
Факторы риска и естественное
течение

Известными факторами риска АБП яв-
ляются женский пол, неполноценное
питание (дефицит белка и витаминов),
инфицирование гепатотропными виру-
сами, наличие избыточной массы тела,
генетический полиморфизм ферментов,
метаболизирующих этанол (Т.Д. Звягин-
цева, 2010). На основании этих факто-
ров разработана экологическая модель
профилактики АБП (рис.).

Естественное течение АБП проходит
несколько стадий: жировую инфильтра-
цию печени (стеатоз), АГ и ЦП. Благо-
приятной особенностью АБП является
полное исчезновение патологических
изменений при условии отказа от при-
ема алкоголя (абстиненции).

Однако обратное развитие по-
вреждений гепатоцитов возможно
только на стадии стеатоза печени;
при наличии АГ исключение вред-
ного влияния алкоголя только в
27% случаев приводит к желаемо-
му регрессу гистологических изме-
нений в печени, а в 18% случаев все
равно происходит трансформация
гепатита в ЦП (R. O’Shea et al., 2010).

Клиническая картина,
диагностика

На начальных этапах заболевания са-
мочувствие пациента практически не из-
меняется, а активность компенсаторно-
приспособительных реакций позволяет
предотвратить повышение уровня пече-
ночных ферментов. В ряде случаев мо-
жет иметь место увеличение активности
гамма-глутамилтранспептидазы (ГГТП,
маркера токсического поражения пече-
ни) и появление признаков формирую-
щейся психологической/физической за-
висимости от алкогольных напитков.

Дальнейшее прогрессирование забо-
левания приводит к избыточному на-
коплению жира в печени. Как правило,
состояние пациентов остается отно-
сительно удовлетворительным, но при
этом появляется чувство тяжести и дис-
комфорта в правом подреберье, наруша-
ется переносимость жирной пищи и
спиртных напитков.

Объективный осмотр и лабораторно-
инструментальное обследование выяв-
ляют:

умеренно выраженную гепатоме-
галию;
незначительное повышение ак-
тивности аланин- и аспартата-
минотрансферазы (АЛТ, АСТ);
гиперхолестеринемию/гипертриг-
лицеридемию;
гиперэхогенные включения в
структуре печени.

При продолжении употребления алко-
гольных напитков в высоких дозах раз-
вивается фиброз печени, и заболевание
переходит в следующую стадию – АГ.
Легкое течение хронического АГ мало
чем отличается от клиники стеатоза, од-
нако более активные формы АГ сопро-
вождаются следующими симптомами:

тупой ноющей болью в правом
подреберье;
тошнотой;
диарей;
слабостью.

В ходе лабораторного исследования
выявляют стойкое повышение АСТ, АЛТ
(с характерным 2-кратным преоблада-
нием АСТ над АЛТ), ГГТП, в ряде случаев
возможно умеренное увеличение пока-
зателей синдрома холестаза и появле-
ние УЗИ-признаков формирующейся
портальной гипертензии. Тяжелое тече-
ние АГ сопровождается нарастанием
биохимических проявлений печеноч-
ной недостаточности.

В ряде случаев АГ может протекать
остро и манифестировать диспепсичес-
ким, абдоминальным болевым синдро-
мами, лихорадкой, лейкоцитозом с мие-
лоидной реакцией, что нередко служит
поводом для обращения в хирургичес-
кий стационар. Этот вариант течения
АБП часто выделяют в отдельную фор-
му – острый алкогольный гепатит (ОАГ).
Отличительной особенностью ОАГ
является возможность его развития на
любом этапе АБП, но в подавляющем
большинстве случаев клиника ОАГ раз-
вивается после тяжелого запоя у боль-
ных с уже существующим ЦП.

На стадии алкогольного ЦП появляет-
ся «богатая» и легко узнаваемая клини-
ческая симптоматика, в основе которой
лежит развитие портальной гипертен-
зии и печеночноклеточной недостаточ-
ности.

Лечение
Основополагающими принципами

лечения АБП является определение ста-
дии заболевания и установление специ-
фических целей терапии. Ключевым мо-
ментом в ведении больных АБП являет-
ся полный отказ от приема алкогольных
напитков. Для облегчения достижения и
поддержания абстиненции могут назна-
чаться различные лекарственные сред-
ства (налтрексон, акампросат). Кроме
поддержания строгой абстиненции,
действующее руководство ACG по лече-
нию АБП также предусматривает
коррекцию нутритивной (белковой,
витаминной) недостаточности, назначе-
ние кортикостероидов (преднизолона
40 мг/сут на протяжении 4 нед с после-
дующей отменой) и антицитокиновых
препаратов (пентоксифиллина 400 мг
3 р/сут на протяжении 4 нед; инфликси-
маба или этанерцепта) больным с тяже-
лым АГ.

При проведении длительной терапии
пациентам с АБП, кроме нутритивной
терапии, могут назначаться различные
медикаментозные препараты. Ранее
считалось необходимым назначать про-
пилтиоурацил с целью уменьшения ги-
поксического повреждения печени.

В руководстве ACG по лечению
АБП (2010) указано, что пропилти-
оурацил и колхицин не должны
использоваться в терапии АБП,
так как эти препараты не улучша-
ют гистологическое состояние пе-
чени и не влияют на показатели
общей смертности.

В том же руководстве отмечается от-
сутствие достоверного влияния силима-
рина на состояние больных АБП.

После купирования обострения АГ
пациент должен находиться под вра-
чебным наблюдением для предотвра-
щения прогрессирования АБП. Для за-
медления дальнейшего развития АБП
желательно использовать препараты,

обладающие наибольшей доказатель-
ной базой. С доказательной точки зре-
ния наиболее значимыми являются ре-
зультаты исследования, выполненного
группой испанских ученых под руко-
водством J. Mato (1999).

В этом рандомизированном двойном
слепом испытании приняли участие 123
больных алкогольным ЦП, при этом в
84% случаев диагноз был подтвержден
гистологически. Степень тяжести ЦП у
большинства пациентов, принявших
участие в исследовании, согласно клас-
сификации по Чайлду-Пью оценили как
класс А (n=75), у остальных участников
поражение печени расценивали как
класс В и С (n=40 и n=8 соответственно).
Больных рандомизировали для перо-
рального приема 1200 мг S-аденозилме-
тионина в сутки или плацебо на протя-
жении 2 лет.

Изучив динамику общей смертности
и частоты выполнения трансплантации
печени в обеих группах, ученые зафик-
сировали 30% снижение этих показате-
лей в группе плацебо и 16% их умень-
шение в группе адеметионина (разли-
чия статистически не достоверны;
р=0,077). Исследователи предположи-
ли, что включение в анализ результатов
наблюдения за всеми пациентами, столь
различными по степени тяжести ЦП и,
соответственно, прогнозу заболевания,
могло повлиять на полученные данные.
Исключив из анализа сведения, полу-
ченные у больных ЦП класса С (уравняв
тем самым анализируемые когорты по
тяжести заболевания), ученые получили
совершенно противоположные данные.
Оказалось, что показатель общей смерт-
ности / частоты выполнения транс-
плантации печени в группе плацебо
значительно превосходил таковой в
группе адеметионина (29 vs 12%;
р=0,025), а показатели 2-летней выжи-
ваемости (определенной как время до
летального исхода или трансплантации
печени) были достоверно выше у паци-
ентов, принимавших адеметионин
(р=0,046).

Таким образом, длительный при-
ем адеметионина может улучшать
показатели выживаемости и от-
срочивать необходимость в про-
ведении трансплантации печени,
особенно у больных с более лег-
ким течением заболевания.

Адеметионин является активным ме-
таболитом метионина (незаменимой
аминокислоты, входящей в состав бел-
ков и служащей донатором метильных
групп в ходе синтеза биологически ак-
тивных веществ). Установлено, что забо-
левания печени сопровождаются
уменьшением концентрации адеметио-
нина и его активных метаболитов (глу-
татиона, таурина, цистеина и др.). Сни-
жение уровня адеметионина негативно
сказывается на активности биохимичес-
ких реакций:

трансметилирования (необходимых
для синтеза фосфатидилхолинов);
транссульфурирования мембран
гепатоцитов (для образования ан-
тиоксиданта глутатиона);
аминопропилирования (опосреду-
ющих функционирование рибосом
и синтез белка в гепатоците).

Показано, что снижение концентра-
ции адеметионина приводит к повыше-
нию восприимчивости гепатоцитов к
воздействию свободных радикалов, эн-
догенных и экзогенных веществ, а вос-
становление его недостатка позволяет
предотвратить повреждение ткани пе-
чени и предупредить прогрессирова-
ние заболевания.

Нарушение синтеза эндогенного
адеметионина зафиксировано и
при АБП, поэтому заместительная
терапия препаратом, содержа-
щим S-аденозил-L-метионин, при
этой патологии патогенетически
обоснована.

В настоящее время единственным за-
регистрированным в Украине лекарст-
венным препаратом, содержащим адеме-
тионин, является Гептрал (Abbott).
Основными показаниями к применению
Гептрала являются хронический гепатит,
внутрипеченочный холестаз, ЦП, пече-
ночная энцефалопатия, депрессивный и
абстинентный синдромы. Гептрал – быст-
родействующий гепатопротектор, поэто-
му назначается относительно короткий
курс терапии. Больным АБП Гептрал, как
правило, назначают в дозе 400-800 мг в/в
или в/м на протяжении 15-20 дней с по-
следующим переходом на пероральный
прием в дозе 1200 мг/сут 4 нед на протя-
жении длительного периода времени.

Подготовила Лада Матвеева
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А лкогольная болезнь печени (АБП) – одно из немногих заболеваний, которое не имеет географических границ: чрезмерное употребление алкогольных напитков
не проходит бесследно ни для жителей Европы, ни для обитателей Японии или Америки. Жировой гепатоз, алкогольный гепатит (АГ), цирроз печени (ЦП) –
все эти патологические состояния связаны с нарушением работы печени при приеме больших доз алкоголя. Считается, что ежедневное потребление мужчинами
>80 г этанола приводит к развитию клинически явного заболевания печени, однако для появления ранних признаков АБП достаточно приема гораздо меньших
доз алкоголя – 30 г этанола в сутки (W. Kim et al., 2002).
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Рис. Экологическая модель профилактики алкогольной болезни печени
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М.А. Морозова,
ГОУ ВПО «Первый Московский государственный медицинский университет 
им. И.М. Сеченова Росздрава»

Пациентка А., 38 лет, была госпитализирована в клинику Первого Мос-
ковского государственного медицинского университета им. И.М. Сеченова
с жалобами на желтушное окрашивание кожи и склер, повышение темпера-
туры тела до 37,8 °С, увеличение живота в объеме.

Пациентка систематически употребляла крепкие спиртные на-
питки в течение 10 лет. Заболевание манифестировало появлением выше-
указанных жалоб после очередного принятия алкогольных напитков. Паци-
ентка была госпитализирована в университетскую клинику для обследова-
ния, уточнения стадии заболевания, подбора адекватной терапии.

Состояние пациентки средней тяжести, температу-
ра тела 38,0 °С, сознание ясное, признаков печеночной энцефалопатии нет.
При беседе с больной отмечено ожидание негативного результата лече-
ния, подавленность и апатичность. Со стороны органов дыхания и крово-
обращения патологических изменений не выявлено. При пальпации орга-
нов брюшной полости зафиксирована гепатомегалия (печень выступала из-
под края правой реберной дуги на 5 см), селезенка не увеличена, выявлен
ненапряженный асцит.

В связи с подавленным настроением пациентке было предложено запол-
нить опросник Бека (шкалу для оценки выраженности депрессии; по ре-
зультатам была диагностирована выраженная депрессия), а также опро-
сник AUDIT (Alcohol Use Disorders Identification Test; выявлена алкогольная
зависимость). На основании наличия лихорадки, желтухи, данных о зло-
употреблении алкоголем в анамнезе, гепатомегалии, асцита был сформули-
рован острый алкогольный гепатит.

Направлено на уточнение стадии и тяжести заболевания.
В клиническом анализе крови имели место проявления гиперхромной
макроцитарной анемии, лейкоцитоза, повышенная СОЭ. В биохимическом
анализе крови отмечено повышение активности маркеров цитолиза, хо-
лестаза; выявлены признаки нарушения синтетической функции печени:
гипоальбуминемия, снижение протромбинового времени. Маркеры ви-
русных гепатитов отрицательные. При инструментальном обследовании
были выявлены гепатомегалия, незначительное расширение вен пор-
тальной системы, однако признаки варикозного расширения вен пищево-
да не обнаружены.

Для определения степени тяжести состояния пациентки рассчитали зна-
чения индекса Maddrey, который был равен 30,9 балла. По шкале MELD
(Model for End-Stage Liver Disease) оценка составила 17 баллов, по шкале
Глазго (шкала оценки тяжести алкогольного гепатита) – 7 баллов. Основы-
ваясь на данных шкал MELD и Глазго, прогноз для жизни пациентки был
расценен как благоприятный.

Алкогольный гепатит, средней степени тяжести, пе-
ченочная недостаточность, желтуха, гипоальбуминемия, гипокоагуляция.

Несмотря на современные рекомендации, в которых указыва-
ется, что при таких значениях вышеуказанных шкал пациенты
могут быть оставлены без медикаментозной поддержки, на
наш взгляд, такие больные должны получать полноценное пи-
тание и соблюдать абстиненцию. Наш клинический опыт свиде-
тельствует о том, что оставлять этих пациентов без медикамен-
тозной поддержки, особенно в условиях стационара, абсолют-
но недопустимо.

S-аденозил-L-метионин 800 мг в/в на протяжении 6 дней, впо-
следствии больной рекомендовали длительный пероральный прием этого
препарата в дозе 400 мг 2 р/сут. На фоне проводимой терапии на момент
завершения курса стационарного лечения была отмечена выраженная
положительная динамика: улучшились биохимические показатели, норма-
лизовалось настроение, снизился уровень депрессии (на момент выписки
по шкале Бека оценка составила 5 баллов).

Таким образом, S-аденозил-L-метионин целесообразно включать в схему
лечения больных алкогольным гепатитом средней степени тяжести
с пограничными значениями прогностических индексов для более
быстрой реабилитации и снижения уровня сывороточных трансаминаз.

Лечение.

Клинический диагноз.

Обследование.

предварительный диагноз:

Объективный осмотр.

Aнамнез.

Клинический случай

я   болезнь  печени
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