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По данным европейских исследований, потребление 

алкоголя является причиной 3,8% общей летальности 

(11,0% среди мужчин и 1,8% среди женщин) и 4,6% – 

инвалидности [1]. Алкоголь является причиной ⅓ всех случа-

ев фиброза печени [2].

В странах Европы на протяжении последних десятилетий 

отмечается высокое потребление алкоголя на душу населе-

ния (11 л чистого этанола в год). Чрезмерное употребление 

алкоголя (более 40 г в день – мужчины и более 20 г – женщи-

ны) отмечено у 15% европейцев (58 млн граждан) [3, 4].

Показатели летальности от алкогольного цирроза печени 

варьируются с 15-кратным изменением между европейскими 

странами. В Австрии, Франции, Германии, Италии, 

Португалии, Испании, Венгрии и Румынии зарегистрировано 

снижение летальности от цирроза печени [3], тогда как в 

Финляндии, Ирландии, а также большинстве восточноевро-

пейских стран, включая Эстонию [4], Литву, Польшу, Россию, 

при этом сохраняется устойчивая тенденция к росту алко-

гольного цирроза печени. Эпидемиологические особенности 

обусловлены как генетическими, так и факторами окружаю-

щей среды (доступностью алкоголя, распространенностью 

сопутствующих заболеваний печени).

Важный аспект политики здравоохранения относительно 

алкоголя – попытка установить безопасный порог для его 

потребления, что актуально в связи с обсуждаемой кардио-

протективной дозой этанола [5, 6].

Исследования показали, что даже при умеренном потре-

блении алкоголя (10 г в день) в печени регистрируются 

изменения, характерные для стеатоза [7]. Суточная доза 40 г и 

более ассоциируется с развитием алкогольного гепатита. 

Ежедневное потребление более 60 г алкоголя у мужчин и 20 г 

у женщин значительно повышает риск развития цирроза 

печени. Последний метаанализ показал повышенные риски 

летальности от цирроза при потреблении значительно мень-

ших доз этанола (24–12 г в день) [8]. Считается, что постоян-

ное ежедневное потребление по сравнению с эпизодами 

пьянства является более вредным.

Риск заболевания печени возрастает с увеличением коли-

чества и продолжительности потребления алкоголя, однако 

это не единственная причина поражения печени, т. к. только 

у одного из пяти пациентов, злоупотребляющих алкоголем, 

развивается алкогольный гепатит, и у одного из четырех – 

цирроз печени [9]. Женщины больше восприимчивы к гепа-

тотоксичным эффектам алкоголя, развитие алкогольной 

болезни печени (АБП) происходит быстрее, чем у мужчин, 

при равном ежедневном потреблении алкоголя [10]. 

Патофизиология этого явления до конца не известна и, веро-

ятнее всего, связана с синергичным действием эстрогенов в 

отношении оксидантного стресса и воспаления. Кроме того, 

у женщин при потреблении равных доз регистрируются 

более высокие уровни этанола в крови, чем у мужчин. Это 

различие происходит, возможно, из-за различной активно-

сти ферементов, обеспечивающих метаболизм алкоголя.

Печень и – в меньшей степени – желудочно-кишечный 

тракт являются основными местами метаболизма алкоголя. В 

печени имеются два пути метаболизма алкоголя: алкогольде-

гидрогеназа и цитохром Р-450 (CYP) 2E1. Алкоголь-

дегидрогеназа является цитозольным ферментом гепатоци-

тов, который преобразует спирт в ацетальдегид. Ацетальдегид 

впоследствии метаболизируется в ацетат с помощью мито-

хондриального фермента ацетальдегиддегидрогеназы. CYP 

2E1 также преобразует алкоголь в ацетальдегид.

Помимо основного фактора формирования АБП (объем и 

кратность потребления алкоголя в сочетании с генетическими 

факторами), к дополнительным важным факторам течения 

заболевания относят ожирение и инфицирование HCV [11].

Спектр АБП включает стеатоз, алкогольный стеатогепатит, 

прогрессирующий фиброз, цирроз.

Механизмы АБП полностью не изучены. Патогенез варьи-

руется при различных стадиях болезни [12].

Основными патогенетическими факторами стеатоза 

являются:

 ■ увеличенное образование свободных жирных кислот в 

печени, вызванного алкогольным окислением;

 ■ поступление в печень свободных жирных кислот от жи-

ровой ткани и хиломикронов из кишечника;

 ■ торможение этанолом активности аденозинмонофос-

фаткиназы (AMPK) с увеличением липогенеза и уменьшени-

ем липолиза;

 ■ повреждение митохондрий ацетальдегидом с сокращени-

ем окисления жирных кислот.
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АЛКОГОЛЬНАЯ БОЛЕЗНЬ ПЕЧЕНИ:
СОВРЕМЕННЫЕ АСПЕКТЫ ДИАГНОСТИКИ И ЛЕЧЕНИЯ

Алкогольная болезнь печени является серьезным и потенциально смертельным следствием 
употребления алкоголя. Диагностика заболевания основывается на выявлении характерных 

признаков поражения печени и наличии алкогольного анамнеза. Современная стратегия лечения 
включает отказ от потребления алкоголя, нормализацию нутритивного статуса пациента, 

рациональную фармакотерапию с учетом формы и тяжести заболевания, при наличии
признаков декомпенсации цирроза – трансплантацию печени.
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Стеатоз может сопровождаться паренхиматозным воспа-

лением – развитием алкогольного стеатогепатита. Основные 

эффекты обусловлены токсическим действием ацетальдегида:

 ■ усилением перекисного окисления липидов;

 ■ нарушением электронно-транспортной цепи в митохон-

дриях;

 ■ подавлением репарации ДНК;

 ■ нарушением функции микротрубочек;

 ■ образованием комплексов с белками;

 ■ стимуляцией продукции активных форм кислорода;

 ■ индукцией иммунопатологических реакций;

 ■ стимуляцией синтеза коллагена.

Развитие фиброза. Алкогольные метаболиты, такие как 

ацетальдегид, активируют непосредственно звездчатые клет-

ки, главные коллагенопродуценты, а также паракринные 

механизмы (через клетки Купфера).

  ДИАГНОСТИКА АБП

Избыточное потребление алкоголя (более 30 г в день), как 

правило, является причиной АБП.

Определенную помощь в установлении диагноза АБП 

окажут общие признаки злоупотребления алкоголем, такие 

как двусторонняя гипертрофия околоушной железы, мышеч-

ное истощение, контрактура Дюпюитрена, периферическая 

невропатия.

Биопсия печени показана в случаях, когда диагноз ставит-

ся под сомнение, для исключения заболеваний печени друго-

го генеза, уточнения тяжести поражения печени, определе-

ния прогноза и тактики ведения.

Типичные гистологи-

ческие признаки на ста-

дии стеатоза включают 

накопление жира в гепато-

цитах по типу макровези-

кулярного, реже – микро-

везикулярного (рис. 1).

Классические гистоло-

гические особенности 

алкогольного гепатита 

пред ставлены некровос-

палительными изменени-

ями, которые наиболее 

вы ражены в центродоле-

вой области ацинуса. 

Инфильтрат состоит из 

полиморфно- и монону-

клеарных клеток (рис. 2). 

Некровоспалительные 

изменения вызывают 

сжатие синусоидов и раз-

витие обратимой пор-

тальной гипертензии. 

Помимо этого, у боль-

шинства пациентов с 

алкогольным гепатитом выявляется жировая инфильтрация, 

тельца Мэллори – внутриклеточные перинуклеарные скопле-

ния промежуточных филаментов, которые окрашиваются 

гематоксилин-эозином. Гепатоцит, как и клетки других типов, 

содержит несколько тонких нитевидных структур, видимых 

только в электронном микроскопе. Филаменты (микротру-

бочки) пронизывают цитоплазму и служат опорным скеле-

том клетки. Микротрубочки построены из белка – тубулина. 

Помимо выполнения опорной функции, они участвуют в 

перемещении различных частиц и выделении их из клетки. 

Нарушение транспортной функции микротрубочек приво-

дит к задержке в клетке различных соединений. Длительный 

прием алкоголя вызывает «паралич» тубулина и накопление в 

гепатоците некоторых белков (в частности, альбумина) и 

воды. В результате объем клеток печени может резко увели-

чиваться – в 4–9 раз: развивается т. н. баллонная дистрофия 

гепатоцитов, которая может предшествовать гибели клетки. 

Увеличенные гепатоциты могут сдавливать синусоиды «и 

вызывать повышение давления в системе воротной вены – 

портальную гипертензию».

Фиброз сопровожда-

ется диффузным увеличе-

нием количества соеди-

нительной ткани, внекле-

точного матрикса (кол -

лагеновой волокнистой 

ткани в перисинусоид-

ном пространстве без 

перестройки структуры 

органа) (рис. 3).

Стеатоз в большин-

стве случаев протекает 

бессимптомно. Харак тер-

ные ультрасонографиче-

ские признаки включают гиперэхогенную печень с или без 

гепатомегалии.

Острый алкогольный гепатит. Острые эпизоды токси-

ческого некроза печени алкогольной этиологии развиваются 

после употребления большого количества алкоголя, обычно 

после запоя. Алкогольный гепатит бывает различной степени 

тяжести (умеренный, выраженный). Возможны варианты с 

преобладанием симптомов холестаза. При умеренном тече-

нии симптомы могут быть неспецифическими (табл. 1) и 

включают анорексию, потерю веса, боли в животе, вздутие, 

тошноту или рвоту. Недостаточность питания у больных с 

алкогольным гепатитом развивается вследствие сниженного 

потребления калорий и увеличенного катаболизма. При 

тяжелом течении симптомы более выражены, регистрирует-

ся лихорадка, выраженный астенический синдром, асцит, 

энцефалопатия. Уровни аспарагиновой трансаминазы (AсАТ), 

как правило, увеличиваются в 2–6 раз, характерны гиперби-

лирубинемия, нейтрофильный лейкоцитоз, ускоренная СОЭ, 

гипоальбуминемия. Увеличивается протромбиновое время, 

международное нормализованное отношение. Пациенты с 

тяжелыми формами имеют высокий риск бактериальной 

инфекции, острой почечной недостаточности, желудочно-

Рисунок 1. Диффузный 
макровезикулярный стеатоз 
с перисинусоидальным 
фиброзом и лобулярной 
некровоспалительной реак-
цией ( 200)

Рисунок 2. Алкогольный 
стеатогепатит

Рисунок 3. Цирроз печени. 
Фиброзные септы образуют 
мостики между центродоле-
вой зоной и портальными 
трактами ( 200)
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кишечного кровотечения. Бактериальные инфекции – частые 

и трудно диагностируемые осложнения при АБП. Около 1/4 

больных с тяжелым алкогольным гепатитом при госпитали-

зации имеют бактериальные осложнения.

Изменения в анализах крови: снижение гематокрита, повы-

шение уровня гамма-глютамилтранспептидазы (ГГТП) – ука-

зывают на ранние стадии АБП. Для поздних стадий характерна 

гипопротеинемия, удлинение протромбинового времени, 

гипербилирубинемия, тромбоцитопения (табл. 1).

Наиболее характерный лабораторный признак алко-

гольного повреждения печени – ГГТП [13]. Активность АсАТ 

обычно превышает норму в 2—10 раз (50%). Активность 

аланиновой трансаминазы (АлАТ) тоже повышена, но в 

меньшей степени, чем АсАТ (35%). Уровень гематокрита 52% 

[13]. Чувствительность ГГТП при ежедневном этаноловом 

потреблении (более 30 г в день) выше (73%), чем АсАТ. 

Специфичность 75; 82; 86 и 85% соответственно [139]. 

Являясь легко выполнимым и недорогим лабораторным 

тестом, ГГТП остается наиболее часто используемым марке-

ром для диагностики хронического алкогольного употре-

бления [13]. Серологическая активность ГГТП теряет свою 

специфичность при прогрессировании цирроза, т. к. его 

активность увеличена у пациентов с обширным фиброзом 

независимо от причины [13]. На уровень ГГТП влияет не 

только количество потребляемого алкоголя, но и индекс 

массы тела [13].

При АБП уровень АлАТ обычно ниже АсАТ. Отношение 

АсАТ/АлАТ, как правило, больше, чем 1, и может быть косвен-

ным маркером прогрессирующего фиброза [13].

Оценка тяжести алкогольного гепатита. Индекс 

Маддрея остается широко используемым показателем для 

определения тяжести и риска ранней смертности у пациентов 

с острым алкогольным гепатитом. Индекс Маддрея = 4,6  

разность между протромбиновым временем у больного и в 

контроле + сывороточный билирубин в ммоль/л. У больных 

со значением более 32 вероятность летального исхода во 

время текущей госпитализации превышает 50%. При появле-

нии или усилении фоновой печеночной энцефалопатии 

алкогольный гепатит всегда должен рассматриваться как 

тяжелый, что требует соответствующей коррекции терапии.

Неинвазивные методы диагностики фиброза пече-
ни. Для диагностики фиброза печени применяются лабора-

торные неинвазивные методы (Fibrotest, Fibrometer Enhanced 

Liver Fibrosis панель, Hepascore), основанные на регистрации 

определенных маркеров сыворотки крови. Так, Hepascore 

включает определение уровня билирубина, ГГТП с учетом 

показателей обмена веществ внеклеточного матрикса (гиалу-

роновой кислоты, 2-макроглобулина), возраста и пола 

пациента [14]. Enhanced Liver Fibrosis включает определение 

таких параметров, как гиалуроновая кислота, тканевой инги-

битор металлопротеиназ-1, проколлаген. Чувствительность 

составляет 80%, специфичность – 90%. Измерение ригидно-

сти печени (эластометрия) является надежным инструмен-

том для оценки печеночного фиброза у больных с АБП. При 

интерпретации данных необходимо учитывать выражен-

ность признаков цитолиза, холестаза, индекс массы тела, т. к. 

указанные параметры влияют на показатели ригидности 

печени.

Лечение АБП. Выбор терапии зависит от формы и ста-

дии АБП. Воздержание от алкоголя – краеугольный камень 

терапии АБП. Несколько метаисследований последних лет 

оценили эффективность различной политики в отношении 

сокращения потребления алкоголя [15]. Самой рентабельной 

оказалась та, которая уменьшала доступность алкоголя для 

населения через ценообразование, ограничение времени и 

места продажи, повышение возраста, с которого разрешалась 

продажа алкоголя.

Коррекция недостаточности питания. Энергетичес-

кая ценность диеты при наличии алкогольного гепатита 

должна быть не менее 2 000 кал/сут. Дополнительное энте-

ральное питание в комбинации с кортикостероидами пока-

зало хорошие результаты по выживаемости пациентов с 

тяжелым алкогольным гепатитом [15]. Среди больных, добро-

вольно принимавших более 3 000 ккал/сут, практически не 

было летальных исходов, в то время как в подгруппе, упот-

Таблица 1. Признаки АБП
Данные объективного осмотра

Кожа •  Лихорадка

•  Гемангиомы

•  Увеличение околоушных желез

•  Пальмарная эритема

•  Желтуха

•  Гинекомастия

•  Уменьшение количества волос на теле

Опорно-двига-

тельный аппарат

•  Контрактура Дюпюитрена

•  Атрофия мышц

Мочеполовой •  Атрофия яичек

Живот •  Гепатомегалия или маленькая плотная 

печень

•  Спленомегалия

•  Асцит

•  Мягкая печень

Неврологическое •  Астериксис

•  Путаница, ступор

•  Периферическая нейропатия

Лабораторные исследования 
Синтетическая 

функция печени

•  Гипербилирубинемия (конъюгированный)

•  Длительное протромбиновое время

•  Гипоальбуминемия

Уровни

ферментов

печени

•  Аспартатаминотрансфераза и аланинамино-

трансфераза – уровни повышены,

как правило, до 300 Ед/л; соотношение

АСТ/АЛТ ~ 2 : 1

Гематологические •  Анемия

•  Лейкоцитоз или лейкопения

•  Тромбоцитопения

•  Повышение глобулина сыворотки 

Метаболические •  Повышение уровня аммиака в крови

•  Гипергликемия

•  Респираторный алкалоз

•  Гипомагнеземия

•  Гипофосфатемия

•  Гипонатриемия

•  Гипокалиемия
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реблявшей менее 1 000 ккал/сут, они составили более 80%. 

Независимо от наличия печеночной энцефалопатии, реко-

мендуется ежедневное потребление белка из расчета 1,5 г/кг 

массы тела, достаточное количество витаминов (особенно 

группы В, фолиевой кислоты, дефицит которых наиболее 

часто наблюдается у алкоголиков).

Медикаментозная терапия алкогольного гепатита. 
При остром алкогольном гепатите основные усилия должны 

быть направлены на купирование воспалительного процесса.

Кортикостероиды. Данные метаанализа 13 рандомизи-

рованных контролируемых исследований указывают на 

достоверное повышение непосредственной выживаемости 

больных с тяжелым острым алкогольным гепатитом (индекс 

Маддрея > 32 и/или наличие печеночной энцефалопатии). 

Стандартный курс составляет 40 мг преднизолона или 32 мг 

метилпреднизолона per os в день в течение 4 нед. Важно 

отметить, что эти данные относятся к выживаемости в теку-

щую госпитализацию, т. к. различия между основной и кон-

трольной группами нивелируются через 1–2 года, что обу-

словлено декомпенсацией фонового цирроза и/или повтор-

ными эпизодами алкогольного гепатита. При назначении 

преднизолона необходим тщательный мониторинг пациента 

в связи с повышенным риском инфекционных осложнений, 

желудочно-кишечных кровотечений, гипергликемии и 

почечной недостаточности. Три метаисследования показали, 

что выживание при назначении кортикостероидов у пациен-

тов с тяжелым алкогольным гепатитом лучше по сравнению 

с пациентами, не получавшими кортикостероиды [15], при 

этом часть пациентов не отвечает на терапию кортикостеро-

идами. Очень важно идентифицировать неотвечающих 

пациентов (после 7 дней от начала терапии). Пациенты с 

желудочно-кишечным кровотечением или гепаторенальным 

синдромом могут быть менее чувствительны к терапии сте-

роидами, чем пациенты без этих осложнений. При таких 

обстоятельствах тяжесть состояния пациентов может быть 

связана с наличием указанных осложнений, а не с активно-

стью гепатита. Инфекция является противопоказанием для 

лечения кортикостероидами. Однако недавнее исследование 

показало, что у больных с инфекцией лечение кортикостеро-

идами может быть продолжено на фоне адекватной антибио-

тикотерапии [15].

Пентоксифиллин. Повышенные уровни фактора 

некроза опухоли (ФНО-) ассоциируются с более высокой 

смертностью от алкогольного гепатита. Пентоксифиллин, 

пероральный ингибитор фосфодиэстеразы, является также 

ингибитором синтеза ФНО-. Эффективность пентокси-

филлина была оценена у больных с тяжелым течением 

алкогольного гепатита (индекс Маддрея более 32). 

Пациенты, леченные пентоксифиллином, имели значитель-

ное снижение смертности (24 против 46%, p = 0,037). 

Выживаемость была выше в основном за счет уменьшения 

развития гепаторенального синдрома (50 против 91,7%,

p = 0,009) [15]. У больных с сепсисом пентоксифиллин рас-

сматривается как терапия первой линии. Пациенты демон-

стрировали более высокие показатели 6-месячного выжива-

ния. Исследование, сравнивающее пентоксифиллин с кор-

тикостероидам в профилактике гепаторенального синдро-

ма, показало лучший результат в группе пациентов, лечен-

ных пентоксифиллином [15].

Антитела к фактору некроза опухоли. Только одно 

исследование по оценке эффективности антител к ФНО- 

(инфликсимаб) у больных с тяжелым алкогольным гепати-

том показало хороший эффект при терапии инфликсимабом 

в сочетании с кортикостероидами [15], при этом не было 

сравнения с контрольной группой. Эффективность антител к 

ФНО- не была подтверждена в двух исследованиях с нали-

чием групп контроля. При этом отмечалось, что лечение 

было сопряжено с более высокой вероятностью тяжелых 

инфекций и смертельных случаев [15].

После купирования явлений острого алкогольного 

повреждения печени, а также при хроническом повреждении 

печени на первый план выступают гепатопротекторы: адеме-

тионин, силимарин, эссенциальные фосфолипиды.

Эссенциальные фосфолипиды (ЭФ). Одним из важ-

нейших гепатотоксических эффектов ацетальдегида, прояв-

ляющихся в результате усиления перекисного окисления 

липидов и формирования стойких комплексных соединений 

с белками, является нарушение функции важнейшего струк-

турного компонента клеточных мембран – фосфолипидов. 

Это ведет к повышению проницаемости мембран, наруше-

нию трансмембранного транспорта, функционирования кле-

точных рецепторов и мебраносвязанных ферментов. Являясь 

структурным компонентом клеточных мембран и митохон-

дрий гепатоцитов, фосфолипиды обладают гепатопротек-

торными свойствами, защищают клетки печени от поврежде-

ния ацетальдегидом, ускоряют регенерацию и стабилизацию 

мембраны клеток печени, подавляют перекисное окисление 

липидов, синтез коллагена. В качестве основного активного 

вещества применяется смесь фосфолипидов, часть которой 

(от 30 до 70%) представлена фосфатидилхолином. Основным 

механизмом действия фосфатидилхолина является восста-

новление структуры мембран клеток печени, которые при-

 После купирования явлений острого 
алкогольного повреждения печени,

а также при хроническом повреждении 
печени на первый план выступают 
гепатопротекторы: адеметионин, 

силимарин, эссенциальные фосфолипиды

 Изменения в анализах крови:
снижение гематокрита, повышение уровня 
гамма-глютамилтранспептидазы (ГГТП) – 

указывают на ранние стадии АБП.
Для поздних стадий характерна 

гипопротеинемия, удлинение 
протромбинового времени, 

гипербилирубинемия, тромбоцитопения 
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мерно на 75% (мембраны митохондрий – на 92%) состоят из 

фосфатидилхолина. Он поддерживает нормальную текучесть 

и репарацию мембран, действует как антиоксидант, защища-

ет митохондриальные и микросомальные ферменты от 

повреждения, замедляет синтез коллагена и повышает актив-

ность коллагеназы. Препарат Эссенциале® форте Н имеет 

наибольшее содержание фосфатидилхолина в максимально 

рекомендованной суточной дозе при отсутствии дополни-

тельных активных ингредиентов, оказывающих побочное 

действие.

При приеме препарата внутрь 90% эссенциальных фос-

фолипидов всасывается в тонком кишечнике. Большая часть 

ФЛ расщепляется фосфолипазой А до 1-ацил-лизофосфати-

дилхолина, 50% которого сразу же реацилируется до полине-

насыщенного фосфатидилхолина во время процесса всасы-

вания в слизистой тонкого кишечника. Полиненасыщенный 

фосфатидилхолин попадает в кровь через лимфу, откуда, 

главным образом в составе холестерина и липопротеидов 

высокой плотности, поступает в печень.

Имеются формы для внутривенного введения препарата, 

рекомендуемые в качестве стартовой терапии. Внутривенно 

(медленно) назначают 250–500 мг/сут (1–2 амп.), в тяжелых 

случаях – 0,5–1 г/сут (2–4 амп.). Внутрь Эссенциале® форте Н 

назначают (масса тела более 43 кг) по 2 капсулы (600 мг)

3 раза в сутки. Длительность терапии зависит от клинической 

ситуации и составляет в среднем 3–6 мес.

Бензодиазепины. К препаратам сопровождения следует 

отнести бензодиазепины, которые являются золотым стан-

дартом в лечении алкогольной абстиненции [15]. Бензо-

диазепины длительного действия (например, диазепам) 

более эффективны при лечении бреда, тогда как коротко- и 

среднедействующие бензодиазепины (например, лоразепам) 

более безопасны у пожилых больных и пациентов с печеноч-

ной дисфункцией [15].

Трансплантация печени. Лечение пациентов с алко-

гольным циррозом проводится в соответствии с существую-

щими протоколами ведения больных с циррозом печени 

независимо от этиологии и включает в себя профилактику и 

лечение асцита, спонтанного бактериального перитонита, 

кровотечения из варикозных узлов, энцефалопатии, недо-

статочности питания. После появления признаков декомпен-

сации пациент должен быть направлен в центр транспланта-

ции печени [15].
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