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(NAFLD)کبد چرب غیر الکلی
چربی در   های بزرگ )ماکرووزیکول  بافت شناسی با دیده شدن دانه از نظر 5

ها مشاهده  از هپاتوسیت 6% های چربی در تعری  رایج باید در حداق  شود. این دانه پارانشیم کبد مشخص می

ی مراح  ایجاد س . از نظر زیست شنا5نیز آورده شده است) 59شوند، گرچه در برخی منابع حد تشخیصی %

ای از اختلالات التهابی  هو مجموع ، به عنوان ضربه اول محرک روند،کبد چرب شام  تجمع چربی در کبدبیماری 

است. در شروع مرحله دوم علیرغم روند خوش خیم اولیه، یعنی تجمع ، 1های موازی متعددبه عنوان ضربه در بدن،

پذیرد و سمیت  اثرات مضر تجمع پایان می تری گلیسیریدها و افزایش لپتین، در نهایت توان  بدن برای مقابله با

شود. یکی از عوام  دیگر دخی  در مرحله ضربه دوم، محیط دستگاه گوارش  آغاز می 1چربی )لیپوتوکسیسیتی 

ها بر اساس مواد مغذی ورودی به بدن های موجود در آن و تعام  آنها با مخاط و تغییرات آن شام  میکروارگانیسم

ها و ایجاد اسیدهای چرب زنجیر کوتاه در ایجاد روند التهابی در کبد  و ساز کربوهیدراتاست. برای مثال سوخت 

 . تعری  بالینی بیماری کبد چرب شام  دو جزء اساسی است: نخست ، اثبات 1) کنند چرب نقش مسثری را ایفا می

ی شود. )واضح است که تمامی وجود چربی در کبد در حد قاب  توجه که از راه بیوپسی یا تصویربرداری نشان داده م

کنند  و دوم رد سایر عل  محتم  شام  مصر  اتانول،  بیماران از ابتدا با نتیجه بافت شناسی مراجعه نمی

  . TPN 2(1) های ویروسی، کبد چرب دارویی، بیماری ویلسون و تغذیه کام  وریدی هپاتیت

 رجاتی از فیبروز اولیه کبدی همراه با استئاتوز به عنوان استئاتوهپاتیت غیر الکلیوجود التهاب و صدمات بافتی و د

(NASH 6 دهی استانداردی  شود. برای افتراق بافت شناسی استئاتوز از استئاتوهپاتی روشهای گزارش خوانده می

شدت این بیماری توسط مسسسه ملی تحقیقات یکی از معیارهای تشخیصی رایج   .2ارائه شده است )

 NASH، 2بالای  NASشود. عدد  خوانده می NAS 0ارائه  شده است که به صورت مخف    NIH 5)امریکا

 NASهای شدت مانند  دهی شود قب  از نمره است. توصیه می NASHنیز احتمال وجود  2-1شود و بین  تلقی می

  . 6ردد)اثبات گ NASHابتدا وجود یا عدم وجود 

                                                           
1
Non-alcoholic fatty liver disease  

2
 Multiple Parallel Hits 

3
 Lipotoxicity 

4
 Total Parenteral Nutrition 

5
 Nonalcoholic steatohepatitis 

6
 National Institutes of Health 

7
 NAFLD Activity Score 
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اند. اولی افزایش اکو  هایی به عنوان معیارهای تشخیصی مطرب شده در نمای سونوگرافی کبد چرب گسترده، یافته

است. دومین یافته بالاتر بودن اکوژنیسیتی کبد به نسبت کلیه و  1بافت یا اصطلاحاً کبد روشن و براق 5نمای نزدیک

 بد چرب حداق  دو یافته لازم است. در تصویربرداری توموگرافیاست. برای گزارش ک 1یافته سوم محو شدگی عروق

 . قب  از تشخیص کبد 5شود) نسبت کبد به طحال کمتر از یک، تییید کننده کبد چرب تلقی می (CT)کامپیوتری 

چرب غیر الکلی باید عدم مصر  الک  به عنوان یک عام  ایجاد کننده پاتولوژی در این گروه از بیماران در  نظر 

گرم اتانول یک دوز استاندارد تلقی می شود. واضح است که بر اساس  59گرفته شود. طبق تعری  قراردادی هر 

غلظت الک  در محلول مصرفی و حجم آن در هر بار مصر ، تعداد دوز استاندارد خورده شده در هر مرتبه محاسبه 

 برای هفته در واحد 52فته برای مردان و واحد در ه 15های  بالینی، مصر  بیش از می شود. گرچه در مطالعه

 ، اما حد تعری  مصر  پر خطر الک  برای ایجاد 6است ) شده تعیین کارآزمایی از خروج به عنوان معیار زنان

واحد در  52ای  های کمتری است، مصر  هفته بیماری کبدی توسط مرکز ملی سوء مصر  الک  در آمریکا اندازه

 2در یک هفته پر خطر تلقی شده است و اگر در مصر  کننده مرد حتی یک بار بیش از واحد در زنان  0مردان یا 

  . 0) شود دوز مصر  کند، خطرناک تلقی می 1دوز و زن بیش از 

 

 اپیدمیولوژی توصیفی 

 بروز و شیوع

ام رسیده میلیون نفر، به انج 6/8کشور شام   11مطالعه از  099مند بیش از  در بررسی جامعی که با مرور نظام

درصد    18تا  11درصد بین  86)با حدود اطمینان  16شیوع کبد چرب غیر الکلی در سطح جهان % است، 

درصد  و  18تا  5درصد بین   86 اطمینان حدود ) با 51محاسبه شده است. کمترین شیوع در آفریقا با حدود %

بر اساس  NAFLD . بروز 8) شده است گزارش 19بالاترین شیوع در خاورمیانه و آمریکای جنوبی با حدود %

 . در بررسی 8) سال است  -شخص 599در  19روش تعری  شروع بیماری متفاوت است، ولی احتمالاً در حد 

 در دهه هفتم عمر رسیده است 18درصد در  دهه چهارم عمر به حدود % 11جهانی تمامی جوامع شیوع از حدود 

 دهد.روی می عی قب  از سی سالگی رسد  بروز تجماین به نظر میبنابر  .8)
 

 عوامل خطر
جهانی، چاق هستند و این نسبت در بین افراد با  سطح حدود نیمی از افراد با کبد چرب در مرحله استئاتوز در

و در بین افراد  29حدود % NAFLD  . شیوع سندرم متابولیک در بیماران8رسد) استئاتوهپاتیت به سه چهارم می

درصد گزارش شده  09های  چربی خون در هر دو گروه است، نسبت افراد با اختلال 09ود%حد NASHمبتلا به 

گردد، شیوع این  است. با توجه به افزایش شیوع اضافه وزن و چاقی که عام  مستعدکننده کبد چرب تلقی می

                                                           
1
 Near field 

2
 Bright 

3
 Blurring 



  های شایع در ایراناپیدمیولوژی و کنترل بیماری/  125
 

در جوامع شرقی  برابر شده است. این افزایش چه 1ساله حدود  56تا  59های  بیماری در جوامع مختل  در بازه

 . روند ایجاد کبد چرب مانند سایر اجزای 59) اند مانند چین و ژاپن و چه در جوامع غربی مانند آمریکا گزارش شده

که طبیعی  BMI . واضح است که حتی در حدودی از 55سندرم متابولیک تابعی از اضافه وزن تدریجی است )

صعود  16به  BMI 11وز کبد چرب همراه است. اگر فردی از شوند، افزایش وزن با افزایش احتمال بر تلقی می

برابر در او افزایش یابد. چنین روندی در افرادی که به ياهر هنوز چاق نیستند  1کند، خطر ابتلا ممکن است تا 

 ولی کبد چرب دارند، متصور است. 

های  مبتنی بر یابت باشد. مطالعهکننده پدید آمدن نشانگان کام  متابولیک و د تواند پیشگویی بروز کبد چرب می

اند  جامعه با حجم بالای ده هزار نفر افزایش خطر دیابت را در بیماران با کبد چرب  در یک بازه پنج ساله نشان داده

(5/0OR =(  51بندی است،   . گرچه کبد چرب غیر الکلی به عنوان جزیی از مجموعه سندرم متابولیک قاب  طبقه

تر آن مانند اضافه وزن، فشار خون، قند خون و چربی خون،  که جدای از اجزای شناخته شدهرسد  اما به نظر می

ای از نتایج متاآنالیز انجام شده روی  های عضوی مطرب است. مجموعهخود نیز به عنوان عام  پیشگویی خطر آسیب

نوان عام  خطر بروز آورده شده است. در مجموع، کبد چرب به ع 5اثرات احتمالی وجود کبد چرب در جدول 

 . از سوی 51بیماری مزمن کلیوی، سکته قلبی، سکته مغزی ایسکمیک و مرگ حاص  از آنها معرفی شده است )

رسد احتمال بروز سرطان کولورکتال در این بیماران افزایش یابد.  دیگر، با وجود مطالعه های اندک، به نظر می

رطان کولورکتال در بیماران چاق را پنج سال زودتر از جامعه عادی برخی راهکارهای بالینی اخیراً سن غربالگری س

 گیرند.  در نظر می

 

 یافته های متاآنالیز روی حالات کبد چرب و بروز  عوارض – 5جدول 

 5000بروز در 

 سال-شخص
 جمعيت دادبرون

 استئاتوز مرگ قلبی عروقی 08/2

 استئاتوز سرطان کبد 22/9

 استئاتوز مرگ کبدی 00/9

 استئاتوز مرگ و میر 22/56

 استئاتوهپاتیت فیبروز پیشرفته 86/50

 استئاتوهپاتیت سرطان کبد 18/6

 استئاتوهپاتیت مرگ کبدی 00/55

 استئاتوهپاتیت مرگ و میر 65/16
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 گرچه وجود چربی در کبد به تنهایی و بدون همراهی با التهاب نشانگری از افزایش احتمال ابتلا به سایر اجزاء

اند که بروز فیبروز قاب  توجه و پیشرفته که در نهایت به  ها نشان دادهنشانگان متابولیک است، اما اکثر مطالعه

  اندک است. بروز تخمین زده NAFLDگردد در این گروه از بیماران یعنی استئاتوز تنها ) سیروز کبدی منجر می

 . یکی از نشانگرهای افزایش بروز و شیوع کبد 52سال محاسبه شده است)-شخص 5999در  1شده سیروز کمتر از 

چرب در جامعه، نسبتی از بیماران کاندیدای پیوند کبد است که در آنها سیروز مرتبط با استئاتوهپاتیت به عنوان 

افزایش  509  این سهم %1992 – 1951علت ایجاد بیماری کبدی مشخص شده است. در یک دوره ده ساله )

 . 56عنوان دومین عام   در میان بیماران در انتظار پیوند کبد آمریکا مشخص شده است)یافته و کبد چرب به 

اند که در یک بازه زمانی  نگر بر اساس بافت شناسی اولیه کبد در بیماران کبد چرب نشان داده .مطالعه های آینده

ه همین مورد در بیماران با است، در حالی ک 1بیش از ده سال بروز سیروز در بیماران استئاتوز تنها، حدود %

استئاتوهپاتیت ابتلا به سایر اجزاء نشانگان متابولیک مانند چاقی )به ویژه چاقی احشایی ، فشار خون و دیابت به 

  . 55اند) عنوان عوام  خطر افزایش احتمال ابتلا به فیبروز و سیروز شناخته شده

 

 عوامل ژنتیکی
کند. ال   ست که بدون ارتباط با هیپولیپیدمی یا سندرم متابولیک بروز مییکی از موارد نامعمول کبد چرب، نوعی ا

به عنوان عام  مستق  ایجاد استئاتوز، فیبروز و سیروز و حتی سرطان کبد مرتبط با کبد  PNPLA 3ژنتیک 

 درصد بیماران کبد چرب موجود است و عام  اختلال در 69تا  19چرب مطرب شده است. این یافته ژنتیکی در 

های کبدی است. جالب توجه است که  تخریب و سوخت و ساز چربی و تحریک ساخت تری گلیسیرید در سلول

نوع چربی سلولی در بیماران واجد ال  عمدتاً غیر اشباع است، در حالی که در بیماران کبد چرب با سندرم 

  . 50متابولیک این ترکیب عمدتاً اشباع شده است )

 الکلی در ایران اپیدمیولوژی کبد چرب غیر
  آورده  شده 1اند در جدول )های اخیر منتشر شدههای انجام شده در ایران که در سالهای مطالعه خلاصه یافته

اند، نشان دهنده شیوع قاب  توجه کبد  ها که در پنج سال اخیر به انجام رسیده . تمامی این مطالعه15-58است )

های اخیر تماماً مبتنی بر  درصد افراد را مبتلا کرده است. یافته 22تا  11چرب در جامعه بال  ایرانی است که بین 

اند، لحاظ نگردیدند.  ها که صرفاّ بر پایه تران  آمینازها انجام شدهیافته های سونوگرافی  هستند و سایر مطالعه

د و مجموعه آن ها را های انجام شده در شیراز و آم  احتمال وجود اجزای سندرم متابولیک به صورت منفر بررسی

 2اند. در مطالعه آم ، احتمال وجود قند خون ناشتای غیر طبیعی  در بیماران کبد چرب بالاتر از جامعه نشان داده

 . یک 58، 58گزارش شده است) 1برابر در افراد کبد چرب بیشتر بوده است و نسبت شان  فشار خون در حدود 

ال اثبات کبد چرب به عنوان تشخیص نهایی در افرادی است که با پرسش متداول همه گیرشناسی بالینی، احتم

به چاپ رسیده است، نشان داد که  1996ای که در سال کنند. مطالعهها مراجعه میافزایش پایدار تران  آمیناز

سایر عل   ها، افزایش پایدار تران  آمیناز داشتند، با رد کردن از اهداء کنندگان خون ایرانی که در بررسی 5حدود %
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 NASHچنین بیمارانی در نهایت تحت عنوان  89ها، به استئاتوهپاتیت مبتلا بودند )حدود % کبدی مانند هپاتیت

  . 11بندی شدند ) طبقه

با توجه به تغییر شیوه زندگی شام  کم تحرکی و تغذیه ناسالم و افزایش بروز و شیوع اضافه وزن و چاقی از سنین 

ح است که احتمال بروز کبد چرب در کودکان و نوجوانان ایرانی نیز دور از انتظار نیست. در تر در جامعه، واض پائین

ساله ایرانی  به  58تا  0کودکان و نوجوانان   0المللی کبد منتشر شده است، حدود% ای که  در مجله بینمطالعه

نشانگرهای تن سنجی مث  کبد چرب مبتلا بودند. در همین گروه سنی وجود کبد چرب به صورت معنادار با 

کیلوگرم بر متر مربع بیشتر بود  0بیماران به نسبت بقیه جامعه نزدیک به  BMIشاخص توده بدنی  مرتبط بود  و 

های  متر بیش از افراد بدون کبد چرب بود. افزایش نمای چربی سانتی 50و میانگین دور کمر  مبتلایان به تقریب 

ای که در کودکان و   . مطالعه11  نیز در گروه کبد چرب مشاهده شد)LDLو  تری گلیسیرید خون )کلسترول تام، 

ساله ایرانی انجام شد، نشان داده است که کبد چرب در نیمی از افراد چاق در سونوگرافی  58تا  5نوجوانان 

  . 12) است 5و در افراد طبیعی، % 59شود، در حالی که این نسبت در اضافه وزن % مشاهده می

 

 خلاصه شیوع کبد چرب غیر الکلی  در ایران – 2جدول 

 شيوع )%( مکان جمعيت سال انتشار نویسنده

 11 شیراز 858 1951  58لنکرانی)

 22 آم  6911 1952  58امیرکلانی )

 25 زاهدان 5618 1952  19منتظری فر)

 16 آم  0011 1956   15استوانه)

 

 پیشگیری و کنترل
 گیرد:  لی در سه سطح انجام میپیشگیری از کبد چرب غیر الک

نخستین سطح پیشگیری، تغییر در شیوه زندگی به عنوان عام  اصلی ایجاد کننده بیماری است. مبتلایان به کبد 

دقیقه تحرک و ورزش هوازی برای این  19چرب باید ترغیب به افزایش تحرک با هد  کاهش وزن شوند.  انجام 

خصوص قندهای ساده در رژیم وی دیگر باید میزان مصر  کربوهیدرات ها بهرسد. از سبیماران مناسب به نظر می

غذایی یابد. کاهش وزن تدریجی حداکثر یک کیلوگرم در هفته برای افراد چاق مناسب است. اصلاب ترکیب مواد 

توصیه مغذی  از جمله محتوای چربی غذا یک توصیه کلی به همه بیماران خواهد بود. اجتناب از مصر   الک  یک 

  . 16جدی در این بیماران است )

دومین سطح، توجه به اجزای سندرم متابولیک و آسیب های ناشی از آن است. با توجه به شیوع بالای دیابت ، 

چربی خون بالا وپرفشاری خون، تمامی مبتلایان به کبد چرب باید از این نظر مورد توجه و غربالگری قرار گیرند. 

. بررسی از تر انجام شود ت تشخیصی در جنین بیمارانی باید کاهش یافته، مداخله زودتر و جدیاحتمالاً فاصله مراقب

 تواند سودمند باشد.  های غیر تهاجمی می عروقی و تعیین خطر آن با روش -نظر شرب حال قلبی
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ری سطح  اول های ذکر شده در پیشگی پیشگیری سطح سوم توجه به التهاب و فیبروز در کبد است. علاوه بر درمان

گردد. همان گونه که  و دوم در بیماران با فیبروز کبدی قاب  توجه یا پیشرفته، درمان متمرکز بر کبد نیز توصیه می

پیش از این اشاره شد، سرنوشت نهایی و سیر طبیعی بیماری کبد چرب غیر الکلی با نمای بافتی کاملاً مرتبط 

یت که مشخصات آن التهاب و صدمه بافتی است، یک مبحث مهم یا استئاتوهپات NASHاست. بنابراین، تشخیص 

گردد. مهمترین عام  پیشگویی احتمال پیشرفت بیماران به سمت سیروز و عوارض ناشی از آن  در بیماری تلقی می

گردد. مشک  اصلی در  مشخص می 1فیبروز پیشرفته است. فیبروز پیشرفته در اکثر منابع با درجه بالاتر از 

های بالینی دیگر در بیماری کبد چرب، امکان تشخیص فیبروز است ای سیر طبیعی بیماری و نیز مطالعهه مطالعه

باشد که بیماران اغلب مای  به انجام آن نیستند و به همین دلی   چرا که معیار طلایی برای تشخیص، بیوپسی کبد می

اند. روش های  تایج ناهمگون به انجام رسیدههای پژوهشی در این زمینه با حجم نمونه اندک و ن بسیاری از داده

)که  ALTهای مبتنی بر یک نشانگر مث  جایگزین تعیین فیبروز کبد به همین علت بسیار مورد توجه هستند: روش

ای حاص  از چند نشانگر آزمایشگاهی که با  اند ، روشهای محاسباتی بر پایه معادله عمدتاً به نتایج مناسب منجر نشده

هستند.   ELFو  Fibrotestهایی از این دسته ماری بتوان از آنها به عنوان عام  تمایز استفاده کرد،  مثالروشهای آ

های فیبروز را مشخص کنند )مانند الاستوگرافی با  دسته سوم روش های تصویربرداری پیشرفته است که بتوانند نشانه

ها که در شرایط معمول در دسترس هستند، بر پایه مرور ای از صحت بالینی این روش  نام تجاری فیبرواسکن . خلاصه

    .51آورده شده است ) 1جامع تمامی اطلاعات پژوهشی منتشر شده در جدول 

 ارزش تشخیصی روش های جایگزین بیوپسی در ارزیابی فیبروز پیشرفته در کبد چرب – 3جدول 

 سطح زیر منحنی شاخص

APRI  نسبتAST  بهPLT 02/9 

ALT / AST  نسبتALT  بهAST 08/9 

FLF  ،شاخص محاسباتی بر مبنای هیالورونیک اسیدTIMP1 ،P3NP 80/9 

Fibrotest 
ماکروگلوبولین، هاپتوگلوبین،  1شاخص محاسباتی بر مبنای آلفا 

 ALT، بیلی روبین و A1 ،GGTآپولیپوپروتئین 
85/9 

Fibroscan  روش تصویربرداری الاستوگرافی با پروبM 85/9 

 

 ، روش NICEهای محاسبه هزینه / اثربخشی مسسسه ملی تعالی خدمات بالینی ) ها و داده مبنای همین یافته بر

FLF ،Fibrotest اند. الاستوگرافی یا یا بکارگیری فیبرواسکن توصیه شدهFibroscan  احتمالاً دارای نتایج

باری منفی بالاتر از ارزش اخباری مثبت مثبت کاذب بالاتری به نسبت منفی کاذب است. به عبارت دیگر ارزش اخ

 . مسیله مهم 15اند که ارزش تشخیص آن برای سیروز بهتر از فیبروز است ) دارد، بخصوص مطالعه ها  نشان داده

نتایج آن  19-16است و در برخی گزارش ها % 19بالای  BMIدیگر در این آزمون کاهش ارزش اخباری در حضور 

  . 50قاب  استناد نبود)
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واحد روزانه و در دراز مدت تجویز پیوگلیتازون است. چنین بیمارانی  299در حد  Eرمان در کوتاه مدت ویتامین د

همراه فیبروز دارند، برای ارزیابی کبدی باید هر دو سال تحت بررسی با روش های تعیین فیبروز و  NASH که 

یش آن قرار خواهد گرفت که بررسی پرفشاری سیروز قرار گیرند. به مح  تشخیص سیروز، بیمار روی برنامه پا

ورید پورت و غربالگری سرطان کبد را شام  خواهد شد و در فواص  کمتر برای بررسی عملکرد کبدی مورد معاینه 

  . 18-15، 50، 1گیرد. ) و آزمایش های کبد قرار می
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