
Экологическая агрессия окружаю�

щей среды выражается в повышенном

уровне радиации, химическом загряз�

нении почвы, воды, высоком содер�

жании выхлопных газов в воздухе,

большом количестве индустриальных

отходов. Следствием этого является

комплексное негативное воздействие

на все системы человеческого орга�

низма, в том числе на иммунную сис�

тему и печень.

По данным ВОЗ, в мире более

2 млрд человек страдают заболевания�

ми печени, что в 100 раз превышает

распространенность ВИЧ�инфекции

[12]. Наряду с ростом вирусного алфа�

вита наблюдается высокая распрост�

раненность неалкогольной жировой

болезни печени (НАЖБП), которая

чаще других заболеваний печени

развивается в результате воздействия

агрессивных экологических факторов:

в Западной Европе распространен�

ность НАЖБП составляет 20�30%,

в странах Азии – 15%, в России – 27%

[1].

На распространенность заболева�

ний гепатобилиарной зоны влияют

ускорение темпа жизни, стресс, гипо�

динамия, индустриализация, загряз�

нение окружающей среды, возраста�

ние количества вирусов, генетических

мутаций, профессиональных и быто�

вых вредностей, употребления нарко�

тиков и алкоголя, несбалансирован�

ное питание, увеличение количества

больных туберкулезом, бесконтроль�

ный прием лекарственных средств.

Все это способствует многоликости

нозологических форм при поражении

печени и существенно затрудняет диа�

гностику.

Многие из этих факторов сложно

поддаются контролю, но тем не менее

они имеют существенное негативное

воздействие на здоровье человека.

Одним из наиболее критических эко�

логических предикторов развития по�

вреждения печени (жировой дистро�

фии) является загрязнение окружаю�

щей среды тяжелыми металлами и дио�

ксинами [5].

По определению ВОЗ, свинец, ртуть

и кадмий считаются самыми опасны�

ми тяжелыми металлами в природной

среде. В последние годы определена

высокая токсичность бериллия, мы�

шьяка, селена, сурьмы, таллия, нике�

ля, олова, ванадия, которые относятся

к биологически активным элементам.

Тяжелые металлы опасны тем, что

они обладают способностью накапли�

ваться в живых организмах, включаться

в метаболический цикл, образовывать

высокотоксичные металлоорганичес�

кие соединения (например, метилр�

туть, алкил свинца), изменять формы

при переходе из одной природной сре�

ды в другую, не подвергаясь биологи�

ческому разложению. Тяжелые метал�

лы способствуют развитию у человека

серьезных физиологических наруше�

ний, токсикоза, аллергии, онкологи�

ческих заболеваний, отрицательно

влияют на зародыш и генетическую

наследственность.

Высокотоксичная метилртуть непо�

средственно повреждает клеточные

мембраны и митохондрии гепатоци�

тов, в которых индуцирует угнетение

активности фермента цитохромокси�

дазы вплоть до развития митохондри�

альной цитопатии, которая сегодня

является предиктором таких осложне�

ний поздних токсикозов беременнос�

ти, как HELLP�синдром, острая жел�

тая дистрофия печени. Органические

соединения ртути необратимо связы�

вают глутатион, что уменьшает воз�

можности метаболизма ІІ фазы ксено�

биотиков в печени.

Свинец в настоящее время является

одним из самых распространенных

токсичных тяжелых металлов, так как

он входит в состав бензина. Так, в поч�

ве и растениях крупных промышлен�

ных городов свинца содержится в 20�

30 раз больше, чем за пределами мега�

полисов.

Органические соли свинца также

нарушают детоксикацию ксенобиоти�

ков, желчных кислот и продуктов пе�

рекисного окисления липидов, по�

скольку истощают гепатоциты по со�

держанию глутатионпероксидазы и

сульфотрансферазы. Особая роль со�

единений свинца в развитии НАЖБП

состоит в их универсальной способ�

ности избирательно накапливать в пе�

чени холестерин и липиды, вызывая

тем самым формирование неалкоголь�

ного стеатогепатита (НАСГ) и билиар�

ной недостаточности. В результате

свинец вызывает митохондриальную

цитопатию и снижение уровня мета�

болической активности гепатоцита.

Избыточное накопление данного тя�

желого металла вызывает поражение

центральной нервной системы, поло�

вых органов, осуществляет канцеро�

генное, тератогенное и мутагенное

действие [6, 8].

Диоксины – это группа веществ

чрезвычайно высокой токсичности и

биологической активности, их также

называют «гормонами деградации»

или «гормонами преждевременного

старения». Диоксины образуются как

побочный продукт на предприятиях

хлорорганического синтеза, целлю�

лозно�бумажных комбинатах, пред�

приятиях цветной металлургии при

горении органических материалов,

сжигании промышленных и бытовых

отходов, попадают в воздух, а затем

в атмосферные осадки. Диоксины най�

дены в воздухе, почве, донных отложе�

ниях, рыбе, молоке (в том числе и груд�

ном), овощах и т. д. Отличительная

черта представителей этой группы –

чрезвычайно высокая устойчивость

к химическому и биологическому раз�

ложению, они способны сохраняться

в окружающей среде в течение десяти�

летий и переноситься по пищевым це�

пям. Отсюда ясно, что долговремен�

ное заражение диоксинами биосферы

представляет собой более серьезную

опасность, чем загрязнение среды

другими агентами, например хлори�

рованными пестицидами. В то же вре�

мя диоксиновые яды присутствуют

в пестицидах, гербицидах, которые,

в свою очередь, отравляют угодья,

растения и пищевые продукты. Содер�

жатся диоксины и в готовой продук�

ции (бумаге, линолеуме, полихлорви�

ниловых изделиях).

Диоксины являются супертокси�

кантами, универсальными клеточны�

ми ядами, сильнейшими окислителя�

ми, они прямо повреждают фосфоли�

пиды клеточных мембран и мембра�

нозависимые ферменты, что нарушает

трансмембранный транспорт в пече�

ни. Индуцированный диоксином ци�

тохром Р450 также оказывается био�

мишенью диоксина, образуя с ним

устойчивый комплекс, который обес�

печивает включение в клетке механиз�

ма трансформации части энергетичес�

ких ресурсов в процессе одноэлект�

ронного окисления с участием моле�

кулярного кислорода. В результате

этого, а также интенсификации фер�

ментативных процессов становятся

неизбежными образование свободных

радикалов, накопление перекисей во�

дорода и стимуляция перекисного

окисления мембранных фосфолипи�

дов (ПОЛ). Свободнорадикальные ре�

акции ПОЛ являются существенным

фактором, определяющим цитолити�

ческие эффекты диоксина.

Попадая в организм с воздухом и

водой, диоксины включаются в энте�

рогепатическую циркуляцию и накап�

ливаются в наружных клеточных мем�

бранах в органеллах клеток, разрушая

их полиненасыщенные фосфолипи�

ды. Нарушаются функциональное со�

стояние мембран, синтез гема и

уменьшается активность микросо�

мальных оксидаз, ответственных за

окисление субстратов из окружающей

среды и участвующих в окислении

большого количества лекарственных

средств. Диоксины снижают клеточ�

ный и гуморальный иммунитет,

уровень депонирования витамина

А в печени; маркерный агент диокси�

нов является промотором печеночно�

го канцерогена. Основные симптомы

поражения печени – фиброз, жировая

дистрофия. Более сильное поражение

диоксинами приводит к порфирии –

повышенной фоточувствительности

кожи. При хроническом отравлении

диоксинами развиваются заболева�

ния, связанные с поражением печени

и центральной нервной системы. Дио�

ксины могут вызывать иммунодефи�

цит, генетические изменения в клет�

ках, повышать частоту возникновения

опухолей, а также обладают мутаген�

ным и канцерогенным действием.

Все эти заболевания проявляются

на фоне резкой активации диоксина�

ми (в десятки и сотни раз) важного же�

лезосодержащего фермента – цито�

хрома Р�448, который особенно силь�

но активируется в плаценте и плоде,

что оказывает эмбриотоксическое и

тератогенное действие.

К распространению заболеваний

печени приводят не только професси�

ональные вредности, но и неоправ�

данно широкое использование това�

ров бытовой химии.

Предполагается, что на фоне сохра�

няющихся темпов химизации про�

мышленности и быта в ближайшие 15�

20 лет частота заболеваний печени

увеличится еще на 30�50%. Поэтому

можно с уверенностью утверждать,

что распространенность поражений

печени, вероятно, гораздо превышает

те цифры, чем это выявлено на прак�

тике [5].

Увеличение количества автомо�

бильного транспорта в городе приво�

дит к образованию фотохимического

смога, источниками которого являют�

ся окислы азота, угарный газ и углево�

дороды, содержащиеся в выхлопных

газах. Все это обусловливает накапли�

вание в приземных слоях озона, отно�

сящегося к ядовитым веществам и яв�

ляющегося сильнейшим окислителем.

Многие экзогенные ксенобиотики

(соли тяжелых металлов, сажа, смог,

окись углерода) имеют гепатотоксич�

ность, в основе которой лежит их спо�

собность активировать процессы сво�

бодно�радикального окисления. В ре�

зультате этого в организме реализуется
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так называемый окислительный

стресс – один из центральных звеньев

в патогенезе большинства неинфек�

ционных заболеваний, в том числе бо�

лезней печени [6].

Печень является главным органом

метаболизма ксенобиотиков и подвер�

жена их токсическому влиянию. Наи�

более восприимчивы к токсическому

поражению гепатоциты 3 зоны ацину�

са, они получают меньшее количество

питательных веществ и кислорода.

В организме детоксикацию ксенобио�

тиков (биотрансформацию) осуществ�

ляют специальные ферментные систе�

мы и мембраноассоциированные ре�

цепторы, регулирующие их актив�

ность.

В I фазу детоксикации происходит

активация чужеродных ксенобиоти�

ков с помощью ферментов семейства

цитохрома Р450 или микросомальных

эпоксидгидролаз (mEPOX), образуя

короткоживущие промежуточные

электрофильные метаболиты, кото�

рые обладают геннотоксичными свой�

ствами.

Во II фазу детоксикации промежу�

точные метаболиты с помощью фер�

ментов семейств глутатионтрансфера�

зы (GSTM), УДФ�глюкуронсульфо�

трансферазы (UDF), N�ацетилтранс�

феразы (NAT) превращаются в водо�

растворимые нетоксичные продукты и

выводятся из организма.

Печень как центральный орган

гомеостаза и метаболизма играет боль�

шую роль в пластических и энерге�

тических процессах и включается

в адаптивно�компенсаторные реакции

организма при всех экзогенных

и эндогенных неблагоприятных воз�

действиях (вирусов, простейших,

гельминтов, лекарственных препара�

тов, которые метаболизируются в пе�

чени, ГМО, ксенобиотиков, свобод�

ных радикалов и др.).

В условиях экологического стресса

важным является сохранение регене�

раторной, структурной и метаболи�

ческой целостности печени. Установ�

лены основные типы повреждений и

регенерации печени, а также опреде�

лена большая пластичность тканевых

и внутриклеточных структур при ши�

роком спектре эндогенных и экзоген�

ных воздействий на организм [9].

Морфофункциональные наруше�

ния печени могут сопровождаться из�

менениями процессов восстановления

и пластического обеспечения всех ор�

ганов и систем организма в целом.

Исход приспособительных процессов

организма в значительной мере зави�

сит от надежности дезинтоксикацион�

ной, синтетической, антиоксидант�

ной, метаболической функций печени

[8].

Экологический дисбаланс и агрес�

сия экзогенных токсичных ксенобио�

тиков способствуют формированию

хронической экологической интокси�

кации организма. При этом за�

пускаются патогенетические меха�

низмы, точкой приложения которых

являются фосфолипиды клеточных

мембран (эндогенный дефицит эссен�

циальных фосфолипидов – ЭФЛ – на�

блюдается при токсичных воздействи�

ях), инфильтрация мембран холестери�

ном, дисфункция митохондрий, нару�

шение энергетических и пластических

функций гепатоцитов, истощение

антиоксидантной защиты и активация

процессов ПОЛ, клеточные мутации

и др., что диктует необходимость ис�

пользовать в коррекции данной пато�

логии экзогенных ЭФЛ Эссенциале

форте Н [6, 8].

Лечение экологически обусловлен�

ных заболеваний печени основывает�

ся на традиционных принципах с уче�

том этиологии, наличия фоновых за�

болеваний и факторов риска. Главны�

ми составляющими лечения являются

режим и устранение предикторов,

в первую очередь алкоголя, сбаланси�

рованная диета, отмена потенциально

гепатотоксичных препаратов. Восста�

новление экологического дисбаланса

является долгосрочным мероприяти�

ем и далеко не всегда возможным на

современном этапе развития общества

[8].

Рациональная модификация образа

жизни, режимные мероприятия и сба�

лансированное адекватное питание –

факторы, которые зависят непосред�

ственно от пациента, способствуют

улучшению качества жизни, улучше�

нию социальной и физиологической

адаптации.

В дальнейшем проводится коррек�

ция метаболических (гиперлипидемии

и гипергликемии) и антиоксидантных

(активации ПОЛ и депрессии антиок�

сидантной защиты) нарушений, ис�

пользование пре� и пробиотиков,

дифференцированное назначение ге�

патопротекторов�антиоксидантов.

С позиции доказательной меди�

цины патогенетически обосно�

ванным является использова�

ние эссенциальных фосфолипидов, вос�

станавливающих нарушенные физиоло�

гические функции печени в условиях

экологического кризиса.

Применение ЭФЛ в условиях эко�

логического стресса начинают как

можно раньше, при первых клиничес�

ких симптомах заболевания, измене�

нии лабораторных критериев и/или

появлении первых ультразвуковых

признаков, сочетающихся с анамнес�

тическими и субъективными данны�

ми.

Механизмы действия Эссенциале

форте Н хорошо изучены. Всего про�

ведено 248 клинических исследова�

ний, из них 48 простых слепых и 21

двойное слепое исследование с учас�

тием более 14 тыс. пациентов, в ходе

которых доказаны высокая терапевти�

ческая эффективность и безопасность

препарата Эссенциале форте Н и

Эссенциале Н при различных заболе�

ваниях печени [3, 7].

Эссенциале форте Н обладает

уникальным механизмом вос�

становления мембранных фер�

ментов: это касается не только фосфа�

тидилметилтрансферазы (фермента на�

ружной и внутренней мембраны гепато�

цита), но и ферментов митохондрий.

В условиях оксидативного стресса,

развивающегося при воздействии на

организм экологических токсикантов,

гепатозащитное действие ЭФЛ осно�

вывается на ингибировании про�

цессов ПОЛ, в частности, влиянии

на супероксиддисмутазу и малоновый

диальдегид, которые рассматриваются

как один из ведущих патогенетичес�

ких механизмов развития поражений

печени. Восстанавливая наружную

мембрану полиненасыщенных жир�

ных кислот в гепатоцитах, ЭФЛ

уменьшают доступ кислорода к ним,

тем самым снижая скорость образова�

ния свободных радикалов [18].

Для обеспечения стабильной эф�

фективности лечения экологических

повреждений печени следует назна�

чать высокие дозы ЭФЛ: Эссенциале

форте Н 10 мл внутривенно в течение

14 дней, затем по 2 капсулы 3�4 раза

в сутки длительно – до 6 мес.

Высокая терапевтическая эффек�

тивность Эссенциале�форте Н обу�

словлена следующими механизмами:

– универсальной цитопротекцией

за счет встраивания молекул ЭФЛ

в мембраны и заполнения щелей

в них;

– антиоксидантным действием:

уменьшаются проявления оксидатив�

ного стресса путем подавления обра�

зования свободных радикалов через

ферментную систему цитохрома

CYP2E1;

– торможением синтеза провоспа�

лительных цитокинов;

– образованием липопротеиновых

комплексов, транспортирующих

в крови холестерин;

– осуществлением биосинтетичес�

ких процессов в организме;

– восстановлением липидного и уг�

леводного обменов в рамках метабо�

лического синдрома;

– подавлением трансформации жи�

ронакапливающих клеток (липоци�

тов) в фибробласты;

– улучшением функций митохонд�

рий (последние на 30% состоят из

фосфолипидов) и микросом; восста�

новлением нарушенных мембраноза�

висимых ферментных систем (мемб�

раносвязанной цитохромоксидазы) и

рецепторов благодаря мембранотроп�

ным эффектам препарата.

Вследствие восстановления струк�

турной целостности мембран снижа�

ется степень жировой инфильтрации

печени, уменьшается выраженность

воспаления в печеночных дольках и

перипортальных зонах.

Эссенциале форте Н применяют для

восстановления нарушений обмена

веществ при ряде заболеваний [5, 12].

ЭФЛ используют в схемах терапии

при радиационном синдроме, для

коррекции нарушений липидного об�

мена у пациентов с сахарным диабе�

том, различными метаболическими

нарушениями (инсулинорезистент�

ностью) как адъювантное средство

при лечении вирусных гепатитов,

ишемической болезни сердца, ожире�

ния, на фоне полихимиотерапии, про�

тивотуберкулезной терапии. ЭФЛ

получили широкое применение для

лечения токсикозов беременности,

профилактики изменений со стороны

печени у беременных, особенно у жен�

щин с избыточной массой тела, при

наличии сопутствующих заболеваний

в качестве «прикрытия побочных

эффектов» при массивной анти�

бактериальной терапии, при агрессив�

ной НПВС�терапии, коррекции атеро�

генной дислипидемии (статинами,

фибратами), для уменьшения гепато�

токсичности при лечении глюкокор�

тикоидами, психотропными средства�

ми и др. В качестве мембраностабили�

затора Эссенциале форте Н использу�

ется в комплексной терапии пневмо�

нии и псориаза как вспомогательное

средство, что позиционирует гепатоп�

ротекцию как общетерапевтическую

проблему и позволяет врачам различ�

ных специальностей назначать дан�

ный препарат.

В результате возрастания влияния

проблем, связанных с охраной окру�

жающей среды, требуется воспиты�

вать экологическое сознание у населе�

ния, принимать быстрые и эффектив�

ные решения, чтобы снизить риск

экологических катастроф.

Применение Эссенциале фор�

те Н в клинической практике

у больных с экологически об�

условленными хроническими заболева�

ниями печени показало, что препарат

является универсальным мембранопро�

тектором, обусловливает антирадиаци�

онное, антитоксическое, антиатероген�

ное, антиоксидантное, реологическое,

антицитолитическое, антифибротичес�

кое действие.

Эссенциале восстанавливает био�

синтетические, метаболические про�

цессы в гепатоците, его дезинтоксика�

ционный и энергетический потенци�

ал. За счет комплексного влияния на

различные звенья патогенеза эффек�

тивен в качестве монотерапии, спо�

собствует повышению приверженнос�

ти пациентов к лечению и улучшению

качества их жизни.
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