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 Резюме 

В статье автором изучены особенности клинического течения и диагностические 

маркеры алкогольного и лекарственного поражения печени. Употребление алкоголя 

является одним из основных факторов риска возникновения ряда патологических 

состояний и социальных проблем, что оказывает существенное влияние на общественное 

здоровье. Лекарственное поражение печени, также, как и алкогольное, в последнее время 

стало основной причиной острой печеночной недостаточности. Правильное понимание 

высокого риска, связанного с употреблением алкоголя и приемом лекарственных средств 

имеет решающее значение для снижения вреда общественному здоровью. 

Ключевые слова: токсические поражения печени, гепатит, алкогольное отравление, 

лекарственное поражение печени. 
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 Резюме 

Мақолада муаллиф алкоголли ва дори воситалари таъсирида жигар 

шикастланишининг клиник кечиши ва диагностик белгиларининг хусусиятларини 

ўрганган. Спиртли ичимликларни истеъмол қилиш бир қатор патологик ҳолатлар ва 

ижтимоий муаммолар учун асосий хавф омилларидан бири бўлиб, аҳоли саломатлигига 

сезиларли таъсир кўрсатади. Гиёҳванд моддалар билан боғлиқ жигар шикастланиши, 

шунингдек спиртли ичимликлар истеъмоли ўткир жигар етишмовчилигининг асосий 

сабаби хисобланади. Спиртли ичимликларни истеъмол қилиш ва дори-дармонлар билан 

боғлиқ юқори хавфни тўғри бахолаш аҳоли саломатлигига зарарни камайтириш учун жуда 

муҳимдир. 

Калит сўзлар: жигарнинг токсик зарарланиши, гепатит, спиртли ичимликлар билан 

заҳарланиш, жигарнинг дори воситалари билан зарарланиши 
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 Resume

In the article, the author studied the features of the clinical course and diagnostic markers of

alcoholic and drug-induced liver damage. Alcohol consumption is one of the main risk factors for a 

number of pathological conditions and social problems, which has a significant impact on public 

health. Drug-induced liver damage, as well as alcohol, has recently become the main cause of acute 

liver failure. Proper understanding of the high risk associated with alcohol consumption and 

medication is crucial to reducing harm to public health. 

Keywords: toxic liver damage, hepatitis, alcohol poisoning, medicinal liver damage 

Актуальность 
  лкогольная   болезнь  печени  охватывает  спектр  расстройств,  начинающихся  с  жировой 

   дистрофии печени, прогрессирующих иногда до алкогольного гепатита и достигающих 

высшей точки в алкогольном циррозе, который является наиболее тяжелой и необратимой 

формой поражения печени, связанного с употреблением алкоголя [18].  

Лекарственное поражение печени (ЛПП) является важной неблагоприятной лекарственной 

реакцией, которая может привести к острой печеночной недостаточности или даже смерти в 

тяжелых случаях. В настоящее время диагностика ЛПП по-прежнему следует стратегии 

исключения. Поэтому подробный сбор анамнеза и тщательное и тщательное исключение 

других потенциальных причин поражения печени являются ключом к правильному диагнозу 

[14]. 

Цель исследования: изучение клинических и диагностических особенностей токсических 

поражений печени лекарственного и алкогольного происхождения. 

Примерно 90% всасываемого алкоголя достигает печени, где он метаболизируется в 

ацетальдегид, высокореактивное и токсичное соединение. Чрезмерное употребление алкоголя 

приводит к повреждению нескольких органов и систем, в основном печени (например, стеатоз, 

стеатогепатит, фиброз и цирроз), сердечно-сосудистой системы (кардиомиопатия, аритмии, 

артериальная гипертензия и инсульт), а также вносит значительный вклад в возникновение 

неопластических поражений различных органов, включая пищевод, печень и грудь. Даже 

умеренное употребление алкоголя, по-видимому, не снижает риск смертности. Употребление 

алкоголя является одним из основных факторов риска возникновения ряда патологических 

состояний и социальных проблем, что оказывает существенное влияние на общественное 

здоровье. Правильное понимание высокого риска, связанного с употреблением алкоголя, имеет 

решающее значение для снижения вреда общественному здоровью [8].  

Алкогольная болезнь печени (АБП) — распространенное хроническое окислительно-

восстановительное заболевание, вызванное повышенным потреблением алкоголя. Воздержание 

является серьезной проблемой для людей с алкогольной зависимостью, а одобренные 

препараты имеют ограниченную эффективность. АБП является наиболее распространенным 

хроническим заболеванием печени во всем мире. Потребление алкоголя неуклонно растет на 

протяжении многих лет, особенно после пандемии COVID-19. Кроме того, оно связано с 

ростом смертности пациентов с АБП. Однако стандарт лечения пациентов с АБП в основном 

остается прежним. Высокие показатели смертности этих пациентов демонстрируют серьезный 

пробел в разработке новых методов лечения, тем самым подчеркивая отсутствие внимания, 

уделяемого пациентам с АБП [23].  

В связи с ростом заболеваемости АБП становится одной из важных медицинских задач. 

Многие исследования показали, что основной механизм поражения печени, вызванного 

большим количеством алкоголя, может быть связан с антиоксидантным стрессом. Как важный 

антиоксидант, цистеин (Cys) участвует в поддержании нормального окислительно-

восстановительного баланса и детоксицирующей метаболической функции печени, что может 

быть тесно связано с патогенезом АБП. Поэтому необходимо разработать простой 

неинвазивный метод быстрого мониторинга Cys в печени [19].  

АБП является глобальной проблемой здравоохранения и охватывает спектр экономических, 

социальных и клинических последствий. АБП вызвана чрезмерным употреблением 

алкогольных напитков (например, этанола) в течение нескольких лет. Печень является 

основным местом метаболизма алкоголя через ключевые этанолокисляющие ферменты 

А
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алкогольдегидрогеназу и цитохром P450 2e1 (CYP2E1), которые существуют в цитозоле и 

гладком эндоплазматическом ретикулуме соответственно [10].  

Печень очень восприимчива к хроническому алкогольному поражению, которое приводит к 

простому стеатозу на ранней стадии и одновременно прогрессирует до гепатита, фиброза, 

цирроза и более тяжелых заболеваний печени на конечной стадии, включая 

гепатоцеллюлярную карциному. На сегодняшний день были выявлены различные пути, 

способствующие алкогольному поражению печени, и алкоголь-индуцированный CYP2E1 

является одним из центральных механизмов, провоцирующих окислительное повреждение 

печени. CYP2E1 усугубляет алкогольную болезнь печени за счет чрезмерного накопления ROS, 

арбитрирующего окислительное повреждение и тем самым запускающего гибель печеночных 

клеток. Фермент высоко экспрессируется в печени, особенно в гепатоцитах и клетках Купфера 

с высокой каталитической активностью для метаболизма этанола. Ингибирование CYP2E1 

защищает печень от повреждения, вызванного алкоголем, поскольку различные ингибиторы 

CYP2E1, такие как полиенилфосфатидилхолин, хлорметиазол, диаллилсульфид и 

фенетилизотиоцианат, обладают гепатопротекторным действием. Напротив, повышенная 

экспрессия CYP2E1 усугубляет окислительное повреждение печени у животных, подвергшихся 

воздействию алкоголя [3,5,16,20 ].  

Экспрессия CYP2E1 контролируется транскрипционной, посттранскрипционной, 

трансляционной и посттрансляционной регуляцией в ответ на различные факторы, включая 

глюкагон, инсулин, лептин, адипонектин, факторы роста, хронический диабет и ксенобиотики, 

такие как изониазид, пиридин, ацетон, пиразол и этанол. Поэтому для профилактики или 

лечения АБП, среди прочего, важно определить безопасные медикаментозные медиаторы 

индукции CYP2E1 и получить знания о подробном молекулярном механизме их действия [17]. 

Фактор роста фибробластов 23 (FGF23) является членом эндокринного семейства FGF, 

наряду с FGF15/19 и FGF21. Недавние отчеты показали, что при патологических состояниях 

печень вырабатывает FGF23, хотя роль печеночного FGF23 остается неясной. Здесь мы 

исследовали роль печеночного FGF23 при алкогольной болезни печени (АЛД) и описали 

лежащий в основе молекулярный механизм. Экспрессия FGF23 сравнивалась в печени 

пациентов с алкогольным гепатитом и здоровых контрольных животных. Роль FGF23 

изучалась у мышей с гепатоцит-специфическим нокаутом (LKO) каннабиноидного рецептора 

типа 1 (CB1R), эстроген-связанного рецептора γ (ERRγ) или FGF23. Животных кормили 

жидкой диетой, содержащей алкоголь, отдельно или в сочетании с обратным агонистом ERRγ. 

FGF23 в основном экспрессируется в гепатоцитах печени человека и повышается у пациентов с 

АЛД. У мышей хроническое употребление алкоголя приводит к повреждению печени и 

индуцирует FGF23 в печени, но не в других органах. FGF23 транскрипционно регулируется 

ERRγ в ответ на опосредованную алкоголем активацию CB1R. Индуцированная алкоголем 

активация печеночного FGF23 и плазменных уровней FGF23 теряется у мышей ERRγ-LKO, а 

опосредованное обратным агонистом ингибирование трансактивации ERRγ значительно 

улучшает алкогольное повреждение печени. Более того, индукция печеночного CYP2E1 в ответ 

на алкоголь зависит от FGF23. Соответственно, мыши FGF23-LKO демонстрируют сниженную 

экспрессию печеночного CYP2E1 и улучшение ALD за счет снижения апоптоза гепатоцитов и 

окислительного стресса [6,13]. 

Острое повреждение печени , вызванное лекарственными средствами (ОППЛС), является 

наиболее распространенной причиной острой печеночной недостаточности в США и 

Европе1,2,3 и исторически было частой причиной отзыва одобренных препаратов с 1975 по 

2007 год.4 Несмотря на клиническую значимость, насколько нам известно, не существует 

систематического подхода к классификации гепатотоксичности. Однако случаи ОППЛС, 

вызванной лекарственными средствами, часто недооцениваются. Более того, классификация 

гепатотоксичных препаратов с использованием отчетов о случаях не учитывает количество 

лиц, подвергшихся воздействию, и может неточно отражать частоту возникновения тяжелой 

формы ОППЛС [22].  

Лекарственное поражение печени (ЛПП) в последнее время стало основной причиной 

острой печеночной недостаточности (ОПН), особенно в западных странах, поскольку 

ацетаминофен (АПАП) является одним из основных лекарственных средств, вызывающих 

ЛПП. АПАП является анальгетиком и жаропонижающим препаратом, широко используемым  
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во всем мирe. Несмотря на то, что это высокобезопасный препарат в терапевтической дозе, 

преднамеренная или непреднамеренная передозировка может привести к ОПН. Повреждение 

печени, вызванное АПАП, характеризуется молниеносным прогрессированием, что является 

основной особенностью ОПН; по этой причине быстрое лечение важно для предотвращения 

прогрессирования и улучшения прогноза. В настоящее время N -ацетилцистеин является 

предпочтительным лечением для пациентов с ЛПП, вызванным APAP; однако он имеет узкое 

терапевтическое окно и должен вводиться в течение первых 8 часов после передозировки 

APAP. По этой причине необходимы новые фармакологические подходы для остановки 

прогрессирования ОПН [15].  

Воспаление, вызванное лекарствами, можно разделить на четыре типа на основе 

вовлеченного иммунного ответа. Симптомы различаются в зависимости от типа и пораженного 

органа. К распространенным симптомам относятся лихорадка, недомогание, боль в суставах, 

сыпь и отек. Диагностика включает анализы крови, визуализацию и биопсию. Лечение в 

первую очередь заключается в прекращении приема подозреваемого препарата и 

предоставлении поддерживающей терапии. Разработка новых лекарств и методов лечения 

усложнила диагностику. Однако недавние достижения в области биомаркеров и методов 

оценки генетического риска улучшают диагностику и оценку риска поражения печени, 

вызванного лекарствами [21].  

Активация адаптивных иммунных и воспалительных реакций играет важную роль в 

патогенезе ЛПП. Глюкокортикоиды (ГК) обладают мощным противовоспалительным и 

иммунодепрессивным действием и используются для лечения различных 

иммуноопосредованных заболеваний печени. В связи с важной ролью иммунной системы в 

ЛПП, ГКС широко используются в клиническом лечении ЛПП; однако вопрос о том, полезны 

ли они для пациентов, остается спорным. Не существует единого стандарта для сроков, 

дозировки и выбора популяции ГКС, которые в основном зависят от опыта врача. Поэтому 

выяснение того, полезны ли ГКС для пациентов с ЛПП, является неотложной клинической 

проблемой [24]. 

Жировая болезнь печени (ЖБП) является наиболее распространенным хроническим 

заболеванием печени и поражает приблизительно 25% взрослого населения мира и вызывает 

осложнения, включая неалкогольный стеатогепатит (НАСГ), фиброз, цирроз, терминальную 

стадию заболевания печени, гепатоцеллюлярную карциному и смерть, связанную с печенью. 

ЖБП связана с малоподвижным образом жизни, ожирением, диабетом 2 типа и нарушением 

регуляции метаболизма. Риск прогрессирования заболевания жировой дистрофии печени в 

цирроз и его осложнений существенно выше при наличии НАСГ, который определяется как 

дольковое воспаление и гепатоцеллюлярное баллонирование при наличии стеатоза [1-3]. 

Хотя биопсия печени является золотым стандартом для количественной оценки стеатоза 

печени, эта процедура сопряжена с серьезными рисками и является дорогостоящей. Это 

привело к разработке индексов и других неинвазивных инструментов для оценки риска 

стеатоза и фиброза. Диагностика жировой дистрофии печени в клинической практике по-

прежнему основывается на визуальных исследованиях, в основном на УЗИ печени [ 6 ]. 

Чтобы подчеркнуть роль метаболических факторов, лежащих в основе неалкогольной 

жировой болезни печени (НАЖБП), и исключить дихотомическое деление на НАЖБП и 

алкогольную болезнь печени, был предложен термин метаболически-ассоциированная жировая 

болезнь печени. МАЖБП определяется как ЖБП в сочетании либо с избыточным весом (ИМТ 

> 25 кг/м²), либо с сахарным диабетом 2 типа, либо по крайней мере с двумя признаками 

нарушения метаболизма. ЖБП не исключает риска других заболеваний печени и наоборот. 

Хотя ЖБП может влиять на клиническое течение пациентов с любым другим заболеванием 

печени, мало исследований рассматривали этот вопрос. Несколько компонентов 

метаболического синдрома связаны с общей и связанной с печенью смертностью у лиц с 

хроническим заболеванием печени [4,7,9].  

 

Заключение

Таким образом, потребление алкоголя может вызывать, помимо зависимости, около 200

различных заболеваний и по крайней мере четырнадцать типов рака. В 2016 году ВОЗ 

подсчитала, что 29% смертей, связанных с алкоголем, были вызваны в основном
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онкологическими заболеваниями, циррозом печени (20%) и сердечно-сосудистыми 

заболеваниями (19%). Профилактические меры по предотвращению лекарственного 

воспаления включают мониторинг побочных эффектов, использование альтернативных 

лекарственных средств, разработку новых методов доставки лекарств, изучение новых 

противовоспалительных препаратов, знание редких побочных эффектов и понимание лежащих 

в их основе механизмов. 
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