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Steatosi o steatoepatite non alcolica

NON ALCOHOLIC FATTY LIVER 
DISEASES > NAFLD

Condizione caratterizzata da accumulo di grasso nel fegato
che si manifesta in individui che non hanno un consumo 
di alcol considerato dannoso per il fegato (<20 - 30g/die). 

STEATO 
HEPATITIS > 
NASH

STEATOSI 
SEMPLICE
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Steatosi non alcol correlata

La Steatosi era in passato considerata un reperto benigno di 
Riscontro occasionale, non una vera patologia



EVIDENZE DI UN SIGNIFICATO PATOLOGICO
DELLA STEATOSI EPATICA:

Steatosi e obesita’ sono condizioni in continuo incremento nelle 
società occidentali e la NAFLD presenta di conseguenza un pari 
incremento. 

La steatosi epatica si associa al rischio per le malattie 
cardiovascolari, al diabete tipo 2 e alla obesità

Nel diabete tipo 2 la mortalità per malattie epatiche è
paragonabile a quella per le malattie cardiovascolari

Un fegato con steatosi macrovescicolare > 60% se trapiantato in un 
ricevente risulta ipofunzionante
.
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Atherogenic dyslipidemia

↑ De novo lipogenesis

↑ 
FFA

Esterification

TRIGLYCERIDES
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VLDL
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Mechanisms of hepatic fat accumulation.
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PNPLA3  - Patatin-like
phospholipase 3

LAL - Lysosomal Acid Lipase



Increased Fructose Consumption Is Associated with Fibrosis 
Severity in Patients with Nonalcoholic Fatty Liver Disease

Abdelmalek et al., Hepatology 2010; Kohli et al., Hepatology 2010

J Am Diet Ass 2010





2 bicchieri di 
coca cola
22g DI 
FRUTTOSIO

7 arance
22g DI 
FRUTTOSIO 



1 confezione di 
salsa barbeque di 
un fast food
•4,3g DI 
FRUTTOSIO

3 pesche
• 4,5g DI 

FRUTTOSIO



1 bottiglia(1L 
circa) di sport 
energy drink
34g DI 
FRUTTOSIO

5 banane e 3 
prugne
34,5g DI 
FRUTTOSIO



NAFLD as part of the  
Metabolic Syndrome

Dyslipidemia Insulin
Resistance

Central 
Obesity

Diabetes

Hypertension

NAFLD



CRITERI PER LA DIAGNOSI DI 
SINDROME METABOLICA
(almeno 3 dei seguenti)

Obesità viscerale (circonferenza addominale
> 90 cm M e > 80 cm F, BMI>24)
Iperglicemia (> 100 mg/dl )
Ipertrigliceridemia (> 150 mg/dl, o terapia in atto)
Bassi livelli di colesterolo HDL
(< 40 M e > 50 mg/dl F o terapia in atto)
Ipertensione arteriosa (> 130/85 mg/dl o terapia 
in atto)



Quadro clinico
Età :    25 -50 anni 
Sesso :  58% maschile

Sintomi: Nessuno  (48  - 100%);
Fatica  e  malessere
Vago discomfort addominale;  dolore 
all’ipocondrio destro;

Segni associati di Sindrome Metabolica 
(obesità viscerale,iperglicemia, ipertri
gliceridemia,  basso colesterolo HDL,   
ipertensione arteriosa)



HSI = Hepatic Steatosis 
Index
Determinazione presenza 
steatosi
8 x (ALT/AST ratio)+BMI
(+2, se donna; +2, se 
diabetico)
< 30 esclude steatosi 

> 36 indica steatosi







Fatty Liver Index
• Fatty liver is associated with increased BMI, waist, TG
and GGT.

Bedogni G, BMC Gastroenterol, 2006

BMI

TG

WAIST

GGT

FLI INDEX
accuracy 84% (95%CI 0.81–0.87) 

FLI>60  à
Probability to have FL > 78%,

FLI<20 à
Probability not to have FL > 91%



Quadro clinico

Segni: epatomegalia
raramente  segni di malattia epatica 

avanzata o di  ipertensione portale

Laboratorio : ALT  e  AST x 2-3, Fosf.Alc.  
normale  o  poco  elevata
ferritina  frequentemente elevata

Ecografia :    “Bright liver”



VALORE DELLE METODICHE DI 
IMMAGINE e STRUMENTALI

Ecografia: 
utilizzando 4 parametri (bright liver, 
ecogenicità fegato/rene, attenuazione 
della trama vascolare, attenuazione in 
profondità)  evidenzia la steatosi con 
sensibilità dell’83% e specificità del 
100% .
L’ecografia tuttavia non può 
differenziare tra steatosi
semplice e steato-epatite.



VALORE DELLA BIOPSIA EPATICA

In favore:
è l’unico metodo accurato per la diagnosi
permette di chiarire i casi in cui coesistono fattori 

epatolesivi concomitanti
può avere un valore di prognosi

Contro:
la prognosi è buona nella maggioranza dei pazienti
non esiste una terapia stabilita in caso di diagnosi
la biopsia ha un rischio e dei costi

La decisione e il timing di una biopsia devono essere 
individualizzati e discussi con il paziente.



GRADING E STAGING DELLE NAFLD

GRADE:
1. Steatosi macrovescicolare

Grado 0: nessuna
Grado 1: sino al 33%
Grado 2: 33-66%
Grado 3: > 66%

2. Attività necroinfiammatoria
Grado 1 (lieve)   
Grado 2 (moderato)     
Grado 3 (grave)   

STAGE: grado della fibrosi
Grado 1: Fibrosi della zona 

III perisinusoidale

Grado 2: + fibrosi                     
periportale

Grado 3: + bridging 

Grado 4:  Cirrosi

Le transaminasi sono correlate al grado di attività necroinfiammatoria



…..ma la NAFLD progredisce SEMPRE 
verso malattie (epatiche) gravi?

La storia naturale della NAFLD non è 
ancora ben conosciuta.



Storia naturale della Steatosi Epatica 
non alcolica (NAFLD/NASH) 

12-40% 5-10%
Steatosi

NAFLD NASH Cirrosi 
(criptogenetica) HCC/Morte x 

causa epatica 
OLT

25-50%





MA ORA TUTTO CAMBIA????



























Conta-passi:  10.000 passi al giorno

VITAMINA E

METFORMINA

STATINE o FIBRATI

DIETA
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NAFLD: CONSIGLI ALIMENTARI GENERALI

q Restrizione calorica e conseguente bilancio energetico negativo [1,2,3]
q Moderazione dell'apporto di glucidi, soprattutto semplici [1,2,3]
q Moderazione dell'apporto di grassi, soprattutto saturi [1,2,3]
q Incremento dell'apporto di fibra alimentare [1,2,3]
q In caso di iponutrizione/malnutrizione, raggiungimento di 1 grammo di

proteine per kg di peso corporeo (amche > in presenza di danno epatico) e
della razione vitaminica totale

q Promuovere l’attività fisica [4]
q Promuovere il consumo di: polifenoli, cinarina (carciofo) [5], silimarina

(cardo mariano) [6], antiossidanti (frutta e verdura in genere) [3]
q Abolizione delle bibite zuccherate, di dolci in genere e del junk food
q Riduzione drastica dei prodotti contenenti quantità significative di additivi

alimentari
q Abolizione di alcol e di farmaci epatotossici
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NAFLD, PRIMA REGOLA: PERDERE 
PESO

• Per il trattamento della NAFDL, che in genere colpisce soggetti in
sovrappeso o obesi, è indicata una dieta ipocalorica che consenta la
perdita del peso in eccesso [1,2,3]

• La perdita di peso gioca un ruolo chiave nel miglioramento della
steatosi [8]. Inoltre riduce l’infiammazione epatica e il conseguente
danno epato-cellulare [9]

• Anche nella NASH l’intervento dietetico, e la conseguente perdita di
peso, è associato ad un miglioramento istologico ed enzimatico del
fegato [10]
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APPORTO ENERGETICO
• Apporto energetico: circa 25-30 Kcal * Peso di riferimento
• L’apporto energetico deve prevedere un deficit calorico di tra le

500 e le 1000 Kcal [1,2]
• La dieta deva garantire una perdita di peso che va da 0,5 ad un 1

Kg ogni settimana [1,2]
• Sono da evitare repentine perdite di peso (> di 1 Kg a settimana)

che possono peggiorare i sintomi della NAFLD [11]
• Sono da assolutamente da evitare le VLCD che possono causare

fenomeni di infiammazione, oltre ad aumentare i livelli di birilubina
sierica [12]

• Perdite di peso > di 1,5 Kg a settimana sono associate ad un
aumentato rischio di calcolosi biliare [13]

DEFICIT CALORICO: TRA 500 e 1000 KCAL
PERDITA DI PESO: TRA ½ Kg a 1 Kg a sett.
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CARBOIDRATI
• Nel trattamento della NAFLD è consigliato un apporto di

carboidrati tra il 40% e il 50% dell’energia totale (low carb.) [1]
• Sembrerebbe che una dieta ricca di carboidrati potrebbe peggiorare

la NAFLD [2]. La dieta low carb sembra essere un efficace
trattamento per la NAFLD [14]

• Sono da favorire i cereali integrali ricchi di fibra e vanno limitati
gli zuccheri semplici (max 10% dell’energia totale) in particolar
modo il fruttosio

• Un eccessivo consumo di fruttosio è associato ad un aumentato
rischio di ammalarsi di NAFLD [15, 16]

• La grande maggioranza del fruttosio alimentare che assumiamo
deriva dal saccarosio (in particolare dalle bevande zuccherate e dai
dolci)

• Non bisogna assolutamente evitare la frutta solo perché contiene un
po’ di fruttosio
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GRASSI
• L’apporto di grassi non deve superare il 30% dell’energia totale

[1]
• Bisogna ridurre l ’ assunzione di grassi saturi favorire

l’assunzione di grassi mono- e polinsaturi [1]
• L’assunzione di grassi saturi dovrebbe essere compresa tra il

6 e il 10% dell’energia totale [1,2]
• Una diminuzione dei grassi saturi porta ad un miglioramento del

profilo lipidico ematico (colesterolo LDL e trigliceridi) e della
sensibilità insulinica

• L ’esposizione eccessiva degli epatociti al grasso palmitico e
stearico può portarli all’apoptosi per attivazione della caspasi 3 [1]

• Vanno evitati i grassi trans presenti in particolar modo prodotti
dolciari (margarina) e in maniera ridotta nei prodotti lattiero-caseari
e nella carne dei ruminanti
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PROTEINE
• Nel trattamento della NAFLD è raccomandato un quantitativo

proteico che non si discosta da quello consigliato alla popolazione
generale: si va da 1 g per Kg di peso corporeo ad un Massimo di
1,5 g pro Kg [2]

• In termini di percentuali l’apporto proteico dovrebbe essere tra il 15
e il 20% delle calorie totali [1]

• Un adeguato apporto proteico è essenziale per la rigenerazione
degli epatociti [17]

• Bisogna ricordare che una malnutrizione proteica può causare la
NAFLD [17]
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ATTIVITÀ FISICA
• L’attività fisica può migliorare la steatosi epatica e i vari indici 

metabolici anche se non è accompagnata dalla Perdita di peso 
[4]

• La review di Golabi P. et all (2016) ha dimostrato che l’attività fisica 
riduce i lipidi intraepatici, anche senza l’intervento dietetico [18]

• Si intente che se la dieta è accompagnata dall’attività fisica può 
portare, anche grazie alla perdita di peso, ad un’importante 
miglioramento istologico epatico [4, 18]
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L’INCREDIBILE POTERE DEI CIBI DI 
ORIGINE VEGETALE

(anche nella NAFLD)



• sesquiterpeni, i flavonoidi e l'acido idrossicinnamico 
contenuti nel carciofo svolgono un ruolo epatoprotettivo, oltre 
a possedere attività colagoghe e coleretiche

• Cinarina Silimarina (cardo mariano) epato protettore  
(molecole che migliorano l'attività epatica)

• Lecitine (soia) (effetti ipolipolizzanti)
• Aumentare i livelli di nutrienti nutrienti e componenti 

nutrizionali con funzione “depurante”; tra 
questi: fibre (soprattutto solubili), vitamine antiossidanti (A, 
C, E), vit B1 (spesso carenti negli alcolisti), altri antiossidanti 
(ad es quelli fenolici, lecitine  e steroli vegetali (che riducono 
l’assorbimento dei lipidi e ne migliorano il 
metabolismo), cinarina e silimarina (molecole che 
migliorano l'attività epatica). A questa funzione 
contribuiscono: legumi cereali ortaggi e frutta fresca.

http://www.my-personaltrainer.it/fisiologia/assorbimento-colesterolo.html
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RACCOMANDAZIONI DIETETICHE PER SOGGETTI 
OBESI CON NAFL
Energy content:
• 1000–1200 kcal per day for obese women*
• 1200–1600 kcal per day for obese men*
*Energy requirement should be tailored to personal needs. Physical activity, height
and weight should be considered. 

Nutrients in diet:
• Carbohydrates should comprise 40–50% of total calories
• Fat should comprise ≤ 30% of total calories (saturated fatty acids > 7% and
<10% of total calories)

• Protein should comprise about 20% of total calories 
Energy deficit should be between 500 and 1000 kcal per day. Above mentioned 
deficit enables weight loss 0.5–1 kg per week 
Meal intake: 
It is recommended to consume 4–5 meals per day; breaks between meals should not
exceed 2–3 h 

Last meal should be consumed at least 3 h before sleeping 
Meals should be consumed slowly 
It is important to finish eating when the patient does not feel satiety; signal of satiety
is felt usually 15 min after the end of consumption 


