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Резюме
Введение. Целесообразность и риски применения глюкокортикостероидов  (ГКС) при тяжелом алкогольном гепатите  (ТАГ) 
активно обсуждаются гепатологами, и существует реальная потребность в разработке новых биомаркеров как для опреде-
ления показаний к использованию ГКС, так и для оценки их результативности. 
Цель. Оценка эффективности ГКС при ТАГ с использованием маркера апоптоза гепатоцитов и воспалительных цитокинов, 
наряду с традиционными лабораторными показателями. 
Материалы и методы. Преднизолон в дозе 40 мг в сутки получили 68 пациентов ТАГ, развившемся на фоне цирроза печени 
той же этиологии. Эффективность терапии оценивалась через 7 дней по индексу Лилль, а также по динамике уровня фраг-
ментов цитокератина-18 (ФЦК-18) и цитокинов ИЛ-1β, ТНФ-α, ИЛ-6 и ИЛ-8. 
Результаты. У 50 (73,5%) пациентов отмечался позитивный эффект ГКС, через 7 дней индекс Лилль у них составил 0,23 ± 0,09, 
достоверно снижались уровни ФЦК-18, ИЛ-6, ИЛ-8, ТНФ-α с последующим снижением и улучшением печеночных функцио-
нальных показателей. Эти пациенты имели 100%-ную краткосрочную (в течение 28 дней) выживаемость. У 18 (26,5%) паци-
ентов был негативный результат ГКС, индекс Лилль составил 0,61  ±  0,11, не  было достоверного снижения уровня ФЦК-
18  и  цитокинов. После отмены ГКС у  них прогрессировала печеночная недостаточность, у  1/3  развились бактериальные 
инфекции, все данные пациенты умерли от полиорганной недостаточности в течение 28 дней.
Выводы. Краткосрочный эффект терапии ГКС у пациентов ТАГ составил 73,5%. Наряду с  традиционным индексом Лилль, 
диагностическую значимость продемонстрировали следующие показатели: фрагменты цитокератина-18, цитокины ИЛ-6, 
ИЛ-8, в меньшей степени – ТНФ-α и ИЛ-1β.
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Аbstract
Introduction. The feasibility and risks of glucocorticosteroids (GCS) in severe alcoholic hepatitis (SAH) are actively discussed, and 
there is a real need to develop new biomarkers both to determine indications for the GCS use and to evaluate their effectiveness.
Аim. Тo evaluate the effectiveness of GCS in SAH using a marker of hepatocyte apoptosis and inflammatory cytokines along with 
traditional laboratory parameters.
Materials and methods. Prednisolone at a dose of 40 mg per day was received by 68 patients with SAH. The effectiveness of ther-
apy was assessed after 7 days by the Lille index, the level of cytokeratin-18 fragments (FCK-18) and cytokines – IL-1β, TNF-α, 
IL-6 and IL-8.
Results. A positive effect of GCS was noted in 50 (73.5%) patients, after 7 days the Lille index was 0.23 ± 0.09, the levels of FCK-
18, IL-6, IL-8, TNF-α were significantly reduced, with subsequent decrease and improvement in hepatic functional parameters. 
These patients had a 100% short-term (within 28 days) survival rate. Eighteen (26.5%) patients had a negative result, the Lille 
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ВВЕДЕНИЕ

Алкогольный гепатит  (АГ) является формой поражения 
печени у лиц, злоупотребляющих алкоголем, который кли-
нически проявляется быстрым появлением или ухудшени-
ем желтухи, признаками печеночно- клеточной недостаточ-
ности и декомпенсации портальной гипертензии, включая 
асцит, энцефалопатию, гастроинтестинальное кровотече-
ние. Краткосрочная смертность в течение 1 мес. при тяже-
лом АГ достигает 20–50% и связана с развитием синдрома 
острой хронической печеночной недостаточности, в пато-
генезе которого основную роль играет системный воспали-
тельный ответ. Более 40 лет для лечения АГ используются 
глюкокортикостероиды, которые оказывают противовоспа-
лительное и  иммунодепрессивное действие, обусловлен-
ное их геномным и негеномным механизмами действия [1]. 
Данные препараты в цитоплазме клеток взаимодействуют 
с ГКС-рецепторами, которые проникают в ядро и подавля-
ют экспрессию воспалительных генов и синтез провоспали-
тельных цитокинов, хемокинов, молекул адгезии ИЛ-1α, 
ТНФ-α, ИЛ-6, ИЛ-8, ИЛ-17, ICAM-1  и  активирует синтез 
противовоспалительных цитокинов. Кроме того, ГКС оказы-
вают негеномные эффекты, вызывая апоптоз лимфоцитов, 
нейтрофилов, эозинофилов, ингибируют экстравазацию 
нейтрофилов, способствуют трансформации моноцитов 
в  противовоспалительный М2-фенотип, снижают актив-
ность CD8-, NKТ-лимфоцитов, угнетают процесс антигенной 
презентации, антителообразования, усиливают функцию 
Тreg-лимфоцитов. В то же время ряд серьезных побочных 
эффектов в виде развития бактериальных инфекций, инсу-
линорезистентности, артериальной гипертензии, реактива-
ции латентных гепатотропных вирусных инфекций и дру-
гих патологических процессов ограничивают использова-
ние ГКС. Результаты исследований по эффективности ГКС-
терапии при АГ противоречивые: большинство авторов 
отмечают пользу стероидов в  отношении краткосрочной 
выживаемости пациентов, но  отдаленные результаты, как 
правило, неутешительные  [2]. Последний кокрейновский 
обзор не  выявил преимуществ преднизолона по  сравне-
нию с плацебо при АГ [3]. 

Несмотря на это, отечественные и зарубежные клини-
ческие рекомендации регламентируют применение пред-
низолона при АГ с  уровнем дискриминантной функции 

Меддрей более 32  баллов с  расчетом индекса Лилля 
через 7 дней для оценки эффективности терапии, т. к. дру-
гие методы лечения пока мало доступны или только про-
ходят клинические испытания  [4–7]. В  связи с  неодно-
значностью мнений о пользе ГКС при алкогольном гепати-
те данная проблема сохраняет свою актуальность. Особую 
важность и  злободневность она приобретает в  свете 
последних данных о роли цитокинового шторма в разви-
тии острой хронической печеночной недостаточности при 
тяжелом алкогольном гепатите на фоне цирроза печени 
и  имеющихся данных о  положительном влиянии ГКС 
на выживаемость ответивших на лечение пациентов [8, 9]. 

Целью исследования явилась оценка влияния ГКС-
терапии на  клиническое течение и  ближайший прогноз 
у  пациентов с  алкогольным гепатитом с  применением 
новых маркеров печеночно- клеточного повреждения 
и воспаления.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Обследовано 68 пациентов с клинически доказанным 
тяжелым алкогольным гепатитом на фоне цирроза пече-
ни той же этиологии. Среди них было 37 мужчин (54,4%) 
и  31  женщина  (45,6%), средний возраст составил 
52,6 ± 11,5  года. Диагноз устанавливался на основании 
анамнестических данных о сроках и количестве употре-
бляемого этанола, результатов шкалы AUDIT, появления 
желтухи, признаков печеночно- клеточной недостаточно-
сти, энцефалопатии и  асцита, данных лучевых методов 
диагностики  – эзофагогастродуоденоскопии и  абдоми-
нальной сонографии. Был исключен вирусный, аутоим-
мунный, лекарственный и  метаболический генез пора-
жения печени. 

У всех пациентов отмечался тяжелый гепатит с уров-
нем дискриминантной функции Меддрей  ≥  32  баллов 
и шкалы Глазго ≥ 9 баллов, что явилось показанием для 
инициации лечения преднизолоном в  дозе 40  мг 
в  сутки  [10]. Из  исследования исключены пациенты, 
у кого при поступлении были явные очаги бактериальной 
инфекции и признаки желудочно- кишечного кровотече-
ния. Кроме преднизолона, все пациенты получали инги-
биторы протонной помпы, антибиотики (цефалоспорины, 
фторхинолоны), лактулозу, бета-блокаторы, мочегонные 

index was 0.61 ± 0.11, there was no significant decrease in FCK-18 and cytokines. After GCS was discontinued, they developed 
liver failure, 1/3 developed bacterial infections, all patients died of multiple organ failure within 28 days.
Conclusion. The short-term effect of GCS therapy in SAH patients was 73.5%. Along with the traditional Lille index, the following 
indicators demonstrated diagnostic significance: fragments of cytokeratin-18, cytokines IL-6, IL-8, and, to a lesser extent, TNF-α 
and IL-1β.

Keywords: Lille index, fragments of cytokeratin-18, IL-1β, IL-6, IL-8, TNF-α
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и  ингибиторы минералокортикоидных рецепторов. 
Эффективность стероидной терапии оценивалась 
на 7-й день терапии с помощью шкалы Лилля1. 

Методом ИФА (анализатор Sunrise, Tecan, Швейцария) 
в  крови определялись маркер апоптоза гепатоцитов  – 
фрагменты цитокератина-18 (ФЦК-18) (TPS ELISA, Biotech, 
Швеция) и  провоспалительные цитокины ТНФ-α, ИЛ-1β, 
ИЛ-6, ИЛ-8 («Вектор- Бест», Россия). 

Контрольную группу составили 39  здоровых лиц 
в  возрасте 48,5  ±  8,3  года, мужчин  – 20  (51,2%), жен-
щин  – 19  (48,7%). Уровень ФЦК-18  у  них составил 
69,9  ±  18,3  Ед/л, ТНФ-α  – 4,2  ±  1,4  пг/мл, ИЛ-1β  – 
3,2 ± 1,2 пг/мл, ИЛ-6 – 1,6 ± 1,4 пг/мл, ИЛ-8 – 5,8 ± 3,4 пг/мл. 
Протокол исследования был одобрен комитетом 
по  этике Медицинского института Петрозаводского 
государственного университета, исследование соответ-
ствовало руководящим принципам по этике Хельсинкской 
декларации 1975 г. (6-й пересмотр, 2008 г.). Статиcтическая 
обработка данных выполнялась с  применением про-
граммы Statgraph 2.1  (Statistical Graphics Corp., США). 
Данные представлены в виде M ± m. U-критерий Манна – 
Уитни был использован для вычисления различий между 
анализируемыми группами пациентов. Значения 
р < 0,05 считались статистически значимыми. 

РЕЗУЛЬТАТЫ 

В зависимости от краткосрочного 28-дневного исхо-
да выделены 2 группы пациентов: в первую вошли паци-
енты  (n  = 50, 73,5%), выжившие в  течение 28  дней, 
и во вторую (n = 18, 26,5%) группу – пациенты, умершие 
в течение этого срока. У пациентов 1-й группы до начала 
терапии отмечался выраженный некротически- 
воспалительный синдром и  снижение синтетической 
функции печени: АСАТ была увеличена в 5 раз, уровень 
билирубина – более чем в 10 раз, были низкими уровни 
альбумина, протромбина, холестерина, умеренно увели-
ченным был маркер холестаза  – щелочная фосфата-
за  (ЩФ)  (табл.  1). Развитие локального и  системного 
воспаления подтверждалось высоким уровнем 
С-реактивного протеина  (СРП), числа лейкоцитов, СОЭ 
и провоспалительных цитокинов (табл. 1). Через 7 дней 
у пациентов данной группы уровень шкалы Лилля соста-
вил 0,20  ±  0,09, что свидетельствовало о  позитивном 
эффекте преднизолона, и  терапия была продолжена. 
К  28-му дню нахождения в  стационаре у  пациентов 
отмечалась достоверная позитивная динамика со сторо-
ны основных показателей печеночно- клеточного воспа-
ления: снизилась активность АСАТ, АЛАТ, уровень ФЦК-18, 
билирубина, ЩФ, СРП, увеличилась концентрация в крови 
альбумина, холестерина, протромбина  (табл.  1). 
Значительно уменьшились маркеры иммунного воспале-
ния – цитокины ИЛ-6, ИЛ-8, ТНФ-α. 

У пациентов 2-й группы исходные маркеры функцио-
нального состояния гепатоцитов и воспаления были зна-
чительно изменены, как и в 1-й группе, но через 7 дней 
терапии преднизолоном уровень шкалы Лилля составил 
1 www.lillemodel.com.

0,61  ±  0,11, свидетельствуя о  неэффективности 
ГКС (табл. 2). Динамика со стороны основных печеночных 
тестов была незначительной и недостоверной, появилась 
тенденция к снижению уровня билирубина, но сохраня-
лись повышенными аминотрансферазы, практически 
не  изменились уровни альбумина, протромбина, МНО 
и холестерина (табл. 2). Не было существенной динамики 
со  стороны маркеров воспаления. Преднизолон был 
отменен, пациенты получали базисную терапию, на фоне 
которой прогрессировала печеночная недостаточность, 
энцефалопатия, присоединилась почечная, циркулятор-
ная, коагуляционная недостаточность, у 6 (33,3%) пациен-
тов возникли вторичные бактериальные инфекции. 
Отмечался рост в крови концентрации СРП, СОЭ, ИЛ-1β, 
ИЛ-6, ИЛ-8, ТНФ-α и ФЦК-18. Через 14–28 дней у  всех 
пациентов наступил летальный исход от  прогрессирую-
щей полиорганной недостаточности. 

ОБСУЖДЕНИЕ 

До настоящего времени существуют противоречивые 
мнения о целесообразности использования преднизоло-
на в лечении алкогольного гепатита. Мы применяли пред-
низолон в дозе 40 мг в сутки у пациентов с алкогольным 
гепатитом с  уровнем дискриминантной функции 
Меддрей ≥ 32 баллов согласно существующим клиниче-
ским рекомендациям. Научная новизна нашего исследо-
вания состоит в  том, что в  оценке эффективности 
ГКС-  терапии, наряду с  традиционными маркерами 
печеночно- клеточного воспаления, применялся комплекс 
новых лабораторных тестов: показатель клеточного апоп-
тоза – фрагменты цитокератина-18 и провоспалительные 
цитокины ИЛ-1β, ТНФ-α, ИЛ-6  и  ИЛ-8. У  большинства 
пациентов  (73,5%) отмечался позитивный эффект ГКС 
в отношении купирования некротически- воспалительного 
процесса и  краткосрочной 28-дневной выживаемости; 
у  26,5% пациентов не  получено ответа на  ГКС, у  них 
наступил летальный исход в течение 14–28 дней пребы-
вания в стационаре. Данный результат совпадает с резуль-
татами других исследователей [11, 12]. 

Для оценки целесообразности продолжения начатой 
стероидной терапии мы использовали индекс Лилля, 
который рассчитывали через 7  дней от  начала лечения. 
Некоторые авторы продемонстрировали в своих работах 
пользу более раннего контроля лечения ГКС и оценивали 
индекс Лилля уже через 4  дня  [13, 14]. Это позволило 
избежать более длительного бесполезного использова-
ния стероидов, а  значит, и  предупредить развитие их 
нежелательных побочных эффектов. 

У  обследованных пациентов обеих групп до  начала 
стероидной терапии отмечалось выраженное печеночно- 
клеточное воспаление и обращал на себя внимание дис-
сонанс в  уровнях традиционных показателей некроза 
гепатоцитов  – аминотрансфераз и  показателе апоптоза 
гепатоцитов – ФЦК-18. Активность АСАТ была увеличена 
в  5–6  раз, АЛАТ  – в  3,5–4  раза, а  содержание ФЦК-
18 в крови превышало более чем в 20 раз таковой уро-
вень у  здоровых лиц. Уровень АЛАТ у  лиц, 

http://www.lillemodel.com
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 Таблица 1. Лабораторные показатели у пациентов с алкогольным гепатитом 1-й группы (n = 50) на фоне терапии предни-
золоном (M ± m)

 Table 1. Laboratory test results in group 1 patients with alcoholic hepatitis (n = 50) during prednisolone therapy (M ± m)

Показатели Исходные показатели у пациентов 
до начала терапии преднизолоном

Лабораторные показатели через 
7 дней терапии преднизолоном 

Лабораторные показатели через 
21–28 дней терапии преднизолоном 

АСАТ, МЕ/л 175,6 ± 56,8 138,6 ± 28,5* 74,4 ± 44,3*,**

АЛАТ, МЕ/л 82,3 ± 31,9 66,4 ± 21,0 59,6 ± 17,5*

Билирубин, мкмоль/л 259,8 ± 54,1 198,8 ± 41,7* 86,6 ± 40,3*,**

ПТИ, % 50,1 ± 9,9 55,7 ± 12,6 60,3 ± 9,6*

МНО 1,9±0,4 1,7±0,4 1,6±0,3*

Альбумин, г/л 27,9 ± 1,3 27,3 ± 1,2 29,9 ± 1,8*

Холестерин, ммоль/л 3,6 ± 0,8 3,6 ± 0,4 4,4 ± 0,5*

ЩФ, Ед/л 188,0 ± 31,9 147,0 ± 21,6* 134,5 ± 37,9*

CРП, мг/л 45,9 ± 8,2 37,4 ± 7,3* 23,8 ± 12,3*,**

Лейкоциты, n х 109/л 9,1 ± 3,3 12,3 ± 3,5* 11,2 ± 3,5

СОЭ, мм/ч 46,2 ± 8,9 35,9 ± 6,1* 27,0 ± 9,5*

Шкала Лилля 0,23 ± 0,09 

ИЛ-1β, пг/мл 4,5 ± 1,7 5,7 ± 1,2 3,5 ± 1,8

ИЛ-6, пг/мл 35,9 ± 8,8 18,8 ± 11,2* 14,6 ± 7,8*

ИЛ-8, пг/мл 30,9 ± 8,1 25,1 ± 8,3 20,1 ± 5,7*

ТНФ-α, пг/мл 7,8 ± 1,9 4,6 ± 0,7* 4,1 ± 2,5*

Фрагменты ЦК-18, Ед/л 1860,2 ± 401,9 1162,9 ± 456,3* 613,5 ± 285,8*,**

*Разница достоверна с исходными показателями до начала терапии. ** Разница достоверна с показателями через 7 дней терапии.

 Таблица 2. Лабораторные показатели у пациентов с алкогольным гепатитом 2-й группы (n = 18) на фоне терапии предни-
золоном (M ± m)

 Table 2. Laboratory test results in group 2 patients with alcoholic hepatitis (n = 18) during prednisolone therapy (M ± m)

Показатели Исходные показатели у пациентов 
до начала терапии преднизолоном

Лабораторные показатели через 
7 дней терапии преднизолоном 

Лабораторные показатели через 
14–28 дней после отмены преднизолона

АСАТ, МЕ/л 191,1 ± 58,7 202,8 ± 71,2 169,6 ± 74,1

АЛАТ, МЕ/л 86,6 ± 39,4 92,1 ± 53,2 86,5 ± 57,3

Билирубин, мкмоль/л 297,3 ± 69,6 269,5 ± 72,7 341,3 ± 75,9

ПТИ, % 46,2 ± 7,6 46,6 ± 8,9 36,1 ± 10,3*,**

МНО 1,9 ± 0,3 2,0 ± 0,5 2,6 ± 0,4*,**

Альбумин, г/л 26,8 ± 2,4 25,7 ± 2,6 18,0 ± 3,9*,**

Холестерин, ммоль/л 3,3 ± 0,9 3,2 ± 1,2 3,1 ± 0,8

ЩФ, Ед/л 230,1 ± 69,4 218,2 ± 72,4 293,2 ± 76,3*,**

CРП, мг/л 46,7 ± 18,2 42,0 ± 13,1 51,6 ± 23,4

Лейкоциты, n х 109/л 10,3 ± 5,6 14,7 ± 3,6* 12,4 ± 2,4

СОЭ, мм/ч 50,1 ± 8,2 45,3 ± 5,9* 53,7 ± 9,1

Шкала Лилля 0,61 ± 0,11

ИЛ-1β, пг/мл 6,9 ± 2,6 5,9 ± 1,5 8,6 ± 2,9**

ИЛ-6, пг/мл 38,6 ± 13,1 34,2 ± 7,9 49,7 ± 10,5*,**

ИЛ-8, пг/мл 28,1 ± 6,8 26,4 ± 5,3 35,5 ± 7,8*,**

ТНФ-α, пг/мл 6,3 ± 2,2 5,6 ± 1,6 8,5 ± 1,7*,**

Фрагменты ЦК-18, Ед/л 1850,5 ± 398,1 1701,4 ± 462,0 2045,9 ± 322,3**

*Разница достоверна с исходными показателями до начала терапии. **Разница достоверна с показателями через 7 дней терапии.
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злоупотребляющих алкоголем, не  отражает истинной 
гибели гепатоцитов, т. к. для синтеза данного фермента 
необходим пиридоксин, дефицит которого всегда сопро-
вождает хроническую алкогольную интоксикацию. АСАТ 
является более достоверным маркером некроза печеноч-
ных клеток, но у пациентов с циррозом печени его уро-
вень также значимо не  увеличивался из-за снижения 
массы паренхиматозных клеток и нарушенной пролифе-
ративной активности гепатоцитов. Значительное увеличе-
ние маркера апоптоза могло быть связано не  только 
с гибелью зрелых гепатоцитов, но и молодых прогенитор-
ных клеток, которые дифференцируются в гепатоциты и/
или холангиоциты  [15, 16]. В  связи с  воспалительным 
окружением и  недостатком питания из-за гипоксии 
в условиях цирротической перестройки, вероятно, проге-
ниторные клетки гибли, не  достигнув зрелости, выделяя 
в кровоток частицы разрушенного цитоскелета – ФЦК-18. 
Данные клетки не могли быть источником аминотрансфе-
раз из-за еще несформировавшегося в  них сложного 
биохимического процесса трансаминирования. 

Уровень билирубина достигал значительных цифр, 
особенно у пациентов 2-й группы, что, как известно, явля-
ется одним из  предикторов неэффективности ГКС  [17]. 
Билирубиностаз при АГ обусловлен преимущественно 
некротически- воспалительным процессом, но  не  исклю-
чается вклад в  этот процесс незрелых холангиоцитов. 
Имеются данные об экспансии при алкогольном гепатите 
прогениторных клеток, которые дифференцируются толь-
ко в холангиоциты  [18]. Молодые холангиоциты не спо-
собны формировать полноценные желчные протоки, 
в результате нарушается нормальный отток желчи. 

Кроме того, в  развитии холестаза при алкогольном 
гепатите обнаружена роль нейтрофилов, которые связы-
ваются с рецепторами на холангиоцитах и нарушают их 
желчесекреторную функцию [19].

У  пациентов 2-й  группы динамика ФЦК-18  была 
параллельной с  динамикой уровня билирубина, в  связи 
с чем сохраняющийся высокий уровень маркера апопто-
за на 7-й день стероидной терапии также может служить 
предиктором неблагоприятного прогноза у пациентов АГ. 
Помимо выраженной печеночно- клеточной недостаточ-
ности, у  обследованных пациентов отмечался нарушен-
ный цитокиновый гомеостаз в виде значительного роста 
провоспалительных пептидов  – ИЛ-6, ИЛ-8, в  меньшей 
степени – ТНФ-α и ИЛ-1β. Многие исследователи сообща-
ют о  десятикратном увеличении уровня ИЛ-1β при АГ, 
и  это послужило началом в  2021  г. многоцентрового 
испытания эффективности канакинумаба при данной 
патологии [20]. Среди наших пациентов уровень данного 
цитокина был невысоким, лишь в  2–2,5  раза превышая 
таковой у здоровых лиц. Известно, что в условиях воспа-
ления данный цитокин может быстро разрушаться, 
а,  кроме того, на его уровень существенное ингибирую-
щее влияние могут оказывать желчные кислоты, которые 
нарушают сборку инфламмасом и синтез данного цитоки-
на [21, 22]. Уровень внутрипеченочного холестаза у обсле-
дованных пациентов был высоким, и, вероятно, он нега-
тивно влиял на синтез ИЛ-1β.

Умеренно повышенным cреди наших пациентов ока-
зался и уровень ТНФ-α. Роль ТНФ-α при АГ неоднозначна: 
с одной стороны, высокий уровень ассоциируется с вос-
палением, с другой – этот цитокин необходим для выжи-
вания гепатоцитов [23, 24]. Недаром одним их побочных 
эффектов антиТНФ-биологических препаратов является 
гепатотоксичность и подавление регенерации клеток [24]. 
Уровень ТНФ-α у пациентов 1-й группы достоверно сни-
жался через 7 дней ГКС-терапии, свидетельствуя об умень-
шении активности клеток врожденного иммунитета, в т. ч. 
купферовских клеток. Более значимой была динамика 
со  стороны другого цитокина  – ИЛ-6. Функция данного 
пептида неоднозначна, как и  функция ТНФ-α. С  одной 
стороны, он вызывает индукцию острофазовых белков 
и отражает интенсивность воспаления, с другой – способ-
ствует пролиферации гепатоцитов, оказывая антиапопто-
тическое действие [25]. 

Уровень ИЛ-6 достоверно снижался на фоне предни-
золонотерапии у  пациентов 1-й  группы параллельно 
со снижением СРП и СОЭ, что подтверждало его преиму-
щественное воспалительное, а не трофическое действие 
при АГ. У пациентов 2-й группы под влиянием ГКС отме-
чалось незначительное снижение содержания данного 
протеина, а после отмены стероидов уровень ИЛ-6 досто-
верно возрастал, особенно значительно у  пациентов 
с присоединившейся бактериальной инфекцией.

Полученные нами результаты в  отношении ИЛ-8 
совпадают с данными других авторов, которые находили 
значительное увеличение данного хемокина при 
АГ  [26,  27]. ИЛ-8  является пептидом, ответственным 
за  один из  главных признаков АГ,  – нейтрофильную 
инфильтрацию паренхимы печени, и его уровень корре-
лирует с биохимической и гистологической активностью 
АГ, по  данным различных исследователей  [28]. Среди 
обследованных нами пациентов содержание ИЛ-8 также 
изменялось параллельно с  другими показателями 
печеночно- клеточного воспаления: снижалось у пациен-
тов 1-й  группы и  повышалось у  пациентов 2-й  группы. 
Известно, что при тяжелом алкогольном гепатите, несмо-
тря на  усиление миграции нейтрофилов в  печень под 
влиянием ИЛ-8, происходит дефект функции нейтрофи-
лов, снижается их фагоцитарная активность и это способ-
ствует развитию бактериальных инфекций и сепсиса [29]. 
У  1/3  пациентов 2-й  группы отмечалось возникновение 
бактериальных инфекций, которые внесли значительный 
вклад в летальный исход АГ. Многочисленные исследова-
ния выявляют рост бактериальных инфекций у пациентов 
АГ, получаю щих преднизолон [30].

Уровень ФЦК-18 продолжал расти у больных 2-й груп-
пы, свидетельствуя о  прогрессирующей гибели зрелых 
и молодых печеночных клеток, прогнозируя развитие тер-
минальной стадии печеночно- клеточной недостаточности. 

ВЫВОДЫ 

У 73,5% пациентов с тяжелым АГ отмечался позитив-
ный эффект преднизолонотерапии в  виде 100%-ной 
краткосрочной выживаемости и  уменьшения 
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некротически- воспалительного процесса, у 26,5% наблю-
дался летальный исход в  течение 28-дневного срока. 
Наряду с  традиционными показателями оценки эффек-
тивности преднизолонотерапии в  виде индекса Лилля, 
диагностическую и  прогностическую значимость имело 
определение уровня ФЦК-18, отражавших степень 

апоптотической гибели печеночных клеток, и  уровня 
цитокинов ИЛ-6, ИЛ-8, ТНФ-α, отражавших степень пече-
ночного и системного воспаления.  
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