий, особенно у больных,

страдающих сердечно�сосудистыми за�

болеваниями [9].

Вопрос гепатотоксичности глитазонов

продолжает оставаться предметом дис�

куссии. В 2005 г. Управление по контро�

лю за пищевыми продуктами и лекар�

ственными средствами (FDA) сообщило

о 68 случаях гепатита или острой пече�

ночной недостаточности вследствие те�

рапии розиглитазоном и 37 случаях –

пиоглитазоном. Однако не было подтве�

рждения причинной связи с приемом

указанных препаратов, поскольку ситуа�

ция осложнялась сопутствующим меди�

каментозным лечением сердечной не�

достаточности у пациентов с СД. В связи

с этим перед назначением глитазонов ре�

комендуется оценить уровень активнос�

ти АЛТ и проводить его мониторинг

каждые 2 месяца в процессе лечения [10]. 

В 2008 г. появились первые сообщения

об эффективности применения агониста

рецептора глюкогоноподобного пептида

1 (эксендин�4) в предупреждении инсу�

линорезистентности и прогрессирова�

ния заболеваний печени у пациентов с

НАЖБП в качестве перспективного те�

рапевтического средства в лечении этих

больных [11].

При использовании аторвастатина в

дозе 10 мг ежедневно на протяжении 6

месяцев у пациентов с НАЖБП, СД 2

типа и признаками гиперлипидемии

наблюдалось улучшение показателей

липидограммы, функциональных проб

печени и повышение ее эхоплотности,

свидетельствующее о снижении содер�

жания жира [12, 13].

Таким больным целесообразно прово�

дить цитопротекторную терапию с ис�

пользованием урсодезоксихолевой кис�

лоты и эссенциальных фосфолипидов.

Эффективность влияния урсодезокси�

холевой кислоты на снижение выражен�

ности апоптоза продемонстрирована в

трех проспективных контролируемых

исследованиях [14]. Способность эссен�

циальных фосфолипидов оказывать ан�

тиоксидантный, антифибротический и

противовоспалительный эффекты поз�

воляет рекомендовать их пациентам с

НАЖБП на фоне СД.

Гемохроматоз и перегрузка железом
Гемохроматоз – аутосомно�рецессив�

ное заболевание, возникающее вслед�

ствие накопления железа в печени и под�

желудочной железе. Ген гемохроматоза

связан с HLA�локусом 6 хромосомы, пре�

имущественное большинство пациентов

– гомозиготные носители гена, имеюще�

го замену в кодоне 282 [C282Y]. Частота

гетерозиготного носительства составляет

1:10 в европейской популяции, что под�

тверждают данные крупномасштабных

исследований. Ретроспективный анализ

выявил высокую распространенность ге�

мохроматоза у мужчин старше 30 лет с

диагностированным СД 1 типа.

Чтобы оценить возможную связь меж�

ду перегрузкой железом и СД 2 типа,

Niederau и соавт. [15] сравнили небольшую

когорту пациентов с идиопатическим

гемохроматозом с индексом массы тела

<25 и без признаков цирроза печени с

контрольной группой. Было продемон�

стрировано увеличение частоты встреча�

емости инсулинорезистентности у боль�

ных идиопатическим гемохроматозом.

Обзор 139 биопсий печени показал

высокую степень стеатоза печени и вос�

паления у пациентов с перегрузкой же�

лезом. Предполагается, что последняя

усиливает инсулинорезистентность и

потенциально ускоряет истощение

β�клеток поджелудочной железы. 

На сегодняшний день перегрузку

железом печени не связывают с гемо�

хроматозом. У этих пациентов нор�

мальный уровень насыщения транс�

феррина железом при повышенном

количестве железа в сыворотке крови

и в тканях печени. Исследования, про�

веденные в последние годы, показали,

что у большинства пациентов с пере�

грузкой железом наблюдаются инсу�

линорезистентность или метаболичес�

кий синдром. 

Повышение активности аминотранс�

фераз, отклонения показателей обме�

на железа, порфиринурия, наряду с

клиническими симптомами (гипер�

пигментация кожных покровов, гепа�

томегалия) у пациентов с СД позволя�

ют предположить гемохроматоз или

синдром перегрузки железом. При

развитии цирроза печени у этих паци�

ентов обнаруживают положительные

осадочные пробы и диспротеинемию

без лабораторных признаков цитолиза

и холестаза. О перегрузке железом

свидетельствуют повышение уровня

насыщения трансферрина железом

>45%, снижение общей железосвязы�

вающей способности сыворотки крови

<28 мкмоль/л, повышение содержа�

ния ферритина (у мужчин >300 мкг/л,

у женщин >200 мкг/л) [16]. 

На ранней стадии гемохроматоз про�

является повышением уровня насыще�

ния трансферрина железом. Определе�

ние этого показателя является наиболее

доступным скрининговым тестом на

наличие перегрузки железом. Если на�

сыщение трансферрина >45%, необхо�

димо провести генетическое тестирова�

ние на наличие мутаций C282Y/H63D.

Наиболее чувствительным диагности�

ческим тестом считается уровень фер�

ритина в сыворотке крови. Концентра�

ция ферритина в плазме крови гораздо

ниже, чем в печени, и напрямую зави�

сит от общего запаса железа в организ�

ме. При гемохроматозе уровень сыво�

роточного ферритина >200�300 мкг/л, а

при тяжелой перегрузке железом может

превышать 1000 мкг/л [17]. 

Ведение больных СД с гемохромато�

зом и синдромом перегрузки железом

предполагает ограничение продуктов,

богатых железом (мясные продукты) и

витамином С, исключение алкоголя,

проведение флеботомий, терапии хела�

торами железа и трансплантацию пече�

ни. Своевременное лечение способству�

ет замедлению прогрессирования забо�

левания, в результате чего улучшается

качество и увеличивается продолжи�

тельность жизни больных.

Показаниями к началу терапии явля�

ются верифицированный диагноз ге�

мохроматоза при наличии клинических

симптомов, а также бессимптомное по�

вышение уровня сывороточного ферри�

тина   200 мкг/л у женщин до менопаузы

и   300 мкг/л у мужчин и у женщин в

постменопаузальном периоде [16]. Эф�

фективность лечения оценивают на ос�

нове динамики клинико�лабораторных

показателей: уменьшения астенического

синдрома, гепатомегалии, декомпенса�

ции углеводного обмена, гиперфермен�

темии, пигментации кожи.

Вирусные гепатиты
Стремительный рост распространен�

ности вируса гепатита С (HCV) в разви�

вающихся странах, наблюдаемый в по�

следние годы, потребовал более деталь�

ного изучения группы инфицирован�

ных. Выяснили, что многие пациенты с

HCV�инфекцией страдают СД.

Проанализировав сложившуюся ситу�

ацию, эксперты Американского нацио�

нального института здоровья и питания

выяснили, что наличие HCV у пациентов

старше 20 лет в 3,7 раза увеличивает риск

развития СД 2 типа; у больных старше 40

лет с HCV, употребляющих спиртные

напитки, отмечается повышенный риск

развития СД 2 типа в отличие от тех, кто

перестал употреблять алкоголь [18].

Наблюдения свидетельствуют, что у па�

циентов с HCV�инфекцией наблюдается

снижение первой фазы синтеза инсули�

на, которое характерно для ранней дис�

функции β�клеток поджелудочной же�

лезы и, вероятно, возникает вследствие

деструкции панкреатических клеток.

В США наиболее распространенным ге�

нотипом HCV у пациентов с СД являет�

ся тип 2а, который чаще других ассоци�

ирован с внепеченочной манифестацией

заболевания. Именно это объясняет его

распространенность у больных СД. В ев�

ропейских исследованиях показана пря�

мая корелляция между инфицирован�

ностью 3 генотипом HCV и развитием

стеатоза печени при СД [19, 20]. 

При скрининге на HCV�инфекцию у

пациентов с СД необходимо не только

оценивать функциональные пробы пе�

чени, но и определять маркеры HCV

(антитела к вирусу – anti�HCV, РНК ви�

руса – HCV�RNA). Обнаружив послед�

ние, целесообразно оценить уровень

сывороточного ферритина, повышение

которого может свидетельствовать о

синдроме перегрузки железом, что вли�

яет на дальнейшую тактику ведения па�

циента.

Несмотря на имеющиеся сведения о

том, что СД 1 типа чаще возникает у

больных вирусным гепатитом С (ВГС),

лечившихся интерфероном [21], сущест�

вующие схемы терапии ВГС включают

назначение пегилированных интерфе�

ронов и рибавирина. Назначая противо�

вирусную терапию пациентам с СД, не�

обходимо помнить об обязательном и

тщательном контроле уровня гликемии

у этих больных ввиду возможных непред�

сказуемых эффектов интерферона на те�

чение сахарного диабета.

Аутоиммунные гепатиты
Аутоиммунный гепатит (АИГ) – хро�

ническое аутоиммунное некротически�

воспалительное заболевание печени не�

известной этиологии, характеризующе�

еся перипортальным или более обшир�

ным воспалительным процессом в пе�

чени, наличием гипергаммаглобулине�

мии и появлением широкого спектра

аутоантител, при котором главной ми�

шенью иммунного ответа является ге�

патоцит [22]. 

Заболевание часто ассоциируется с

другими аутоиммунными болезнями.

Клинически может характеризоваться

как бессимптомным течением при нали�

чии воспаления печеночной паренхимы,

так и признаками цирроза печени и пе�

ченочно�клеточной недостаточностью.

I тип АИГ (классический) встречается в

любом возрасте и связан с накоплением

антинуклеарных и антигладкомышеч�

ных антител. Как правило, его внепече�

ночной манифестацией является тирео�

идит Хашимото, язвенный колит и рев�

матоидный артрит. II тип АИГ встреча�

ется у молодых женщин и ассоциирован

с антителами к микросомам (ALKM�1)

печени/почек или к антигену цитозоля

печени (ALC�1). Существует достовер�

ная связь между АИГ II типа и СД 1 ти�

па, аутоиммунными заболеваниями щи�

товидной железы, витилиго. У 10% та�

ких пациентов наблюдаются признаки

аутоиммунного полигландулярного

синдрома I типа [23]. Обычно это дети с

надпочечниковой недостаточностью,

гипопаратиреоидизмом и кандидозом

слизистых оболочек. Помимо гепатита, у

них отмечают дистрофию зубной эмали,

витилиго и облысение. Поэтому всех па�

циентов с АИГ II типа необходимо обя�

зательно обследовать на наличие СД 1

типа (с определением глюкозы крови,

C�пептида и антител к декарбоксилазе

глутаминовой кислоты) и других ауто�

иммунных эндокринных заболеваний.

На сегодняшний день не обнаружили

какой�либо достоверной связи между

АИГ I и II типов, инсулинорезистент�

ностью и СД 2 типа.

Гепатоцеллюлярная карцинома 
Связь между СД и развитием гепато�

целлюлярной карциномы (ГЦК) была

подтверждена в ряде исследований [24]. 

Результаты метаанализа 15 исследова�

ний доказали, что патофизиологическая

связь НАЖБП→цирроз печени→гепа�

тоцеллюлярная карцинома – это после�

довательный процесс, развивающийся

на фоне инсулинорезистентности, при

этом одним из существенных факторов

риска развития ГЦК является СД [1].

Показано, что высокие концентрации

инсулина могут стимулировать инсули�

ноподобный фактор роста 1, что может

оказывать канцерогенный эффект не

только на печень, но и другие органы.

Более того, хроническая гипергликемия

приводит к развитию оксидативного

стресса и стимулирует апоптоз. Данные

некоторых исследований продемонстри�

ровали существование связи между раз�

витием ГЦК у больных СД 2 типа и нали�

чием HBV� (вирус гепатита В) и HCV�

инфекции. Несмотря на то что СД не

рассматривается как единственный фак�

тор формирования ГЦК, он является оп�

ределяющим в развитии цирроза печени

у этих пациентов [25, 26]. 

Предполагается, что первичный рак

печени на фоне СД является результа�

том активации супрессора фосфатазы

PTEN, регулирующей PI3k/Akt сигналь�

ный путь, и дисрегуляции экспрессии,

что повышает печеночную чувствитель�

ность к инсулину [27, 28].

H.B. El�Serag и соавт. в 2009 г. опубли�

ковали данные о том, что ингибиторы

гидроксиметилглутарил�коэнзим�А�ре�

дуктазы (статины) оказывают плейо�

тропное действие на физиологические

процессы, протекающие в печени и час�

тично на холестерол�опосредованный

сигнальный путь [29]. Исходя из этого

было показано, что использование ста�

тинов предотвращает риск развития

ГЦК у пациентов с СД [30].

Появление у больных СД таких симп�

томов, как бессонница, когнитивные

расстройства, рассматривается как фак�

тор риска развития ГЦК, что требует

скрининга с обязательным проведением

сонографии печени и магнитно�резонанс�

ной томографии.

Пациентам с СД при подозрении на

ГЦК необходимо проведение клиничес�

кого анализа крови (возможна анемия,

лейкоцитоз, ускорение СОЭ), исследо�

вание активности печеночных фермен�

тов (АСТ, АЛТ, ЩФ, ГГТП и др.), опре�

деление уровня α�фетопротеина, повы�

шение которого до 400 нг/мл является

достаточным основанием для подозре�

ния на ГЦК.

Холелитиаз
Холелитиаз в 2�3 раза чаще встречает�

ся у пациентов с СД 1 и 2 типов по срав�

нению с общей популяцией. У больных

СД 2 типа отмечается усиленное форми�

рование камнеобразования вследствие

билиарного сладжа и увеличения лито�

генных свойств желчи. Основной при�

чиной возникновения холестаза у паци�

ентов с СД является диабетическая авто�

номная нейропатия. Несмотря на то что

автономная нейропатия инициирует хо�

лестаз и образование желчных конкре�

ментов, только у незначительной части

этих пациентов наблюдаются желчная

колика, холецистит и другие нарушения

желчевыводящей системы. Это обуслов�

лено тем, что автономная денервация

предотвращает эффективное сокращение

Продолжение на стр. 24.
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желчного пузыря, поэтому желчный

конкремент не может продвигаться

внутрь, вызывая обструкцию желчных

проходов и клинические симптомы.

Считается, что уровень холецистокини�

на влияет на динамику сокращения

желчного пузыря, однако исследования,

проведенные в последние годы, проде�

монстрировали нормальный уровень

этого гормона у пациентов с СД 2 типа. 

Так, несмотря на снижение сократи�

тельной функции желчного пузыря и

высокую частоту холелитиаза у пациен�

тов с СД, количество билиарных цирро�

зов печени на фоне СД не превышает та�

ковое в общей популяции. 

Высокая частота холелитиаза у па�

циентов с СД диктует необходимость

раннего, профилактического назначе�

ния этой категории пациентов препа�

ратов с литолитическими свойствами,

достойное место среди которых заняли

препараты урсодезоксихолевой кисло�

ты (УДХК). Наличие цитопротектив�

ного, гипохолестеринемического, хо�

леретического, антиоксидантного и

антиапоптотического эффектов оправ�

дывает применение УДХК у пациентов

с СД [31].

Данные многочисленных исследова�

ний свидетельствуют о существовании

тесной связи между СД и заболеваниями

печени. Вирус гепатита С является фак�

тором риска развития СД и патологии

печени. Неалкогольная жировая болезнь

печени, которая связана с инсулиноре�

зистентностью, представляет собой про�

цесс последовательно развивающихся

этапов поражения печени – от стеатоза

до гепатоцеллюлярной карциномы. Те�

рапия, позволяющая сдерживать про�

грессирование стеатогепатита в цирроз

печени, в настоящее время активно изу�

чается. Возможно, накопление железа

при гемохроматозе ускоряет развитие

СД, а первичная перегрузка железом

связана с возникновением инсулиноре�

зистентности и СД 2 типа. При этом ав�

тономная диабетическая нейропатия на

фоне СД увеличивает количество случа�

ев холелитиаза у этой категории пациен�

тов, однако желчная колика развивается

редко. 

� В целом, заболевания печени на

фоне СД довольно распростране�

ны, хотя многие клиницисты этого не�

дооценивают, так как они не относят�

ся к собственно диабету. Почему? Во�

первых, отсутствует официальное ру�

ководство скрининга для «жирной»

печени у пациентов с СД. Во�вторых,

не всегда обращается внимание на то,

что гипогликемизирующие средства

способны превентировать (при ранних

нарушениях функций печени) разви�

тие НАЖБП. Такие препараты, как

метформин и статины, зачастую оши�

бочно обвиняют в ухудшении функцио�

нальной активности печени, тогда как

когда на самом деле они предотвраща�

ют дальнейшее ее прогрессирование.

Только понимание патофизиологии

поражений печени при СД позволит

гастроэнтерологу своевременно про�

вести комплексное обследование и

правильно подобрать терапевтичес�

кую коррекцию.
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