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Негативное воздействие алкоголя 
на организм человека многооб-

разно и затрагивает практически все 
органы и системы. Но основная токси-
ческая нагрузка приходится на печень, 
где метаболизируется 75–98 % посту-
пившего в организм алкоголя. В струк-
туре смертности населения от болезней 
органов пищеварительной системы 
алкогольная болезнь печени (АБП) за-
нимает лидирующее положение, встре-
чаясь преимущественно у лиц трудо-
способного возраста. Выделяют три 
основных клинико-морфологических 
варианта или формы АБП – стеатоз, 
гепатит и цирроз печени, протекающие 
как изолированно, так и в сочетании 
друг с другом. В большинстве случаев 
они представляют собой последова-
тельно формирующиеся стадии раз-
вития АБП.

Вместе с тем на любой стадии, 
особенно после тяжелых запоев, могут 
развиться эпизоды острого алкоголь-
ного гепатита (или обострения хро-
нически протекающего алкогольного 
гепатита), ускоряющие, как правило, 
прогрессирование заболевания. Они 
могут развиваться на любой стадии 
АБП, но особенно тяжело протекают 
после алкогольных эксцессов на фоне 
уже сформировавшегося ЦП.

В зависимости от преобладаю-
щей симптоматики в отечественной 
литературе выделяются несколько 
вариантов острого алкогольного ге-

патита (ОАГ) – желтушный, холе-
статический, фульминантный. Чаще 
всего встречается желтушный вари-
ант ОАГ, характеризующийся разной 
степенью выраженности астениче-
ским, диспепсическим синдромами, 
анорексией, болями в правом под-
реберье и эпигастрии, похуданием, 
желтухой, не сопровождающейся 
кожным зудом, лихорадкой, гепато-
мегалией.

Клиника не ограничивается пе-
ченочной симптоматикой. Как пра-
вило, развивается полиорганное ал-
когольассоциированное поражение, 
включающее признаки токсической 
полинейропатии, энцефалопатии, 
кардиопатии, панкреатита, гастро-
патии, нефропатии и др. Часто раз-
виваются бактериальные инфекции 
(пневмония, абсцесс легких, пие-
лонефрит, септицемия и др.), асцит. 
Лабораторные показатели характе-
ризуются лейкоцитозом с нейтро-
филезом и палочкоядерным сдвигом, 
повышением СОЭ, макроцитарной 
или гемолитической анемией, ги-
пербилирубинемией. Отмечается по-
вышение активности сывороточных 
аминотрансфераз, преимуществен-
но аспарагиновой (АСТ), уровня 
γ-глютамилтранспептидазы (ГГТП), 
снижение содержания в крови аль-
бумина, удлинение протромбинового 
времени. Сам по себе факт развития 
ОАГ имеет неблагоприятное про-

гностическое значение, поскольку 
при продолжении употребления 
алкоголя смертность в течение года 
составляет порядка 30 %, а в течение 
5 лет – 60 % [1].

В рекомендациях Европейской ас-
социации по изучению печени (EASL, 
2012) отмечена нецелесообразность 
применения термина «острый алко-
гольный гепатит». Авторами рекомен-
даций он расценивается как обостре-
ние алкогольного гепатита, имеющего 
хроническое течение. Для определе-
ния лечебной тактики выделены две 
формы алкогольного гепатита – тяже-
лая и нетяжелая. Группа тяжелого ал-
когольного гепатита характеризуется 
высоким риском ранней летальности 
(в течение 1–2 месяцев после госпи-
тализации) и требует более активной 
терапевтической тактики [2].

О тяжелой форме алкогольного 
гепатита свидетельствуют (табл. 1):

• индекс Мэддрея (the modified 
Maddrey's Discriminant Function, 
MDF), MDF > 32;

• шкала MELD (Model for End-stage 
Liver Disease) – модель конеч-
ной стадии заболевания печени, 
MELD > 18. Повышение индекса 
MELD на 2 балла и более за пер-
вую неделю – предиктор леталь-
ности в данную госпитализацию;

• шкала алкогольного гепатита Глаз-
го (Glasgow Alcoholic Hepatitis 
Score, GAHS), GAHS > 8;
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• шкала ABIC (Age, Bilirubin, INR 
[МНО], Creatinin), ABIC > 9,0;

• наличие печеночной энцефало-
патии [3].

Гистологическая картина ткани пе-
чени при алкогольном гепатите харак-
теризуется сочетанием крупнокапель-
ного стеатоза, баллонной дистрофии 
гепатоцитов (признак повреждения 
клеток), фокального некроза, а также 
инфильтрацией печеночной дольки 
преимущественно нейтрофилами. Ви-
зуализируются тельца Мэллори, при 
электронной микроскопии можно вы-
явить гигантские митохондрии, можно 
обнаружить фиброз различной степени 
выраженности с перисинусоидальным 
расположением коллагеновых волокон, 
нередко внутрипеченочный холестаз [2].

Для формулировки диагноза АБП 
в соответствии с МКБ-10 используют 
следующие коды:

• K70.0. Алкогольная жировая дис-
трофия печени (стеатоз);

• K70.1. Алкогольный гепатит;
• K70.2. Алкогольный фиброз 

и склероз печени;
• K70.3. Алкогольный цирроз пе-

чени;
• K70.4. Алкогольная печеночная 

недостаточность;
• K70.9. Алкогольная болезнь пече-

ни неуточненная.

Считается, что при употреблении 
алкоголя в гепатотоксичных дозах вы-
раженный фиброз и цирроз печени 
формируются у 10–20 % пациентов [4]. 
К сожалению, на практике не всегда 
возможно осуществить прогнозирова-
ние исходов первичного повреждения 
печени, ассоциированного с приемом 
алкоголя. У части пациентов, длитель-
но злоупотребляющих алкоголем, от-
каз от употребления алкоголя может 
привести к редукции функциональных 
и морфологических изменений печени 

вследствие значительных компенсатор-
ных возможностей органа. У другой 
группы больных АБП быстро прогрес-
сирует до стадии цирроза печени, под-
час минуя стадию гепатита, в резуль-
тате прямого фиброгенного действия 
алкоголя и его метаболитов. Прогрес-
сирование хронического алкогольного 
гепатита до стадии цирроза возможно 
и при прекращении употребления ал-
коголя вследствие присоединения ау-
тоиммунной деструктивной реакции. 
Есть пациенты, у которых заболевание 
протекает в виде эпизодов обострения 
алкогольного гепатита (или острого 
алкогольного гепатита) на фоне или 
после алкогольных эксцессов, причем 
длительное время без формирования 
цирроза печени. Причиной подобно-
го разнообразия вариантов течения 
АБП являются множество генетиче-
ских, средовых и индивидуальных 
факторов, определяющих ее развитие 
и прогрессирование.

Длительное время считалось, что 
основным фактором, определяющим 
развитие АБП, является систематиче-
ское (ежедневное) многолетнее упо-
требление алкоголя в гепатотоксиче-
ских дозах, превышающих 40–80 г 
этилового спирта в сутки для мужчин 
и 20 г для женщин [5]. В настоящее 
время признано, что безопасной дозы 
алкоголя в плане формирования АБП 
не существует. В этой связи Всемир-
ной организацией здравоохранения 
(ВОЗ) предложено разграничение 
понятий «опасное употребление 
алкоголя», «вредное употребление 
алкоголя», «эпизодическое употребле-
ние алкоголя в больших количествах» 
и «алкогольная зависимость». Опас-
ным считается уровень употребле-
ния алкоголя, который увеличивает 
риск неблагоприятных событий при 
условии сохранения сложившихся 
привычек употребления алкоголя [6]. 
Вероятность негативного прогноза 

для здоровья пациента связывают 
с потреблением более одной стан-
дартной порции алкоголя (10 г эта-
нола, эквивалентного 25 г 40 %-ной 
водки, 100 г 9–11 %-ного сухого вина 
или 200 г 3–5 %-ного пива) в день [6].

Критерием вредного употребления 
алкоголя считается реальное причи-
нение вреда здоровью (физическому 
или психическому), не зависящее 
напрямую от дозы и длительности 
употребления алкоголя [6]. Эпизо-
дическим употреблением алкоголя 
в больших количествах считается 
более 60 г чистого спирта, употреб-
ленного за сутки [4].

В развитии и прогрессировании 
АБП имеет значение гендерный фак-
тор. Установлено, что женщины более 
чувствительны к токсическому воздей-
ствию алкоголя. Алкогольное повреж-
дение печени развивается у женщин 
при меньших дозах потребляемого 
алкоголя, за более короткий период 
и протекает тяжелее, чем у мужчин. 
Летальность от цирроза печени у жен-
щин также выше. Это, во-первых, свя-
зано с тем, что у женщин значительно 
более низкая, чем у мужчин, актив-
ность желудочной алкогольдегидро-
геназы, ограничивающей попадание 
этанола в печень через портальную 
систему. Поэтому практически весь 
этанол, поступающий в организм жен-
щины, метаболизируется в печени. Во-
вторых, более высокий риск развития 
АБП у женщин обусловлен гормональ-
ными факторами. Под влиянием эстро-
генов купферовские клетки женщин 
более чувствительны к эндотоксинам, 
транспорт которых через кишечную 
стенку на фоне приема алкоголя су-
щественно возрастает. Приводятся 
данные о роли эстроген-связанных 
рецепторов как транскрипционных 
регуляторов печеночных CB 1 рецеп-
торов, управляющих индуцированным 
алкоголем окислительным стрессом 

Таблица 1
Прогностические шкалы и индексы, используемые для оценки  

степени тяжести алкогольного гепатита и высокого риска ранней смертности

Шкала Билирубин ПВ / МНО Креатинин / 
мочевина Лейкоциты Возраст Альбумин Изменение билирубина 

с 0-го по 7-й день
Maddrey + + – – – – –

MELD + + + – – – –
GAHS + + + + + – –
ABIC + + + – + + –

Lille + + + – + + +
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и повреждением печени в результате 
индукции микросомальной моноокси-
геназы CYP2E 1 [7].

Частота развития АБП связана 
с этнической принадлежностью, опос-
редованной генетическим полимор-
физмом метаболизирующих этанол 
ферментов [8]. Дефицит алкогольде-
гидрогеназы обнаруживается у 50 % 
людей азиатской расы, что объясняет 
плохую переносимость ими этанола. 
Высокий риск АБП наблюдается также 
у лиц с неизмененной или даже высокой 
активностью алкогольдегидрогеназы, 
но низкой активностью ацетальде-
гиддегидрогеназы [9]. Генетическим 
полиморфизмом ферментных систем, 
метаболизирующих алкоголь, определя-
ется и скорость его элиминации, которая 
у разных людей различается по меньшей 
мере в три раза [10]. Прогрессированию 
АБП может способствовать нарушение 
питания, прежде всего хронический 
дефицит белка, витаминов и минералов, 
свойственный пациентам, злоупотребля-
ющим алкоголем [11]. Имеют значение 
также инфицирование гепатотропными 
вирусами и ожирение [12, 13], а также 
применение лекарственных препаратов, 
метаболизм которых осуществляется 
ферментными системами печени [14.]. 
На фоне употребления алкоголя повы-
шается чувствительность ферментных 
систем печени к лекарственным пре-
паратам и их метаболитам, что может 
приводить к токсическому поражению 
печени или усугублять его. Некоторые 
лекарственные препараты (аспирин, ан-
тагонисты H2-гистаминовых рецепто-
ров) уменьшают активность желудочной 
алкогольдегидрогеназы, повышая тем 
самым функциональную нагрузку на пе-
ченочную систему элиминации алкоголя.

Значительную роль в развитии 
и прогрессировании АБП, в том чис-
ле и после прекращения употребления 
алкоголя, играют иммунные факторы. 
Продукты метаболизма этанола спо-
собствуют сенсибилизации Т-клеток 
с образованием большого количества 
цитотоксических Т-лимфоцитов. В ре-
зультате взаимодействия иммуноком-
петентных клеток высвобождается 
значительное количество провоспа-
лительных цитокинов – интерлейки-
нов (ИЛ) и тумор-некротизирующего 
фактора альфа (ТНФ-α). Установлено, 
что уровень циркулирующих в крови 

ТНФ-α и растворимых рецепторов 
к ТНФ-α коррелирует с уровнем эн-
дотоксемии и стадией заболевания [5]. 
Высокая концентрация TНФ-α и ИЛ 
посредством стимуляции продукции 
активных форм кислорода и окси-
да азота способствует повреждению 
гепатоцитов, персистенции воспали-
тельного процесса в печени, а также 
развитию холестаза, ускоряющему 
формирование фиброза печени [15]. 
Дополнительным фактором, стимули-
рующим продукцию провоспалитель-
ных цитокинов, развитие локальной 
и системной воспалительной реакции, 
служит ассоциированное с употребле-
нием алкоголя повышение проницаемо-
сти кишечной стенки и транслокация 
кишечных бактерий и эндотоксинов 
в мезентериальный кровоток. Наруше-
ние гуморального иммунитета при АБП 
характеризуется повышением уров-
ня сывороточных иммуноглобулинов, 
особенно IgA, который откладывает-
ся в стенке печеночных синусоидов, 
а также формированием аутоиммунных 
реакций на алкогольный гиалин и аце-
тальдегидбелковые комплексы. Именно 
с развитием аутоиммунных реакций 
может быть связано прогрессирование 
АБП у пациентов, прекративших прием 
алкоголя [16]. Таким образом, АБП раз-
вивается в результате прямого токси-
ческого эффекта этанола, воздействия 
токсичных продуктов его метаболизма 
на фоне влияния многообразных гене-
тических и иммунных механизмов [4].

Основные этапы патогенеза АБП 
включают компенсаторно-приспо-
собительные реакции (адаптивную 
гепатомегалию и функциональные 
перестройки), жировую дистрофию 
печени с фиброзом или без него, пе-
ривенулярный и перицеллюлярный 
фиброз, некротические процессы, на-
рушение иммунологических реакций, 
замедление процессов регенерации 
и стимуляцию коллагеногенеза, со-
ставляющие основу хронического ал-
когольного гепатита и цирроза печени.

Адаптивная алкогольная гепато-
патия представляет собой началь-
ную стадию АБП. Она протекает 
бессимптомно или с умеренными 
болями в правом подреберье, обуслов-
ленными гепатомегалией. Возможно 
повышение активности сывороточной 
ГГТП. Гистологическая картина ха-

рактеризуется гипертрофией гладко-
го эндоплазматического ретикулума, 
увеличением количества пероксисом 
и гигантскими митохондриями в ци-
топлазме гепатоцитов. Алкогольин-
дуцированная гипертрофия гладкого 
эндоплазматического ретикулума 
способствует усилению продукции 
печенью липопротеидов и гепатоток-
сичного ацетальдегида, что посред-
ством многочисленных структурных 
и функциональных перестроек при-
водит к жировой дистрофии и деге-
неративным изменениям гепатоцитов. 
Обычно на данном этапе у больных 
наблюдается повышение толерантно-
сти к высоким дозам алкоголя, а также 
изменение метаболизма некоторых 
лекарственных препаратов.

Небольшое количество эпизоди-
чески принимаемого этанола может 
быть полностью метаболизировано 
до ацетальдегида под влиянием пе-
ченочной алкогольдегидрогеназы, 
локализующейся в цитозоле гепато-
цитов, и микросомальной этанолокис-
лительной системы, расположенной 
в микросомах гладкого эндоплазма-
тического ретикулума. Печеночная 
алкогольдегидрогеназа метаболизи-
рует этанол, если его тканевая кон-
центрация не превышает 10 ммоль/л 
(50 мг/дл). Систематическое употреб-
ление алкоголя снижает активность 
алкогольдегидрогеназы и повышает 
уровень его основного токсическо-
го метаболита – ацетальдегида. При 
тканевой концентрации этанола выше 
10 ммоль/л (50 мг/дл) основную роль 
в его метаболизме принимает на себя 
система микросомального окисления. 
Она является компонентом цитохро-
ма Р-4502Е1 (CYP2E 1) и обладает 
способностью влиять на метабо-
лизм других соединений, таких как 
ацетаминофен, нитрозамины и т. д. 
Длительное употребление алкоголя 
стимулирует продукцию CYP2E 1, 
что, по-видимому, приводит к более 
быстрой элиминации этанола у хро-
нических алкоголиков и прогрессиро-
ванию поражения печени. Индукция 
микросомальной этанолокислитель-
ной системы приводит к образованию 
из эндогенных субстратов потенци-
ально канцерогенных соединений 
и повышает гепатотоксичность экзо-
генных веществ.



Медицинский алфавит № 10 / 2020. Практическая гастроэнтерология (1)28

На втором этапе ацетальдегид окис-
ляется до уксусной кислоты, которая 
затем превращается в ацетилкофер-
мент А. Окисление этанола до аце-
тальдегида сопровождается переносом 
водорода этанола на никотинамидаде-
нин-динуклеотид (НАД+) и образова-
нием восстановленного НАД (НАДН2), 
изменяющего окислительно-восста-
новительный потенциал гепатоцита. 
Это способствует увеличению синтеза 
печенью жирных кислот и снижению 
их β-окислению в митохондриях, по-
вышению содержания в гепатоцитах 
триглицеридов и субстратов для их 
синтеза, накоплению нейтрального 
жира гепатоцитах, синтезирующегося 
из жирных кислот, глюкозы и этанола 
(как экзогенного, так и эндогенного, об-
разующегося в результате сбраживания 
углеводов кишечной микрофлорой).

В трансформации стеатоза печени 
в гепатит, а также в персистенции гепа-
тита существенная роль принадлежит 
избыточному бактериальному росту 
в кишечнике, способствующему эндо-
токсемии, продукции провоспалитель-
ных цитокинов и активации клеток Куп-
фера. Активация перекисного окисления 
липидов с образованием и накоплением 
активных форм кислорода и большого 
количества высокотоксичных ксено-
биотиков вызывает нарушение работы 
электронно-транспортной цепи митохон-
дрий, тканевую гипоксию, стимулирует 
фибробласты и соответственно синтез 
коллагена и развитие фиброза печени. 
Продукты перекисного окисления ли-
пидов потенцируют прямое воздействие 
этанола на фосфолипиды мембран ге-
патоцитов, цитокиногенез (интерлей-
кины -1 и -6, ТНФ-α), подавляют репа-
рацию ДНК, активируют компоненты 

комплемента, вызывая воспалительные 
реакции в печени и усиливая ее окисли-
тельное повреждение.

Таким образом, при системати-
ческом употреблении больших доз 
этанола в результате образования ток-
сических веществ параллельно с жи-
ровой дистрофией гепатоцитов фор-
мируются некрозы паренхимы печени, 
главным образом в зоне центральных 
вен (центролобулярные некрозы), 
и мезенхимально-воспалительная 
реакция, ответственные за прогрес-
сирующее течение заболевание с вы-
сокой степенью вероятности развития 
фиброза (преимущественно периве-
нулярного). Перивенулярный фиброз 
способствует развитию ишемических 
некрозов, коллабированию печеноч-
ных долек, образованию соединитель-
нотканных септ, развитию и прогрес-
сированию внутрипеченочного холе-
стаза, формированию цирроза печени 
и портальной гипертензии при АБП.

Алкогольное поражение печени 
обычно протекает без отчетливой кли-
ники. К тому же пациенты, как прави-
ло, скрывают патологическое пристра-
стие к употреблению алкоголя или же 
не вполне адекватно оценивают роль 
алкоголя в развитии заболевания. В этой 
связи диагностика АБП и ее клинико-
морфологических вариантов может 
быть затруднена в силу субъективных 
и объективных факторов. Особенную 
сложность может представлять диффе-
ренциальная диагностика АБП и не-
алкогольной жировой болезни печени 
(НАЖБП). Тем не менее выяснение свя-
зи поражения печени с употреблением 
алкоголя имеет существенное значе-
ние в силу ряда причин и прежде всего 
исходя из нюансов лечебной тактики 

и различной частоты прогрессирования 
до цирроза печени (табл. 2).

В силу данных обстоятельств 
у всех пациентов с признаками пора-
жения печени следует обращать вни-
мание на признаки систематического 
злоупотребления алкоголем, такие как 
увеличение околоушных слюнных же-
лез, недостаточность питания, сар-
копения, контрактура Дюпюитрена, 
симметричная периферическая ней-
ропатия и др. Для выявления связи 
имеющихся признаков поражения 
печени с употреблением алкоголя, 
помимо сбора анамнеза, использу-
ются опросники CAGE (Cut, Annoyed, 
Guilty, Eye-opener) (табл. 2) и AUDIT 
(Alcohol Use Disorders Identification 
Test) (табл. 3).

Каждому положительному ответу 
на вопрос присваивается балл. Два 
набранных балла и более указывают 
на скрытое или явное пристрастие 
к алкоголю (чувствительность теста ‒ 
66 %, специфичность ‒ 91,4 %).

ВОЗ интерпретирует результаты 
следующим образом:

• число баллов 8 или более (у жен-
щин – 7 баллов): высокая веро-
ятность опасного или вредного 
употребления алкоголя (чув-
ствительность – 77 %, специфич-
ность – 76 % для мужчин; чувстви-
тельность – 86 %, специфичность – 
74 % для женщин);

• 20 баллов и выше: признак на-
личия или высокого риска разви-
тия алкогольной зависимости, что 
требует проведения дальнейшей 
прицельной диагностики алко-
гольной болезни печени (см. рис.) 
(чувствительность – 84 %, специ-
фичность – 76 % для мужчин; чув-
ствительность – 88 %, специфич-
ность – 76 % для женщин) [19].

С целью уточнения этиологии сте-
атогепатита клиникой Мейо (Mayo 
Clinic, США) предложен индекс ANI 
«алкоголь – не алкоголь». В формулу 
для его расчета входят индекс массы 
тела, пол, средний объем эритроцитов, 
соотношение АCT/АЛТ. Калькулятор 
расчета ANI представлен на сайте кли-
ники (www.mayoclinic.org/gi-rst/may-
omodel10.html). При положительном 
значении ANI с высокой вероятностью 
выставляется диагноз АБП.

Таблица 2
Частота прогрессирования АБП и НАЖБП до цирроза печени [17, 18]

АБП НАЖБП

Прогрессирование воспаления и фиброза, % 20–40 10–20

Частота прогрессирования стеатоза печени до цирроза (в год), % 1,0–3,1 0,0–2,5

Частота прогрессирования стеатогепатита до цирроза печени (в год), % 3,2–12,2 1,3–3,5

Таблица 3
Анкета-опросник CAGE

11 Чувствовали ли Вы когда-нибудь необходимость сократить употребление спиртных напитков?

22 Раздражает ли Вас, когда окружающие критикуют Ваше злоупотребление спиртными напитками?

33 Ощущаете ли Вы чувство вины после приема алкоголя?

44 Трудно ли Вам проснуться на следующий день после приема алкоголя?

E-mail: medalfavit@mail.ru
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В анализах крови у пациентов 
с АБП могут быть выявлены макро-
цитоз, повышение активности ГГТП, 
аминотрансфераз, преимущественно 
аспарагиновой аминотрансферазы 
(АсАТ), повышение значения коэф-
фициента де Ритиса > 1. При разви-
тии выраженной функциональной 
недостаточности печени наблюдаются 
снижение концентрации сывороточно-
го альбумина, увеличение протромби-
нового времени, повышение уровня 
билирубина, тромбоцитопения. Для 
подтверждения факта систематиче-
ского злоупотребления алкоголем 
в клинической практике применяют 
метод выявления ацетальдегидмоди-
фицированного гемоглобина, а также 
углеводно-дефицитный (десиализи-
рованный) трансферрин, повыше-
ние концентрации которого в крови 
происходит при ежедневном при-
еме 50–80 г и более этанола в сутки 
на протяжении 1–2 недель (давностью 
не более 2–3 недель) [4]. Для диагнос-
тики фиброза печени могут быть ис-
пользованы неинвазивные (эласто-
графия, комбинации показателей 
сыворотки крови [диагностические 
тесты FibroTest, FibroSpect, Hepascore, 
Fibrometer, AshTest]) и инвазивные 
(биопсия печени) методы [1].

В лечении пациентов с АБП прин-
ципиальное значение имеет отказ 
от алкоголя. На стадии алкоголь-
ного стеатоза и даже алкогольного 
гепатита выполнение только этого 
условия на стадии стеатоза и гепати-
та может приводить к постепенному 
обратному развитию патологических 
изменений в печени [2]. Однако лишь 
24 % пациентов способны полностью 
отказаться от алкоголя, а 81 % не спо-
собны к воздержанию от алкоголя 
более года [20]. Поэтому параллельно 
с подходом, предполагающим полное 
воздержание от алкоголя, внедряется 
концепция уменьшения его потреб-
ления как цель терапевтического воз-
действия. Тем не менее при тяже-
лых формах поражения печени речь 
может идти только о полном отказе 
от алкоголя [2].

Диета [1] пациентов со всеми 
формами АБП должны быть пол-
ноценной, калорийной (более 2 000 
ккал в сутки), богатой белками 
(1,0–1,5 г на кг массы тела, но при 
отсутствии печеночной энцефалопа-
тии), с повышенным содержанием 
витаминов группы В, витамина Е, 
фолиевой и липоевой кислот, а так-
же микроэлементов (цинка, магния, 
селена). Для пациентов с острой 

энцефалопатией количество бел-
ка ограничивается до 20 г в день 
до улучшения состояния с посте-
пенным его увеличением в пище-
вом рационе как минимум до 0,5 г/кг 
в день. Для больных, находящихся 
в коме, отказывающихся есть или 
продолжающих употреблять алко-
голь до развития комы, белки на не-
которое время полностью исключа-
ются, по показаниям применяется 
нутритивная поддержка (энтераль-
ное, парентеральное или смешанное 
питание) [21].

Медикаментозная терапия паци-
ентов с различными вариантами АБП 
включает [1, 2, 4]:

• кортикостероиды (при тяже-
лом алкогольном гепатите [ин-
декс Мэддрея ≥ 32, MELD ≥ 18, 
GASH ≥ 8], энцефалопатии, при 
отсутствии противопоказаний);

• пентоксифиллин per os 1 200 мг 
в сутки для снижения риска гепа-
торенального синдрома;

• препараты разных групп, объеди-
ненные термином «гепатопро-
текторы» (метадоксил, адемети-
онин, УДХК, силимарин, ЭФЛ, 
растительные и комбинированные 
гепатопротекторы), дезинтоксика-
ционную терапию;

Таблица 3
Анкета-опросник AUDIT

Вопросы
Баллы

0 1 2 3 4

1. Как часто Вы употребляете алкогольные напитки? Никогда Раз в месяц 
или реже 2–4 раза в месяц 2–3 раза 

в неделю
4 раза в неделю 

или чаще

2. Сколько стандартных порций напитков, содержащих алкоголь, 
Вы выпиваете в типичный день, когда пьете? 1 или 2 3 или 4 5 или 6 7 или 9 10 или больше

3. Как часто Вы за один случай выпиваете шесть или более 
порций? Никогда Реже, чем 

раз в месяц Ежемесячно Еженедельно Каждый день или 
почти каждый день

4. Как часто за последний год у Вас бывало, что Вы не могли 
остановиться, начав пить? Никогда Реже, чем 

раз в месяц Ежемесячно Еженедельно Каждый день или 
почти каждый день

5. Как часто за последний год из-за выпивки Вы не делали того, что 
от Вас обычно ожидалось? Никогда Реже, чем 

раз в месяц Ежемесячно Еженедельно Каждый день или 
почти каждый день

6. Как часто за последний год Вам необходимо было выпить 
с утра, чтобы прийти в себя после того, как вы много пили 

накануне?
Никогда Реже, чем 

раз в месяц Ежемесячно Еженедельно Каждый день или 
почти каждый день

7. Как часто за последний год у Вас было чувство вины или 
угрызений совести после выпивки? Никогда Реже, чем 

раз в месяц Ежемесячно Еженедельно Каждый день или 
почти каждый день

8. Как часто за последний год Вы не могли вспомнить, что было 
накануне вечером, из-за того, что выпивали? Никогда Реже, чем 

раз в месяц Ежемесячно Еженедельно Каждый день или 
почти каждый день

9. Получали ли Вы или кто-нибудь другой травму в результате того, 
что выпивали? Нет –

Да, 
но не за последний 

год
– Да, за последний 

год

10. Случалось ли, что Ваш родственник, друг, врач или какой-либо 
другой медицинский работник высказывали озабоченность по поводу 

Вашего употребления алкоголя или предлагали Вам пить меньше?
Нет –

Да, 
но не за последний 

год
– Да, за последний 

год
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• витамины (тиамин, пиридоксин, 
никотиновую кислоту, кобаламин, 
фолиевую кислоту, аскорбиновую 
кислоту, витамины А, Е и К);

• микроэлементы (калий, магний, 
цинк);

• антиоксиданты;
• терапию по индивидуальным 

показаниям (гипоаммониемиче-
ские, антибактериальные сред-
ства и др.);

• терапию, направленную на кор-
рекцию неврологических рас-
стройств и изменений в психоэмо-
циональной сфере (чаще в рамках 
абстинентного синдрома), трофо-
логического статуса (белковых, 
электролитных нарушений), кар-
диальной дисфункции, лечение 
сопутствующей патологии (пан-
креатит, гастропатии).

При тяжелом течении ОАГ (тяже-
лом алкогольном гепатите) могут быть 
показаны методы экстракорпоральной 
детоксикации (альбуминовый диализ, 
МАРС [молекулярная адсорбирующая 
рециркулирующая система]) и транс-
плантация печени.

Основными клиническими крите-
риями эффективности лечения боль-
ных с хроническими формами АБП 
и, в частности, хроническим алкоголь-
ным гепатитом, являются уменьшение 
клинических проявлений заболевания 
и нормализация биохимических по-
казателей функции печени. Принци-
пиально важным моментом является 
направление терапии, предусматри-
вающее коррекцию воспалительно-
дистрофических изменений в печени 
и предотвращение прогрессирования 
фиброза печени. Для этого требуется 
длительная медикаментозная терапия, 
направленная на основные патогенети-
ческие механизмы развития и прогрес-
сирования АБП, при обязательном ус-
ловии прекращения или существенного 
ограничения употребления алкоголя.

Широким спектром действия 
на разнообразные патогенетические 
механизмы формирования АБП об-
ладает УДХК (Урсосан), являющийся 
базисным при всех вариантах течения 
заболевания, за исключением деком-
пенсированного цирроза печени [22]. 
К доказанным эффектам УДХК (сте-
пень доказательности А-В) относятся 

цитопротективный (гепатопротектор-
ный), антихолестатический, антифиб-
ротический, противовоспалительный, 
иммуномодулирующий, холеретиче-
ский, холелитический, гипохолесте-
ринемический и антиоксидантный, 
а также способность препарата регу-
лировать апоптоз [23–29].

Гепатопротекторный эффект 
УДХК опосредован стабилизацией 
клеточных мембран гепатоцитов 
и холангиоцитов, что делает их не-
восприимчивыми к повреждающему 
действию токсичных желчных кислот 
и продуктов метаболизма этанола [30].

Наиболее отчетливо клинический 
эффект УДХК проявляется при холе-
статических формах АБП. Клиническое 
исследование по изучению эффектив-
ности урсодезоксихолевой кислоты 
(Урсосана) в лечении больных холеста-
тической формой алкогольной болезни 
печени установило, что у всех больных 
на фоне 24-недельной терапии с при-
менением Урсосана в дозе 13–15 мг/кг 
в сутки отмечалась положительная ди-
намика клинико-лабораторных и мор-
фологических данных [31]. Механизм 
антихолестатического эффекта УДХК 
заключается в стимуляции выведения 
токсичных желчных кислот из гепато-
цитов ферментативным путем за счет 
активации α-протеинкиназы [23]. Кроме 
того, УДХК ингибирует всасывание ток-
сичных желчных кислот в подвздошной 
кишке, уменьшая тем самым их коли-
чество в общей энтерогепатической цир-
куляции, а также регулирует каналику-
лярный транспорт желчных кислот, что 
приводит к снижению их концентрации 
в ткани печени. УДХК ингибирует важ-
нейший фермент синтеза холестерина 
в печени ГМК-КоА-редуктазу, за счет 
чего реализуется ее эффект при алко-
гольном стеатозе печени.

Оптимальная доза УДХК (Урсоса-
на) при АБП составляет 13–15 мг/кг 
в сутки в 2–3 приема. Курс лечения 
обычно продолжается от 3 до 6 меся-
цев, но при необходимости может быть 
пролонгирован на более длительный 
срок. Прием Урсосана можно сочетать 
с другими гепатопротекторами и, по по-
казаниям, с глюкокортикоидами.

В исследованиях, посвященных 
анализу эффективности УДХК при 
АБП, было показано, что применение 
УДХК приводит к улучшению пока-

зателей функции печени, в частности 
печеночных ферментов и билирубина 
[23, 32–34]. Описан положительный 
клинический эффект УДХК у пациен-
тов с хроническим гепатитом алкоголь-
ной этиологии, проявляющийся умень-
шением выраженности астенического 
и диспептического синдромов, кожного 
зуда, снижением активности АЛТ, АСТ, 
ГГТП, щелочной фосфатазы и содер-
жания общего билирубина в сыворотке 
крови [35]. У пациентов с алкогольным 
гепатитом и фиброзом печени приме-
нение препарата УДХК на фоне диеты 
и алкогольной абстиненции приводит 
к значимому улучшению клинических 
и лабораторно-инструментальных по-
казателей, препятствует дальнейшему 
прогрессированию фиброза печени, 
улучшает качество жизни и психологи-
ческий статус [36, 37]. Положительное 
влияние УДХК на биохимические по-
казатели отмечено у пациентов с цир-
розом печени алкогольного генеза [23, 
34]. Было показано, что у пациентов 
с алкогольным циррозом печени 
на фоне полного отказа от употребле-
ния алкоголя и приема УДХК выявлено 
достоверное снижение показателей 
холестаза и цитолиза, а также значимое 
уменьшение плотности печени, по дан-
ным ультразвуковой эластографии [37].

Применение Урсосана оправдан-
но у пациентов с АБП, имеющих со-
путствующую патологию билиарного 
тракта, в том числе билиарный сладж 
и желчно-каменную болезнь. Резуль-
таты многочисленных исследований 
показали, что назначение УДХК спо-
собствует ликвидации отека стенки 
желчного пузыря и исчезновению 
осадка (сладжа) в его полости. Холе-
литическое действие препарата свя-
зано с увеличением растворимости 
холестерина в желчи посредством 
образования с ним жидких кристал-
лов. УДХК снижает литогенный ин-
декс желчи, увеличивая содержание 
в ней желчных кислот. Больным АБП 
с сопутствующей желчно-каменной 
болезнью назначают УДХК в дозе 
10 мг/кг в сутки однократно вечером 
перед сном. Длительность лечения 
колеблется от 6 до 12 месяцев при не-
прерывном приеме препарата. Незави-
симо от наступления литолитического 
эффекта, терапия УДХК ослабляет вы-
раженность болевого синдрома, умень-
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шает вероятность развития острого 
холецистита и рецидивов хронического 
панкреатита. Лечение проводят под 
контролем состояния камней, по дан-
ным УЗИ, каждые 3–6 месяцев.

Важным свойством УДХК при АБП 
является ее способность подавлять ак-
тивность провоспалительных цитоки-
нов (интерлейкинов ИЛ-1, -2, -4, -6), 
ФНО-α, интерферона-γ, снижать уро-
вень перекисного окисления липидов 
и стимулировать антиоксидантную 
защиту [23, 24, 28, 38]. Это позволяет 
успешно использовать УДХК в пато-
генетической терапии АБП, сочетаю-
щейся с вирусными гепатитами.

В экспериментальной модели по-
казано, что назначение УДХК пре-
дотвращало повреждение мембран 
митохондрий и уменьшало этаноло-
индуцированный стеатоз в культу-
рах клеток [27]. Антиапоптический 
эффект УДХК связан с угнетением 
митохондриального пути апоптоза 
за счет блокировки высвобождения 
митохондиального цитохрома С в ци-
тозоль клетки с последующим обра-
зованием апоптосомы [38].

В исследовании D. Ciocan et al. [39] 
было установлено, что у пациентов с ал-
когольным циррозом печени наблюда-
ются специфические изменения пула 
желчных кислот со сдвигом в сторону 
более гидрофобных и токсичных ви-
дов, которые могут быть ответственны 
за специфические изменения микро-
биоты, которая, в свою очередь, усугуб-
ляет изменение пула желчных кислот, 
трансформируя первичные во вторичные 
желчные кислоты, что приводит к пороч-
ному циклу. Выраженность изменений 
зависит от тяжести АБП. УДХК повы-
шает выведение гидрофобных желчных 
кислот в кишечник и уменьшает их ло-
кальную концентрацию в тканях пече-
ни [29]. Холеретический эффект УДХК 
обусловлен конкурентным замещением 
токсичных гидрофобных желчных кис-
лот в общем их пуле на гидрофильную 
УДХК [40]. Учитывая сигнальную роль 
желчных кислот в регуляции углевод-
ного обмена и жировом перерождении 
печени [41], представляется обоснован-
ным дополнительное изучение эффектов 
УДХК в отношении инсулинорезистент-
ности и стеатоза печени.

Таким образом, УДХК оказывает 
многоплановое действие на основные 
печеночные синдромы, наблюдающи-
еся у пациентов с АБП, – цитолитиче-
ский, холестатический, мезенхималь-
но-воспалительный, что позволяет 
рассматривать ее в качестве базисно-
го патогенетического препарата для 
длительной терапии основных форм 
заболевания.
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