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Abstract 

Metabolic dysfunction–associated steatotic liver disease, also known as non-alcoholic fatty liver disease, is the 

most common cause of liver disease worldwide. The term metabolically related fatty liver disease encompasses 

all forms of fatty liver disease that conform to the traditional view of nonalcoholic fatty liver disease, or NAFLD 

and shows a spectrum of liver diseases associated with insulin resistance. With the increasing prevalence of 

obesity, metabolic fatty liver disease is also increasing and has become a major clinical and economic challenge. 

This condition is now recognized as one of the most common reasons for liver transplantation in patients with 

liver disease. The association of metabolic fatty liver disease with obesity, metabolic syndrome, advanced age, 

and cardiovascular complications poses several unique challenges in the field of liver transplantation. In this 

article, challenges related to metabolic disorder-related fatty liver disease and its treatment are examined by 

reviewing articles published in PubMed, Google Scholar, ISI Web of Science, and Scopus databases. 
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 مطالعه مروری 

: کبد وند یقبل و پس از پ های مرتبط با بیماری کبد چرب مرتبط با اختلال متابولیکچالش  

 مطالعه مروری 

 * ۲انیمعتضد نینسر ،۱فر ی شمسائ رضایعل

 ران یا  راز،یش، رازیدانشگاه علوم پزشكي ش ،یاری لیاتوب ی کبد و ه وندیپ یبخش جراح ار، یدانش. ۱

   ، شیراز، ایرانرازیاعضاء، دانشگاه علوم پزشكي ش  میوترم وند یپ  قات یمرکز تحق  ار،یاستاد  .2

 اطلاعات مقاله 

 ۱۷/۱۱/۱۴۰۳ تاریخ پذیرش:           ۱۱/۱۴۰۳/ ۱۶تاریخ دریافت: 

 چکیده 

 یماری ترین علت بعنوان شایعبه ،شده استشناخته  کبد چرب غیرالكلی  یماری ب  عنوانکه به  متابولیک  اختلالبیماری کبد چرب مرتبط با  

رو به افزایش است و هم   نیز  کیمتابولاختلال    کبد چرب مرتبط با  یماری بی،  چاق  . با افزایش شیوعشده استدر سطح جهان مطرح  یکبد

ترین  از شایع  یك ی  عنوانعارضه در حال حاضر به  نی. اشده استتبدیل  یو اقتصاد  ینی ازنظر بالهای مهم  یكی از چالش  کنون این بیماری به

 ، یبا چاق  کیمتابول  اختلالکبد چرب مرتبط با    ی ماری ارتباط ب   شده است.شناخته  یکبد   یماری مبتلابه ب  مارانی کبد در ب  وندی علت انجام پ

مقالات    مروربا  مقاله    نیدر ا.  کندمی  جاد یکبد ا  وندیپ  نهیفرد را در زم چالش منحصربه  نی چند  یعروق   یسن بالا و عوارض قلب   ک،ی سندرم متابول

کبد چرب   یماری های مرتبط با بچالش   Scopusو    PubMed،Google Scholar  ،ISI Web of Science  یاطلاعات  یهاگاهیشده در پاچاپ

 . شود ی میبررسن آو درمان  کی مرتبط با اختلال متابول

 متابولیک سندرم  ،کبد چرب ،درمان، دیابت نوع دو، پیوند کبد واژگان:کلید 

 ۰۷۱-۳۶2۸۱۵2۹، تلفن: رانیا راز، یش راز،یاعضاء، دانشگاه علوم پزشكي ش م یوترم  وندیپ  قات یمرکز تحق ، انیمعتضد   نینسرنویسنده مسئول:  

motazediann@yahoo.com 
 

 کبد:   وندیقبل و پس از پ  کیکبد چرب مرتبط با اختلال متابول   یماری مرتبط با ب  یهاچالش   ، انیمعتضد   نیفر، نسر  ی شمسائ  رضایعل   استناد به مقاله:
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 ۱۴۰۳ زمستان ، ۴، شماره  29دوره  

 مجله کمیته تحقیقات دانشجویی دانشگاه علوم پزشکی سبزوار 

 ان ی معتضد   ن ی فر، نسر   ی شمسائ   رضا ی عل  های مرتبط با بیماری کبد چرب  چالش 

 متابولیک اختلالبیماری کبد چرب مرتبط با مرتبط با  های چالش 

 MAFLDیا    متابولیک  اختلال بیماری کبد چرب مرتبط با  

Metabolic dysfunction–associated steatotic live disease  

به  قبلًا  غیرالكلی   ی مار ی ب   عنوان که  چرب  -Nonیا    کبد 

alcoholic fatty liver disease (NAFLD)   شود می   ده ی نام  

شایع به  ب عنوان  علت  جهان    ی کبد   ی مار ی ترین  سطح  در 

،  در سرتاسر جهان   ی چاق   ی دم ی با گسترش اپ .  شده است مطرح 

با   ی مار ی ب  مرتبط  چرب  حال    ک ی متابول اختلال    کبد  در 

به  تبدیل  بال   ت ی وضع   ک ی شدن  ازنظر  اقتصاد   ی ن ی دشوارتر    ی و 

 است. 

متابولیک    اختلال بیماری کبد چرب مرتبط با    ی جهان   وع ی ش 

  2۰۰۵سال    نسبت به درصد برآورد شد که   25  ، 2013در سال  

  ابت ی ( و د   ٪ 60-   ٪ 51در ) ی  یافته است. چاق درصد افزایش   15

بیماری کبد چرب مرتبط با    مبتلابه   افراد   از  (   ٪ 76)   دو در نوع  

تا    45مبتلا    ی افراد وجود دارند. اوج گروه سن  متابولیک   اختلال 

تر  مسن   ماران ی ب  بیشتر در  ی مار ی ب   ن ی حال ا سال است، بااین   62

ب   شود دیده می  سال    60  ی درصد افراد سنین بالا   40از    ش ی و 

 . ( 5- 1) شوند مبتلا می 

با   صطلاح ا  مرتبط  چرب  کبد   متابولیک،   اختلال بیماری 

  ی سنت   دگاه ی کبد چرب است که با د   ی مار ی شامل تمام حالات ب 

  ی ف ی ط   و   مطابقت دارد  NAFLD یا  کبد چرب غیرالكلی  ی مار ی ب 

بیماری  کبد از  انسول   ی های  به  مقاومت  با  نشان    ن ی مرتبط  را 

"خوش   ها بیماری   ن ی ا   . دهد می  خالص  استئاتوز  خیم"  از 

 (NAFL می شروع  به شود  (  غیرالكلی    ت ی استئاتوهپات   و 

NASH) )   شرفته ی پ   بروز ی به ف نهایت    در   و است    ی که حالت التهاب  

نسبت   استئاتوهپاتیت غیرالكلی   . ( 8- 6)   ابد ی ی خاتمه م   روز ی س   ا ی 

  که طوری به   رونده است، پیش   سرعت خیم، به استئاتوز خوش به  

استئاتوهپاتیت غیرالكلی هشت   ی برا   بروز ی ف   یک درجه   شرفت ی پ 

  نومی خطر کارس   (. ۹)   کشد طول می سال    NAFL  14و برای  سال  

س  (HCC)هپاتوسلولار   با    روز ی در  مرتبط  چرب  کبد  بیماری 

و    5در    ٪ 6.7متابولیک   زده    ن تخمی   سال   10  در   ٪ 15سال 

 . ( 10)   شود می 

درمان   ، کبد   وند ی پ  با    که   است افرادی  در    ی اصل   ی مداخله 

با    ی کبد   شرفته ی پ   ی مار ی ب  مرتبط  چرب  کبد  بیماری  با  مرتبط 

می   متابولیک   اختلال  بقا کنند  مراجعه  دارد    ٪ 85ساله    5  ی و 

با    ی اصل   علل .  ( 11)  مرتبط  چرب  کبد  بیماری  در  کبد  پیوند 

  ( Non compensatory)   چبران نشده   روز ی س   متابولیک،   اختلال 

است. و  هپاتوسلولار  چرب    حال درعین   کارسینوم  کبد  بیماری 

موارد پیوند    یكی از دلایل افزایش متابولیک،    اختلال مرتبط با  

  دلیل  ن ی دوم است وبطور کلی این بیماری متحده در ایالات   کبد 

,  12)   پیوند کبد در زنان است   ی اصل دلیل  و    پیوند کبد   ی برا شایع  

13 ) . 

اهدائی    رد عضو   ل ی ترین دل کبد چرب غیرالكلی مهم   ی مار ی ب 

نوع    ابت ی د   ی دم ی با اپ   همراه  کبد چرب   وع ی ش  است.   کبد   پیوند   در 

چاق   دو  افزا توسعه   ی کشورها   در ی  و  حال  در  است    ش ی یافته 

  و   ی عموم   ت ی مبتلابه کبد چرب در جمع   افراد   تعداد   ، درنتیجه 

  ش ی افزا   نده ی آ   در شوند،  عضو حاضر می   ی اهدا   ی که برا   ی کسان 

تا    40  ن ی ب   ا ی در استرال   یی اهدا   کبد   استئاتوز در   وع ی ش .  ابد ی می 

 . ( 14) شده است  گزارش   درصد   60

  ی برا   1980از دهه   بیماری کبد چرب غیرالكلی  اصطلاح 

  ا ی توجه الكل  مصرف قابل   اب ی کبد چرب در غ   ی مار ی ب   ف ی توص 

استفاده   ر ی سا  استئاتوژنز  است علل  اصطلاح   شده  این  ولی 

  برند پیش می را    ی مار ی ای که روند ب زای زمینه بیماری   ی فاکتورها 

  بیماری کبد چرب غیرالكلی   کند. نمی   ف ی توص   ی اندازه کاف به   را 

و    ی مار ی برشدت ب که    ی است، با عوامل متعدد   ی ناهمگن   بیماری 

آن ع ی طب   خچه ی تار  عوامل   گذارد، می   ر ی تأث   ی  سن،    این  ازجمله 

قوم  غذا   ت، ی جنس،  عادات  الكل،    ت ی وضع   ، یی مصرف 

  ک ی متابول   ت ی وضع   و   وتا ی كروب ی م   ک، ی ژنت   ی و اپ   ک ی ژنت   ، ی هورمون 

فرد  سطح  است. در  پو   ی مار ی ب   پ ی فنوت   ی  تعامل    ن ی ب   ا ی توسط 

مح   ک ی متابول   ت ی وضع   ک، ی ژنت  م   ط ی و    اصطلاح  . رد ی گ ی شكل 

غیرالكلی  چرب  کبد  »الكل  بیماری  عبارات  از  استفاده  و  ی با   »

سرزنش    ی دارد که ممكن است به معنا   ی ز ی رآم ی تحق   ی چرب معان 

  ن ای   .انگ شود   جاد ی باشد و باعث ا   طش ی به خاطر شرا   مار ی کردن ب 

گذاری بیماری کبد چرب  و نام   ف ی عوامل باعث تجدیدنظر در تعر 

  NASHبندی دوگانه به  طبقه   حال و درعین غیرالكلی شده است  

مقابل   گمراه می   non-NASHدر  باشد، تواند    جی نتا   کننده 

  نشان   ی الملل ن ی پانل اجماع متخصصان ب   ک ی از    ر ی اخ   ی نظرسنج 



 
 

 

ان ی معتضد   ن ی فر، نسر   ی شمسائ   رضا ی عل   

 کبد چرب   ی مار ی مرتبط با ب  ی ها چالش 

 مجله کمیته تحقیقات دانشجویی دانشگاه علوم پزشکی سبزوار 

 ۱۴۰۳زمستان ،۴، شماره 29دوره 

اکثر  با   ی اعضا   ت ی داد که  بودند که اصطلاحات    د ی پانل معتقد 

»متابول به  کلمات  و  شود  با   « ی »چرب   سم«، ی روز  »کبد«  در    د ی و 

  ک ی کبد چرب مرتبط با متابول .  گنجانده شوند   ی مار ی گذاری ب نام 

  به این پیشنهاد است که عنوان ترین  نزدیک  با یا بدون بیماری( ) 

کننده عوامل  و منعكس  دهد را نشان می   ی مار ی ب این   ی ناهمگون 

اصل به   ک ی متابول  عامل  مصرف  به   ، ی مار ی ب   ی عنوان  عدم  جای 

 . ( 17- 15) است    الكل 

اصطلاح  بااین  است  ذکر  به  لازم  چرب    ی مار ی ب وجود  کبد 

متابول  اختلال  با  در    ک ی مرتبط  و  بوده است  عبارت جدید  یک 

عبارت  از  همچنان  مقالات    غیرالكلی   ت ی استئاتوهپات   اغلب 

 . شود استفاده می 

 ها مواد و روش 

ا  چاپ   مرور با  مقاله    ن ی در  پا مقالات  در    ی ها گاه ی شده 

  PubMed ،Google Scholar  ،ISI Web of Science  ی اطلاعات 

ب چالش   Scopusو   با  مرتبط  با    ی مار ی های  مرتبط  چرب  کبد 

متابول  آن    ک ی اختلال  درمان  می بررس و  این    روش   .شود ی  کار 

اخلاق  کمیته  در  مورد   بررسی  شیراز  پزشكی  علوم  دانشگاه 

 . ( (IR.SUMS.REC.1403.382تصویب قرار گرفت  

 کبد   وند ی غیرالکلی قبل از پ   ت ی استئاتوهپات  روز ی س   ت ی ر ی مد 

در   پیوند کبد  ی برا   دلیل   ترین غیرالكلی رایج   ت ی استئاتوهپات 

 ی اخ   است.   سال   65با سن بیشتر از    ماران ی ب   ن ی ب 
ً
با استفاده از    را

مل داده  برا ایالات   ی های  افزا مدل   ی متحده   ش ی سازی 

ی  درصد   55.4  ش ی پیوند کبد، افزا  در  استئاتوهپاتیت غیر الكل 

ل  با   ست ی در  مرتبط  سال   انتظار  تا  غیرالكلی  استئاتوهپاتیت 

هپاتیت   ع و ی ش   هش با کا   زمان هم است،    شده بینی پیش   2030

متابول   ی مار ی ب ،  سی  اختلال  با  مرتبط  چرب      ک ی کبد 
ً
احتمالا

پیوند    افت ی انتظار و در   ست ی ل   ی قرار گرفتن در برا   دلیل ترین  رایج 

 . ( 18)   خواهد بود   نده ی سال آ   15در    کبد 

 ی استئاتوهپاتیت غیرالکلی و چاق 

  لوگرم ی ک   30از    شتر ی ( ب   BMI)   ی بدن چاقی به شاخص توده  

  ت ی در جمع   ی مستمر چاق   ش ی فزا ا  شود. اطلاق می   بر مترمربع 

ب   ش ی افزا   به  ی عموم  بیماری   ی مبتلابه چاق   ماران ی تعداد    های و 

ممكن است با کاهش    ی چاق   ن، ی علاوه بر ا  . شود می  ل ی کبد تبد 

باشد، وضع   ی توده عضلان  منف   ی ت ی همراه  اثرات  را    ی چاق   ی که 

چرب    ی مار ی ب   ی بالا   وع ی ش   حال درعین .  دهد می   ش ی افزا  کبد 

خطر ابتلا به کبد چرب در   ، ی ابت ی د  ا ی چاق   ماران ی غیرالكلی در ب 

پیوندی  افزا   عضو  افزا می   ش ی را  با  که  شكست    ش ی دهد  خطر 

است   وند ی پ  افزا   ی چاق .  مرتبط  عملكرد  ا نرخ    ش ی با  ختلال 

پیوندی زودهنگام   ب طولانی   ی بستر   ، عضو  در  و    مارستان ی تر 

 . ( 21- 19) مرتبط است    پس از پیوند   نرخ عفونت   ش ی افزا 

انسول و  استئاتوهپاتیت غیرالکلی   به  سندرم    ن، ی مقاومت 

 ک ی متابول 

 عامل بیماری   ن ی به انسول   مقاومت 
ً
است که    ه ی زای اول احتمالا

متابول  چرب   و   ک ی سندرم  کبد    /غیرالكلی بیماری 

غیرالكلی  پ  استئاتوهپاتیت  هم  به  به    .دهد می   وند ی را  مقاومت 

  جاد ی ضربه« در ا   ن ی کبد و استئاتوز ممكن است اول   در   ن ی انسول 

بیماری کبد چرب غیرالكلی باشد که کبد را به »ضربات دوم «  

و    بروز ی التهاب، ف   جاد ی منجر به ا و درنتیجه آن  کند  حساس می 

های استئاتوهپاتیت غیرالكلی است.  شود که از ویژگی نكروز می 

چندعاملی   دوم  شامل  ضربه    ، ی التهاب   ی ها ن ی توک ی س و 

  و، ی دات ی استرس اکس   ، ی توکندر ی ها، اختلال عملكرد م ن ی پوک ی آد 

با اندوتوکسم   ی شكسته شدن سد مخاط  و فعال    ی روده همراه 

 . است   ی ای کبد های ستاره های کوپفر و سلول شدن سلول 

 ی عروق   ی های قلب بیماری و  استئاتوهپاتیت غیرالکلی  

پژوهش  اغلب  افزا   ، ها نتایج  قلب   ش ی از  حوادث    ی خطر 

ب   ی عروق  غیرالكلی    ماران ی در  استئاتوهپاتیت  گزارش  مبتلابه 

ومیر در  مرگ   ی از علل اصل   ی ك ی  ی عروق   ی قلب   ی مار ی . ب دهد می 

  ری غ   ی ها ومیر درصد از مرگ   42تا    19است که    پیوند کبد   ماران ی ب 

  ی مار ی ، ب پیوند کبد   ماران ی در ب .  دهد می   ل ی را تشك   وند ی مرتبط با پ 

فشارخون بالا و    ابت، ی : د شایع خطر    فاکتورهای با    ی عروق   ی قلب 

اخیر    قات ی تحق   ن، ی مرتبط است. علاوه بر ا   ه ی اختلال عملكرد کل 

غیرالكلی   استئاتوهپاتیت  و  غیرالكلی  چرب  کبد  بیماری  از 

  ی عروق   ی قلب   ی مار ی ب   جاد ی ا   ی عنوان عوامل خطر مستقل برا به 

می  معمول .  دهد گزارش  خطر  عوامل  بر    مانند   ی علاوه 

های  ویژگی   ، فشارخون بالا و اختلال تحمل گلوکز   ، ی دم ی پ ی پرل ی ه 

به منحصربه  غیرالكلی،  چرب  کبد  بیماری  با  فرد  مستقل  طور 

ممكن    ان ی شر   ی ت خ س و    ست مرتبط ا   ال ی اختلال عملكرد اندوتل 
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 ان ی معتضد   ن ی فر، نسر   ی شمسائ   رضا ی عل  های مرتبط با بیماری کبد چرب  چالش 

از اختلالات    ی ار ی نقش داشته باشد. متأسفانه، بس در آن  است  

بال   در   ی قلب  تحت  غیرالكلی  چرب  کبد  و    ی ن ی بیماری  هستند 

بیماری کبد چرب غیرالكلی با کاهش   آن دشوار است.   ص ی تشخ 

ب   وکارد ی م   وژن ی پرف   ره ی ذخ  است  ممكن  که  است    ماران ی همراه 

  یسكم ی مبتلابه بیماری کبد چرب غیرالكلی را مستعد ابتلا به ا 

اندوکارد   همود   همراه ساب  .  کند   ک ی نام ی اختلال 

غربالگر دستورالعمل  توص   پیوند   ی های  که  می   ه ی کبد  کنند 

دوبوتام   ی وگراف ی اکوکارد  صورت    ن ی استرس  در  و  شود  انجام 

  بیمار پیگیری شود عروق کرونر    ی وگراف ی آنژ با  غیرطبیعی بودن،  

 (18  ,22 ) . 

 ه ی اختلال عملکرد کل و  غیرالکلی    ت ی استئاتوهپات 

دارا   بیماران   
ً
معمولا غیرالكلی  استئاتوهپاتیت    ی مبتلابه 

برا   ن ی چند  خطر  کل   ی مار ی ب   ی عامل  ب   ه ی مزمن    ی مار ی هستند. 

کل  به   ه ی مزمن  تخم که  نرخ  کاهش    ون ی لتراس ی ف   ی ن ی عنوان 

و/   ی نور ی پروتئ   ا ی و/  ی گلومرول    ی ع ی رطب ی غ   ی نور ی آلبوم   ا ی آشكار 

مبتلابه بیماری کبد چرب غیرالكلی    ماران ی شود، در ب می   ف ی تعر 

ش  با  غیرالكلی  استئاتوهپاتیت    صد در   55تا    20  وع ی و 

  ن ی در ا   ه ی مزمن کل   ی مار ی ب   جاد ی که ا ی درحال   . است   شده گزارش 

 تا حد   ماران ی ب 
ً
  ، ها بر روی اندام  ابت ی د   نهایی به اثرات    ی احتمالا

انسول  به  مقاومت  و  بالا  می   ن ی فشارخون  شود،  مربوط 

بیماری مكانیسم  استئاتوهپاتیت    ی ناش   جداگانه زایی  های  از 

است   نیز غیرالكلی   باشد   ممكن  داشته  همان وجود  که  ،  طور 

طور  بیماری کبد چرب غیرالكلی و استئاتوهپاتیت غیرالكلی به 

شدت    ، مرتبط است   بیماری مزمن کلیه بروز    و   وع ی مستقل با ش 

,  18)   مرتبط است   ز ی کبد ن   ی مار ی با شدت ب   بیماری مزمن کلیه 

23  ,24 ) . 

 کارسینوم هپاتوسلولار و استئاتوهپاتیت غیرالکلی  

  جاد ی با ا   ن ی استئاتوهپاتیت غیرالكلی همچن   ، ز رو ی علاوه بر س 

کبد  هپاتوسلولار(    ی سرطان  و )کارسینوم  بوده    وع ی ش   همراه 

آن ن ی تخم  است   در   ٪ 2.6  ی  غیرالكلی سال  استئاتوهپاتیت   .  

پیوند    برای انجام کارسینوم هپاتوسلولار    ش ی ترین علت افزا سریع 

دهد که  نشان می   ی های دو مرکز آمریكای شمال داده  کبد است. 

برا  کبد  پیوند  با    ی نسبت  مرتبط  هپاتوسلولار  کارسینوم 

از   و    2004های  سال   ن بی   ٪ 9  به   ٪ 4استئاتوهپاتیت غیرالكلی 

مبتلابه    ماران بی   از   ٪ 38  ن، ی علاوه بر ا .  یافته است افزایش   2014

  ی حت   و بیماری کبد چرب غیرالكلی،   استئاتوهپاتیت غیرالكلی 

غ  به   روز ی س   اب ی در  است  مبتلا    ممكن  هپاتوسلولار  کارسینوم 

طول   ج ی نتا   ، حال درعین   .شوند  که    ی مطالعات  داد  نشان 

غیرالكلی  با    استئاتوهپاتیت  غیرالكلی  چرب  کبد  بیماری  و 

  فی خف   بروز ی مبتلابه ف   ماران ی با ب   سه ی در مقا   ی کبد   د ی شد   بروز ی ف 

بیشتری همراه  ومیر  خطر ابتلا به کارسینوم هپاتوسلولار و مرگ   با 

و    ی غربالگر   ی ها روز شده، روش های به . دستورالعمل بوده است 

  یمار ی کارسینوم هپاتوسلولار و ب   ، ی کبد   بروز ی ف   ی را برا   ی ر ی گ ی پ 

  شنهاد ی بیماری کبد چرب غیرالكلی پ   ماران ی در ب   ی عروق   ی قلب 

 . ( 27- 25,  18)   کند می 

 استئاتوهپاتیت غیرالکلی   پیشگیری از   

بیماری کبد  کامل  درمان    ی برا   یی دارو   چ ی در حال حاضر ه 

ها  توسعه آن   ی برا  قات ی چرب غیرالكلی وجود ندارد، اگرچه تحق 

است؛   انجام  حال  داروها بنابراین  در    حل راه   ، خاص   ی بدون 

  ق ی توان از طر را می   ن ی است و ا   درمان، کاهش وزن   ی برا   ی د ی کل 

تغ   ی ب ی ترک  افزا   یی غذا   م ی رژ   رات یی از  فعال   ش ی و    ت ی سطح 

 ورزش به دست آورد. / ی بدن 

زندگ   ی برا   پیشنهاد   ن ی بهتر  ◄ سبک   در   ی مداخله 

غیرالكلی  الگو   ، استئاتوهپاتیت  و  وزن    یی غذا   ی کاهش 

 .ای است مدیترانه 

  وزن   ٪ 10  تا   ٪ 5، کاهش وزن  یی غذا   م ی رژ   ب ی ترک اصلاح   ◄

 غیرالكلی   استئاتوهپاتیت  بیماران در  بدن و ورزش متوسط    ه اولی 

 .شود شناسی  های بافت بهبود همه ویژگی موجب  

دارو  مداخلات  غیرالكلی،   ی برا   یی فقدان  استئاتوهپاتیت 

را    یک کند )شكل  تر می را مهم   ی اقدامات مربوط به سبک زندگ 

  .اقدامات در بلندمدت است   ن ی ، اتخاذ ا اصلی   (. چالش د ی ن ی بب 

ای  مدیترانه   م ی رژ   ی شواهد سودمند   ن ی بهتر در مورد رژیم غذایی  

می  روغن   ی م ی رژ   دهد. گزارش  فراوان  مصرف  با    ، زیتون که 

آج میوه   ، ها سبزی  و  ماه   ل، ی ها  کامل،  غلات  و    ی حبوبات، 

کم   یی ا ی در   ی غذاها  مصرف  به و  و  قرمز  گوشت  گوشت  ویژه 

  همراه است.   درات ی شده همراه با کاهش مصرف کربوه   ی فرآور 

آزمایی    ک ی  اخ   18کار  نشان  شرکت   294با    ر ی ماهه  کننده 

رژ   دهد ی م  م   ی ا ترانه ی مد   یی غذا   م ی که  گ   توان ی را  سبز    اهان ی با 

 . ( 2۹،  2۸) کرد    ت ی تقو   ها فنول ی از پل   ی غن   ی اضاف 
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 جراحی چاقی   و  استئاتوهپاتیت غیرالکلی 

    ی و چاق   مبتلابه کبد چرب غیرالكلی   ران بیما 
ً
به    د ی با حتما

تغذ  مشاوره  بااین و    ه ی دنبال  باشند.  به    افرادی حال،  ورزش  که 

  تبعیت و همراهی ضعیفی با   مبتلا هستند   ی کبد   د ی شد  ی مار ی ب 

  ماران ی در ب   ی شدید چاق   . ورزش و رفتاردرمانی دارند   ، یی غذا   م ی رژ 

ممنوعیتی  ممكن است    روز ی س   و   مبتلا استئاتوهپاتیت غیرالكلی 

باشد  کبد  پیوند  انجام  مواقع    برای  این  در    ی چاق   ی جراح که 

 (bariatric surgery به   شود. می   شنهاد ی پ   نه ی گز   ک ی عنوان  ( 

  ماران ی های همراه را در ب تواند بار بیماری می   ی کاهش وزن جراح 

مبتلابه استئاتوهپاتیت غیرالكلی کاهش دهد و منجر به کاهش  

  ن ی ، فشارخون بالا و مقاومت به انسول دیابت نوع دو وزن و بهبود 

 شود. 

شرا  در  چاقی  غیرالكلی   ط ی جراحی  چرب  کبد  و    بیماری 

نتا  غیرالكلی  بهبود    ی ا دوارکننده ی ام   ج ی استئاتوهپاتیت  در  را 

.  نشان داده است   ی کبد  بروز ی و ف  ی نكروالتهاب   ت ی استئاتوز، فعال 

شوند، جراحی  می   روز ی مبتلابه س   ماران ی که ب حال، هنگامی بااین 

می  چالش چاقی  دارا تواند  و  جد   ی برانگیز    .باشد   ی عوارض 

این   ک ی تكن  در  چاقی  است   جراحی  بهتر  اسلیو    بیماران 

باندینگ معده یا    جای به )  sleeve gasterectomy  (گاسترکتومی 

  معده، باشد، زیرا روش دوم ممكن است آناتومی را برای  پس بای 

داروهای  کبد    جذب  دهد پیوند  اسلیو    بنابراین ؛  تغییر 

حال  درعین شود و  گاسترکتومی منجر به کاهش وزن عالی می 

جذب   سوء  روش  یک  که  دارد  را  مزیت  و این  برجذب    نبوده 

سرکوب  تأثیر  داروهای  کبد  پیوند  از  ایمنی پس  کننده سیستم 

 . گذارد نمی 

به  مبتلابه    ماران ی ب   ی برا   ی چاق   ی جراح   نه ی زمان 

گروه   ت ی استئاتوهپات  است.  نشده  مشخص    ی ها غیرالكلی 

  ی اند که عمل جراح را گزارش کرده   ی ز ی آم ت ی موفق   ج ی مختلف نتا 

حال، وجود  کبد انجام شود، بااین   وند ی بعد از پ   ا ی زمان  قبل، هم 

را    ی کاهش وزن انتخاب   ی جبران نشده ممكن است جراح   روز ی س 

برا  کند.  پ   ی چاق   ی جراح   ماران، ی ب   ن ی ا   ی ممنوع  زمان    وندی در 

است   جراح   نه ی گز   ک ی ممكن  پ   ی چاق   ی باشد.  از    وند ی پس 

بااین   ماران ی ب   ی برا   نه ی گز   ک ی همچنان   است.  ا چاق    ن ی حال، 

دل   كرد ی رو  افزا   ی چسبندگ   ل ی به  به    ش ی و  مربوط  عوارض  خطر 

 ( 2۶،  ۱۹. )  تر است پیچیده   ی ازنظر فن   ، ی من ی ا   ستم ی سرکوب س 
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 کبد چرب غیرالکلی ی ماریدر درمان ب شرفتیپ

 ییدرمان دارو

Glucagon-like peptide-1receptor agonists 

 شبه گلوکاگون  1 دیپپت رندهیهای گ اگونیست

GLP1  ای که در پاسخ به مصرف غذا از  هورمون روده  کی

  کیرا تحر  نیتواند ترشح انسولشود، میترشح می  نیشیروده پ

کند مهار  را  گلوکاگون  ترشح   د،یسماگلوت  د،یراگلوتایل.  و 

  ن یاز ا  ابتیضد د   دی جد  یداروها  ره،یو غ  دیاگزنات  د،یدولاگلوتا

داروها   ا  .هستنددسته  که  داد  نشان  داروها    نیمطالعات 

به انسولین را کم   توانند وزن بدن را کاهش دهند و مقاومتمی

هممی و  آنزیمکند  میچنین  بهبود  را  کبدی    بخشد های 

؛ کندکم می در بیماران دیابت نوع دو  کبد را  یچرب  اتیمحتو

غیرالكلی    تیاستئاتوهپات  /چرب غیرالكلی  کبد برای درمان  که

شده در مورداستفاده  انجام  ینیاکثر مطالعات بال  مفید است.

با کبد چرب  نوع دو    ابتیدرمان د  یبرا  GLP1RA  یاز داروها

داروها   نیغیرالكلی نشان داد که ا   تیاستئاتوهپات   ایغیرالكلی  

از    یشامل برخ  یترین عوارض جانبو مؤثر بودند و شایع  منیا

گوارش استفراغ،    یعوارض  تهوع  اسهال،  از    بوست،یمانند 

 .است رهیو غ شتهادست دادن ا

 Sodium-glucose cotransporter 2 inhibitors 

 گلوکز-م ی دهنده سدهای هم انتقالمهارکننده

  کلیه توسط  این داروی ضد دیابت جدید باز جذب گلوکز  

باعث بهبود  را مهار می  و  باعث کاهش گلوکز  بنابراین  و  کند 

نوع دو می  بیماران  فیبروز در  و  بنابراین  تجمع چربی  و  شود 

بیماران  غیرالكلی   برای  چرب  در  می   کبد  باشد.  مفید  تواند 

مبتلابه   بیماران  برای  داروها  این  بالینی  مطالعات  بیشتر 

سودمند است.    کبد چرب غیرالكلی   ی مار ی ب   دیابت نوع دو با 

و   اسیدوز  کتو  خون،  قند  افت  شامل  داروها  این  عوارض 

های اداری و تناسلی در بیماران مبتلابه دیابت نوع دو  عفونت 

مبتلابه   بیماران  در  دارو  این  از  استفاده  کبد    ی مار ی ب است 

 نیاز به بررسی بیشتری دارد.   چرب غیرالكلی 

Biguanides هادیگوان  ویب 

. هستندها در درمان دیابت نوع دو خیلی مؤثر  د یگوان  ویب

متفورمین یک داروی ضد دیابتی و مثالی از بیو گوانید است  

  ی منیااگرچه  زا را کاهش دهد،  گلوکز درون  دی تواند تولمی که  

کارا مصرف    آن  ییو  است.  با    نیمتفورمموردبحث  همراه 

افزا  نیفلوزیداپاگل  ای  دیاگزنات چرب  یشیاثرات  کاهش    یبر 

 یشواهد کاف  ،طورکلیبهه است.  نشان نداد  ی های کبدسلول 

قطع   یمبن ب  نیمتفورم  یبراثر  درمان  چرب    ی ماریدر  کبد 

 . ندارد غیرالكلی وجود

Thiazolidinedione هادیون  نیدیازولیت 

را در بیماران دیابت   ها مقاومت انسولینتیازولیدین دیون

هم که  دو  چاق  نوع  میمیزمان  بهبود    .بخشدباشند 

در    یابتیدضد    یداروتنها    تازونیوگلیپ که  است 

درماندستورالعمل غیرالكلی   یماریب  یبرا  یهای  چرب  کبد 

استگنجانده  و  شده  سازی  تصادفی  آزمایی  کار  یک   .

با دوز دو  کنترل  متفورمین  تجویز خوراکی  شده نشان داد که 

گرم در روز(  میلی  26)میانگین  گرم در روز همراه با دوز پایین  

تواند استئاتوز کبد، التهاب  پیوگلیتازون به مدت یک سال می

انسولین و دیابت مقاومت  بیماران  در  کهنوع   را   مبتلابه دو 

غیرالكلی  یماریب چرب  می  کبد  بخشدنیز  بهبود    .باشند 

 . ستیمناسب ن مارانیهمه ب  یبرا تازونیوگلی، پحال بااین

Hepatoprotective drugs محافظ کبد ی داروها 

UDCA صفراوی   دیاس  کیکول  یاورسودوکس اسید  یک 

اکسیدانی  زا در بدن انسان و دارای اثرات آنتیمصنوعی درون 

در   میتوکندری  عملكرد  اختلال  از  و  است  ضدالتهابی  و 

بیماری میپیشرفت  جلوگیری  چاقی  با  مرتبط  در    .کندهای 

 دیاس  کیکول  یاورسودوکس  ه،ی اول  ینیهای بالاز آزمایش  یبرخ

ب  یادیز  یاثربخش چرب    یماریببا    ماران یدر  کبد 

 غیرالكلی نشان نداد.  تیغیرالكلی/استئاتوهپات

عضوFarnesol X (FXR)  یهارنده یگ خانواده    ی،  از 

کهاهسته   یهارنده یگ است  اس  ی   ، یصفراو  یدهایسنتز 

فرآ  د،یپیكولی گل  سمیمتابول و  کبد  را   بروزیف  یندها یالتهاب 

حساسیت به انسولین را   FXR هایاگونیست  .کنندیم  میتنظ

اکسیداسیون  و  مهار  را  صفراوی  اسیدهای  سنتز  افزایش، 

 .کننداسیدهای چرب میتوکندری را تقویت می

نماOCA)  دیاس  کیكولیبت است. در    FXR  ی دارو  ندهی( 

  گرم یلیم  50  ای  25درمان مداوم با    کیکار آزمایی فاز دوم    کی

روز   مدت    OCAدر  انسول  توانستهفته    6به  را    نیمقاومت 

  ماران یرا در ب  یکبد  بروزیو ف  یالتهاب  یبهبود و سطح نشانگرها
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مبتلابهنوع    ابتید و    دو  دهد  کاهش  غیرالكلی  چرب  کبد 

 خوبی تحمل شد. به

Peroxisome proliferation-activated receptor 

agonist ی هاستیاگون PPAR 

توانند به بهبود قند خون و سطوح  می PPAR هایاگونیست

  ابتید علاوه بر داروی .چربی )چربی و کلسترول( کمک کنند

 های متعدد پیوگلیتازون که در بالا ذکر شد، اگونیست  دونوع  

PPAR  توسعه هستنددر حال حاضر درحال. Saroglitazar  ،

دوگانه میPPRA-a/g آگونیست  و  ،  گلوکز  متابولیسم  تواند 

به هند  در  حاضر  حال  در  و  کند  تنظیم  را  یک چربی  عنوان 

درمانی غیرالكلی داروی  چرب  است کبد  شده    .تائید 

تعدیل یک  جدید پمافیبرات،  انتخابی  ،  PPAR کننده 

توجهی کاهش دهد،  تواند محتوای چربی را به میزان قابلنمی

دهد و برای  توجهی کاهش میسفتی کبد را به میزان قابلاما  

غیرالكلی درمان چرب  توصیه   کبد  داروها  سایر  با  ترکیب  در 

خوب    .شودمی داروها  این  کلی  تحمل  و  ایمنی  درنتیجه، 

حاضر  بااین ت. اس حال  در  که  جزئی  جانبی  عوارض  حال، 

بررسی نیازمند  نیز  هستند  مواجه  آن  با  بیشتر  بیماران  های 

 (. ۳۰) است

بیماری کبد چرب غیرالکلی/  پیوند کبد در بیمار مبتلابه

 استئاتوهپاتیت غیرالکلی

  
ً
تقریبا بیماری  25در حال حاضر،  به  از جمعیت جهان   ٪

حدود   در  و  غیرالكلی  چرب  مبتلابه  25کبد  افراد  این  از   ٪

رشد   با  بیماری  این  هستند.  غیرالكلی  استئاتوهپاتیت 

جوان   جمعیت  در  آن،  بروز  استهشداردهنده  ,  31)همراه 

. میزان بروز بیماری کبد چرب غیرالكلی و استئاتوهپاتیت (32

میلیون   27میلیون و    101به ترتیب    2030غیرالكلی در سال  

تجزیه است.  شده  افزایشی وتحلیلبرآورد  روند  اخیر  های 

نشده،  168 جبران  سیروز  برای  از  ٪178  ناشی  مرگ  برای   ٪

و   کبد  بین  137بیماری  را  کبدی  سلولی  کارسینوم  برای   ٪

می پیش  2030و    2015های  سال  بنابراین  (33)کند  بینی  ؛ 

که نیست  تعجب  غیرالكلی جای  کبد چرب  عنوان به بیماری 

کبد  پیوند  نیازمند  در  به بیماری  و  است  در حال رشد  سرعت 

متحده در ایالات پیوند کبد حال حاضر دومین علت اصلی برای

الان در طول  سشده در بزرگ٪ از پیوندهای انجام21.5است که  

رشد تصاعدی در بین بیماران    .شودرا شامل می  2018سال  

اروپا نیز به    2002٪ در سال  1.2شده است و از  مشاهده  در 

رسیده است. بیماران پیوند شده برای    2016٪ در سال  8.4

استئاتوهپاتیت غیرالكلی بیشتر از بیماران غیر استئاتوهپاتیت 

می مبتلا  کبدی  سلولی  کارسینوم  به  به  غیرالكلی،  شوند، 

مقابل  39.1ترتیب   در  درعین ٪28.9  و  بیماران  ٪  این  حال 

سال( و همچنین   55در مقابل    60. )میانگین:  بودندتر  مسن

 25.8در مقابل    32.6شاخص توده بدنی بالاتری )میانگین:  

. اکسلی (34)کیلوگرم بر مترمربع( نسبت به بقیه بیماران دارند

با  استئاتوهپاتیت غیرالكلی و همكاران نشان دادند که سیروز

از    63افزایش   سال   3.5درصدی  در  تا    2006های  درصد 

با سرعت زیاد باعث بستری شدن بیماران در بیمارستان   2008

کبد   نارسایی حاد کبدی در افراد مبتلابه بیماری مزمن برای 

 (. ۳۵) 2014-2012٪ در 5.7شود. می

 مدیریت پس از پیوند

 عوارض زودهنگام

غیرالكلی بیماران خفیف  استئاتوهپاتیت  عوارض 

پلورال کوتاه  افیوژن  پایدار،  آسیت  مانند  نفس،   ،مدتی  تنگی 

های کبدی تب، اختلال الكترولیت، افزایش غیرطبیعی آنزیم

 . (36)یا عفونت زخم دارند 

 عوارض دیررس 

دیابت، فشارخون بالا، دیس لیپیدمی، نارسایی کلیوی و 

بهاستئاتوهپاتیت   ایجاد  غیرالكلی  برای  خطر  عوامل  عنوان 

دارند کلیدی  نقش  کبد  پیوند  از  بعد  عروقی  و  قلبی    .وقایع 

ومیر  طور خاص، بیماران استئاتوهپاتیت غیرالكلی نرخ مرگبه

بالاتری برای عوارض قلبی و عروقی و مغزی نسبت به بیماران  

به تفاوت  این  و  دارند  غیرالكلی  استئاتوهپاتیت  در  غیر  ویژه 

 .(36) توجه استطول سال اول پس از پیوند کبد قابل

 دیابت قندی

کنندگان پیوند کبد  شیوع سندرم متابولیک در بین دریافت 

حال، در میان  بااین شوددرصد تخمین زده می  59تا    43بین  

بیماری زمینه  با  پیوند شده  یا سیروز بیماران  ای کریپتوژنیک 

به   آن  شیوع  غیرالكلی،  استئاتوهپاتیت  با  درصد    90مرتبط 
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سن (37)رسدمی خانوادگی،  سابقه  قومیت،  مرد،  جنسیت   .

از   بالاتر  بدنی  توده  شاخص  مترمربع،    30بالاتر،  بر  کیلوگرم 

سرکوب داروهای  از  استفاده  و  سی  هپاتیت  کننده عفونت 

عوامل   کورتیكواستروئیدها(،  و  تاکرولیموس  ایمنی)  سیستم 

خطر برای ایجاد دیابت پس از پیوند هستند. استاندارد طلایی  

گلوکز   تحمل  آزمون  کبد،  پیوند  از  پس  دیابت  تشخیص  برای 

آگهی بیماران  شدت بر پیشخوراکی است. دیابت ملیتوس به

ومیر بالاتر  ای که منجر به مرگگونهگذارد، بهپیوندی تأثیر می

عفونت   10 میزان  و  عروقی  و  قلبی  حوادث  افزایش  ساله، 

 .(36)شودمی

 دیس لیپیدمی

هموستاز چربی دارد و تغییرات مرتبط  نقش مرکزی در کبد  

و   چربی  بافت  التهاب  وزن،  افزایش  انسولین،  به  مقاومت  با 

باعث   کبد  پیوند  از  پس  غیرالكلی  چرب  کبد  بیماری  ایجاد 

افزایی هموستاز لیپیدی طور همشود. این عوامل بهآتروژنز می

می تغییر  و  را  لیپوپروتئین دهند  تولید  به  منجر  های درنتیجه 

می  و  پروآتروژن  قلبی  رویدادهای  خطر  افزایش  به  که  گردد 

دریافت در  منجرمیعروقی  کبد  پیوند  اگرچه  کنندگان  شود. 

مكانیسم دقیق این تغییر پروفایل لیپوپروتئین پرواتروژنیک در  

شناخته حاضر  سرکوب  حال  داروهای  نوع  ولی  نیست،  شده 

کبد   پیوند  از  قبل  متابولیک  خطر  عوامل  و  ایمنی  سیستم 

 در آن نقش دارند
ً
 دوسوم (38)احتمالا

ً
. دیس لیپیدمی تقریبا

میدریافت قرار  تأثیر  تحت  را  کبد  عامل  کنندگان  یک  و  دهد 

ومیر پس از پیوند  خطر مهم برای عوارض قلبی عروقی و مرگ

 . (39)است 

 چاقی 

و هم در گیرندگان کبد   پیوند  متقاضیان  شیوع چاقی هم در 

بهافزایش بیماران،  است.  استئاتوهپاتیت یافته  بیماران  ویژه 

غیرالكلی، باید قبل و بعد از پیوند کبد در مورد عواقب چاقی  

رژیم غذایی کم و مشاوره شوند.  زندگی  کالری، اصلاح شیوه 

به بدنی  است.  فعالیت  اجباری  کبد  پیوند  از  پس  ویژه 

افزایش بااین از  جلوگیری  برای  همیشه  اقدامات  این  حال، 

جراحی موارد  این  در  نیستند.  موفق  بدن،  وزن  های  بیشتر 

می کبد  پیوند  از  پس  بدن  کل  وزن  کاهش  در  تواند  چاقی 

 . (41, 40)کننده باشد. کمک

 حوادث قلبی عروقی 

ترین علت مرگ غیر کبدی در  بیماری قلبی و عروقی شایع 

زمینه  از علت  پیوند، مستقل  تا  گیرندگان  تجمعی  بروز  با  ای، 

. در دهه  (42)سال پس از پیوند کبد است  8٪ در عرض  30.3

گذشته، افزایش اندیكاسیون پیوند و استئاتوهپاتیت غیرالكلی 

کبد، همراه با اثرات متابولیكی  و سن بالاتر کاندیدهای پیوند  

خطر  شناخته  افزایش  موجب  ایمنی،  سرکوب  داروهای  شده 

شده  کبد  پیوند  گیرندگان  در  عروقی  و  قلبی  بیماری 

غیرالكلی (36)است استئاتوهپاتیت  علت  به  که  بیمارانی   .

اند، در مقایسه با بیمارانی که به دلایل دیگر پیوند  پیوند شده

اند، در معرض خطر بیشتری برای مرگ ناشی از عوارض  شده

 .(43)بیماری قلبی و عروقی هستند 

 گیری نتیجه

استئاتوهپاتیت غیرالكلی اکنون   /بیماری کبد چرب غیرالكلی 

رایج از  یكی  جهان    عللترین  به  سراسر  در  کبد  پیوند  برای 

رشتهتبدیل چند  مدیریت  است.  استئاتوهپاتیت   ایشده 

بیماری و  باغیرالكلی  همراه  غیرالكلی های   استئاتوهپاتیت 

مرگ و  عوارض  است  مبتلابهممكن  بیماران  در  را   ومیر 

استئاتوهپاتیت غیرالكلی قبل و بعد از پیوند کبد کاهش دهد.  

دسته  در   و  این  بدنی  فعالیت  غذایی،  رژیم  پیوند،  گیرندگان 

سرکوب درمان  عود  تنظیم  از  پیشگیری  برای  ایمنی  کننده 

 کلیدی هستند. عوامل  استئاتوهپاتیت غیرالكلی
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