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Проти вина не показуй себе хоробрим,
бо багатьох занапастило вино

Сірах

Алкоголь протягом багатьох віків супроводжує 
людство, і  воно знає багато прикладів програшів та 
поразок самих різних людей у боротьбі з зеленим змі­
єм: як всесвітньо відомі чоловіки та жінки, політики 
та художники, поети та актори, так і відомі лише не­
великому колу осіб — наші сусіді, герої вуличних бі­
йок та поліцейських звітів, навіть неповнолітні діти — 
не змогли подолати оманливе відчуття свободи та 
уявного щастя, яке приносить із собою алкогольна 
залежність. Ми не будемо наголошувати, що від пи­
яцтва страждають діти та сім’ї, розбиваються життя 
та доля, ми зосередимося лише на змінах, які відбува­
ються в двох важливих залозах — печінці та підшлун­
ковій залозі (ПЗ) та будемо намагатись зробити 
це крізь положення діючих міжнародних настанов та 
сучасні знання щодо ролі фарнезоїдного X-рецептору 
(Farnesoid X Receptor, FXR) в розвитку та лікуванні 
алкогольної хвороби.

Нова класифікація
Нещодавно в практичну діяльність лікарів гастро­

ентерологів всього світу «увірвались» значні зміни — 
провідні міжнародні гепатологічні організації визна­
ли необхідним змінити номенклатуру та класифіка­
цію жирової хвороби печінки, що суттєво вплинуло 
на розуміння етіології, патофізіології та підходів до 
лікування одразу декількох захворювань. Це питання 
широко обговорювали на сторінках медичних ви­
дань, телеканалів та симпозіумів, але переважно 
у розрізі неалкогольної жирової хвороби печінки, не 
приділяючи багато уваги іншій стороні медалі — ал­
когольному ураженню печінки.

Відповідно до нової класифікації, представленої 
під час всесвітньої конференції EASL 2023 та розроб­
леної одночасно експертами трьох відомих міжна­
родних товариств з вивчення захворювань печінки — 
американського (American Association for the study of 

Liver Diseases, AASLD), європейського (European 
Association for the Study of the Liver, EASL) та латино­
американського (Asociación Latinoamericana para 
el  Estudio del Hígado, ALEH), нині замість термінів 
«жирова хвороба печінки» та «неалкогольна жирова 
хвороба печінки» слід використовувати, відповідно, 
«стеатотична хвороба печінки» (СХП) та «стеато­
тична хвороба печінки, асоційована з метаболічною 
дисфункцією» (СХПМД) (рис. 1) [2]. Термін «алко­
гольна хвороба печінки» також зазнав змін та був 
трансформований в  «алкоголь-асоційовану хворобу 
печінки», але абревіатура цієї патології залишилась 
незмінною — АХП. Додатково введена нова нозоло­
гічна одиниця, яка займає проміжне місце між СХПМД 
та АХП: вона отримала особливу назву «СХПМД 
та  значне вживання алкоголю», яку скорочують як 
МетАХП [1]. Причому під високим вживанням алко­
голю розуміють щотижневе вживання жінками 140–
350 г алкогольних напоїв, чоловіками — 210–420 г (се­
редньодобове вживання 20–50 г для жінок, 30–60 г 
для чоловіків) (в перерахунку на чистий етанол) [2]. 
В  діючій настанові AASLD чітко не регламентується 
порогова кількість алкогольних напоїв, необхідна 
для встановлення діагнозу АХП, цей зв’язок встанов­
люється на підставі даних спеціалізованих опиту­
вальників AUDIT-C ≥4, AUDIT >8 [7]. В рекоменда­
ціях EASL/AASLD/ALEH щодо зміни номенклатури 
СХП наводяться порогові показники вживання алко­
голю для МетАХП (рис. 1), можна припустити, що при 
перевищенні наведених норм споживання (добова — 
50/60 г, тижнева — 350/420 г в перерахунку на чистий 
етанол) слід діагностувати вже АХП [2].

Нова класифікація підкреслює, що одним з  про­
явів АХП є стеатотичне ураження печінки, яке має 
подібні механізми розвитку та клінічні риси, схожі 
з  СХПМД, МетАХП. Таким чином, виявлення 
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інструментальних ознак СХП потребує з’ясування 
анамнестичних даних щодо характеру, частоти та 
тривалості вживання алкогольних напоїв, адже стеа­
тоз печінки може бути ознакою не такої розповсю­
дженої патології як СХПМД, але й іншого, не менш 
поширеного захворювання, як АХП та МетАХП.

Епідеміологія
Відповідно до настанов EASL, AASLD, ALEH з діа­

гностики та лікування АХП, поширеність цієї патоло­
гії продовжує швидко зростати в усьому світі [4, 7, 11]. 
В 2016 р. показник глобального щорічного споживан­
ня алкоголю особами у віці ≥15 років становив 6,4 л, 
нині 43% населення земної кулі споживає алкоголь [8]. 
В Європейському регіоні поширеність різноманітних 
захворювань, обумовлених вживанням алкоголю, 
серед чоловіків і  жінок оцінюється в  14,8% та 3,5% 
відповідно; тоді як глобальна поширеність розладів, 
пов’язаних із вживанням алкоголю, становить 5,1% [8]. 
Останнім часом констатують зростання глобальної 
захворюваності на алкогольний гепатит (АГ), особли­
во серед молоді та жінок: переважно від цієї патології 
страждають особи, які знаходяться у  найбільш про­
дуктивному віці 15–44 років; надзвичайно прикрим є 
той факт, що регулярне вживання алкоголю в пізньо­
му підлітковому віці підвищує ризик алкоголь-асоці­
йованого цирозу печінки (ЦП) [8]. Невтішні дані на­
водяться в останньому перегляді статистичних даних 
щодо глобального тягаря захворювань печінки 
(2023): експерти визнають алкоголь провідною при­
чиною ЦП в усьому світі, особливо в країнах з висо­
ким рівнем доходу, та прогнозують, що в наступні де­
сятиліття слід очікувати на різке зростання АХП-асо­
ційованої смертності через підвищення споживання 
алкоголю, старіння населення, поширення метаболіч­
них факторів ризику [8]. Нині 60% випадків ЦП в кра­
їнах Європи, Північної та Південної Америки 
обумовлені зловживанням алкоголю. Прискіпливі 
статистичні розрахунки дозволили стверджувати, 
що споживання алкоголю підвищує ризик смерті від 
патології печінки в 260 разів, смертність від серцево-
судинної патології — в 3,2 раза, смертність від пухлин­
ної патології — в 5,1 раза [1].

Ми маємо змогу проаналізувати сучасні дані щодо 
споживання алкоголю та рівня смертності, обумов­
леної АХП, в Україні. В 2018 р. рівень споживання 
чистого алкоголю в перерахунку на етанол в нашій 
країни на душу населення становив 7,5–10,0 л, що 
було нижче, ніж в багатьох країнах Європи (рис. 2), 
але вірогідно вище показника глобального спожи­
вання алкоголю в  2016 р., який становив 6,4 л [8]. 
Тоді як рівень смертності від АХП в  Україні оці­
нюється як один з найвищих у світі — він вірогідно 
перевищує такий в  країнах Європи, США, Канаді, 

Рис. 2. Глобальне споживання чистого етанолу на душу 
населення (2018) та смертність, обумовлена АХП 
(2019) [8].

Рис. 1. Номенклатура СХП [2] (дози алкоголю вказані в перерахунку на чистий етанол).

* — Дефіцит лізосомальної кислої ліпази, хвороба Вільсона, гіпобеталіпопротеїнемії, спадкові помилки метаболізму.  
** — Вірус гепатиту С, мальнутриція, целіакія

Стеатотична хвороба печінки (СХП)

Стеатотична 
хвороба печін-
ки, асоційова-
на з метаболіч-
ною дисфунк­
цією (СХПМД)

Крипто-
генна 
СХП  

Специфічна  
етіологія СХП

Медикаментозно- 
індуковане ураження 

печінки (МІУП)

Моногенні  
захворювання* 

Різні**

  Алкоголь- 
асоційована  

хвороба  
печінки 
(АХП) 

  

МетАХП    
СХПМД зі значним 

вживанням алкоголю

Домінує  
СХПМД

Домінує  
АХП

Домінує  
СХПМД

Домінує  
АХП

Щотижневе вживання алкоголю (г)

Середньодобове вживання алкоголю (г)

140/210

20/30

350/420

50/60

210

30

280

40

Споживання чистого алкоголю в світі на душу насе-
лення (2018) в перерахунку на літри чистого алкоголю

Смертність від АХП в 2019 р.  
(на 100 000 населення)



ОГЛЯДИ

ВІСНИК КЛУБУ ПАНКРЕАТОЛОГІВ СЕРПЕНЬ 2024 31

Бразилії, Австралії, країнах Індонезії та Африки: 
в  2019 р. смертність в  Україні від АХП становила 
>16,0  осіб на 100  000 населення [8]. Враховуючи 
зростання споживання алкоголю під час пандемії 
COVID-19 в усьому світі, а також емоційний, еконо­
мічний та соціальний тягар військового та громад­
ського життя під час війни, можна очікувати на по­
дальший стрімкий ріст як споживання алкоголю, так 
і АХП-обумовленої смертності. Такі невтішні цифри 
вже вказують на велику проблему, що вже стала за­
грозою для здоров’я нашої нації та забирає життя ве­
ликої кількості населення.

Алкоголь та фактори ризику АХП
Медичне суспільство завжди намагалось зрозумі­

ти, чому лише у ≈35% осіб, які зловживають алкого­
лем, розвивається прогресуюча АХП. Тривалі дослі­
дження дозволили встановити ряд факторів, які 
сприяють виникненню патології та обумовлюють її 
швидке прогресування. Нині перелік цих факторів 
гарно відомий: жіноча стать, ожиріння, характер та 
кількість вживання алкоголю, дієтичні звички, гене­
тична схильність, куріння посилюють дію алкого­
лю [12]. Схильність жінок до розвитку АХП зазвичай 
пояснюють статевими особливостями синтезу шлун­
кової алкогольдегідрогенази через вироблення неве­
ликої кількості цього ферменту, більшу частку жиру 
в організмі та специфічний вплив жіночих статевих 
гормонів естрогенів. Наявна супутня патологія печін­
ки (хронічний вірусний гепатит В, С) прискорює роз­
виток фиброзу та усугубляє перебіг захворювання, 
сприяючи швидкому розвитку гепатоцелюлярної 
карциноми (ГЦК) [12].

Відносно нещодавно перелік факторів ризику 
АХП поповнений мальнутрицією через підвищення 
рівня смертності у  хворих з  недостатністю харчу­
вання та швидке прогресування АХП в осіб із гіпові­
тамінозом А, Е, нестачею цинку (рис. 3). Значно по­
ширився перелік факторів генетично-обумовленої 
схильності до виникнення АГ та прогресування 
АХП: доведений зв’язок між рівнем експресії генів 
клаудинів, остеопонтину, селенопротеїну, генів 

проліферації жовчних проток, а також підвищення 
регуляції білків позаклітинного матриксу, медіато­
рів фіброгенезу, запальних цитокінів, регуляторів 
апоптозу та носійство ріст-асоційованого онко­
гену α, гену PNPLA3 [6].

АХП  — це не тільки алкогольний гепатит, 
це також…

Природний шлях прогресування АХП добре відо­
мий не тільки лікарям, але і самим пацієнтам. Всі до­
бре розуміють, що зворотний розвиток захворюван­
ня можливий тільки за умов повної відмови від спо­
живання алкоголю та тільки на стадіях стеатозу 
печінки та АГ (рис. 4).

Рис. 3. Фактори, що сприяють розвитку АХП [6].

Рис. 4. Природний перебіг АХП [30].
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Виникнення фіброзних септ з наступним розвит­
ком ЦП є своєрідною точкою неповернення, коли 
зворотна трансформація стає маловірогідною [30]. 
Наступний етап прогресування АХП  — розвиток 
ГЦК — пацієнти часто забувають, вважаючи ЦП са­
мим поганим ускладненням. Інколи вони також забу­
вають, що зловживання алкоголем призводить не 
тільки до ураження печінки, воно позначається на 
стані майже усіх органів шлунково-кишкового тракту 
та впливає на серцево-судинну систему та головний 
мозок (рис. 5). Енцефалопатія, деменція, периферич­
на нейропатія, репродуктивна дисфункція, імпотен­
ція, саркопенія, остеопенія та остеопороз, алкогольна 
міопатія, мегалобластна або залізодефіцитна анемія, 
тромбоцитопенія — зовсім неповний перелік систем­
ної негативної дії алкоголю [20].

Найбільш неочікуваною поганою новиною для 
прихильників алкогольних напоїв стає звістка 
щодо високої канцерогенної активності спиртного. 
Інформацію, що алкоголь призводить до виник­
нення раку печінки, хворі здебільшого сприйма­
ють відносно спокійно, але високий ризик інших 
онкологічних захворювань, які іноді маніфестують 
значно раніше, ніж ГЦК, виявляється неочікува­
ним та іноді змушує замислитись над найближчим 
майбутнім. Найчастіше АХП супроводжують пухли­
ни верхніх відділів травного тракту та дихальних 
шляхів (порожнини рота, глотки, стравоходу), шлун­
ку та товстої кишки, ПЗ та молочних залоз [1, 5]. 
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Спадковість Раціон та харчування

Ожиріння

Патерн  
та кількість  
вживаного  
алкоголю

Супутні захворю-
вання печінки
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Як  свідчать результати опитування, проведеного 
найбільшою в світі незалежною організацією з до­
слідження раку Cancer Research UK, 80% респон­
дентів знають, що алкоголь сприяє розвитку раку 
печінки, але тільки 39% та 18% опитаних, 

відповідно, усвідомлюють, що споживання спирт­
ного створює умови для виникнення раку товстої 
кишки та молочних залоз (рис. 6).

Патогенез: коротко про фундаментальні та 
нові знання

Фундаментальні знання щодо патогенезу АХП за­
лишились незмінними: ядро цієї патології пов’язане 
з  руйнівною дією етанолу, який після споживання 
піддається першим метаболічним змінам в кишечни­
ку та надходить в гепатоцити через систему воротної 
вени. В гепатоцитах, залежно від кількості та трива­
лості впливу етанолу, в присутності токсичного аце­
тальдегіду, який утворюється з етанолу за допомо­
гою альдегіддегідрогенази, прогресивно знижується 
співвідношення нікотинамідаденіндинуклеотид+/ні­
котинамідаденіндинуклеотидфосфат (НАД+/НАДФ), 
пошкоджуються мітохондрії та ДНК [12]. Ацетальде­
гід ковалентно зв’язується з  мікротрубочками, що 
призводить до блокування виведення білків та на­
бряку гепатоцитів; він також зумовлює глибокі змі­
ни, які відбуваються на рівні ДНК у вигляді точкових 
мутацій, зшивання, одно- та дволанцюгових розри­
вів [12]. Спочатку гепатотоксична дія ацетальдегіду 
провокує порушення ліпідного обміну через зміну 
поглинання та виведення ліпідів, активацію синтезу 
ліпідів de novo, окиснення жирних кислот, утворення 
жирових крапель (рис. 7) [12, 26]. Алкоголь посилює 
ліполіз адипоцитів, здебільшого через інсулінорезис­
тентність (ІР), підвищуючи рівень циркулюючих не­
замінних жирних кислот та змінюючи активність 
ферментів, які регулюють активність ліпідного обмі­
ну: зростає експресія білку, який зв’язує регуляторні 
елементи стеролу 1c (sterol regulatory element binding 
protein 1c, SREBP1c), та білку, який зв’язує елемент 
вуглеводної реакції (сarbohydrate response element 
binding protein, ChREBP), знижується експресія ре­
цепторів, що активують проліферацію пероксисом α 
(PPARα) [12, 26]. На цьому тлі формується 

Рис. 6. Онкологічні захворювання, асоційовані 
з АХП [5].

Розмір виборки: 2 100 дорослих пацієнтів
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Рис. 5. Позапечінкові маніфестації АХП [1].
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алкоголь-індукований стеатоз печінки, інструмен­
тальні ознаки якого дуже схожі з СХПД, МетАХП.

На наступній стадії АГ крім порушення ліпідного 
обміну відбувається активація вродженого імунітету 
з  інфільтрацією паренхіми печінки нейтрофілами, 

макрофагами та наступним синтезом великої кілько­
сті прозапальних цитокінів та хемокінів (рис. 7). Ос­
танні активують клітини Купфера, зірчасті клітини, 
що також супроводжується новою хвилею вироб­
лення цитокінів, хемокінів та активацією синтезу 
колагену [12]. Одночасно відбувається активація 
набутого імунітету з  інфільтрацією печінки CD4+ 
і CD8+ Т-клітинами, утворенням активних форм кис­
ню та білкових аддуктів, які стають антигенами для 
подальших імунних реакцій та призводять до нако­
пичення Т- і В-клітин у печінці [12, 26, 31].

Трансформація гепатиту в алкогольний ЦП супро­
воджується посиленням вироблення колагену внаслі­
док вивільнення різноманітних медіаторів, подальшої 
індукції зірчастих клітин та пошкодження гепатоцитів 
фіброзною тканиною [12]. Синдром дірявого кишечни­
ку, який виникає на тлі зловживання алкоголем, сприяє 
зростанню кількості бактеріальних ліпосахаридів, що 
додатково посилює активацію зірчастих клітин, клітин 
Купфера. Прогресуючі фіброзні зміни призводять до 
накопичення рубцевої тканини та формування ЦП, 
який згодом перетворюється на ГЦК через накопичен­
ня пошкодження клітин і мутацій ДНК [12, 26, 31].

Алкоголь-індуковані метаболічні зміни: 
страждає не тільки печінка

Враховуючи системний вплив алкоголю, необхід­
но підкреслити, що на тлі споживання алкоголю па­
тологічні зміни відбуваються не тільки в печінці (див. 
вище): різноманітні ураження фіксують у  декількох 
системах, зазвичай в осях «печінка — ПЗ» та «печін­
ка — кишечник», осях «печінка — головний мозок» 
та «печінка — жирова тканина». Вони призводять до 
порушення секреторної активності ПЗ, виникнення 
ІР та збільшення індексу маси тіла, появи ожиріння 
та зростання ризику розвитку цукрового діабету 2-го 
типу, артеріальної гіпертензії, синдрому дірявого ки­
шечнику, змін особистості та поведінки (рис. 8).

Рис. 8. Зв’язок між споживанням алкоголю та виникненням системних метаболічних дисфункцій [27].

Рис. 7. Ключові патофізіологічні зміни при АХП [31].
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Надмірне вживання алкоголю, запійне пияцтво 
асоціюються зі збільшенням маси тіла за рахунок 
зростання загального споживання енергії, порушен­
ня периферичних або центральних сигнальних шля­
хів інсуліну. Легке та помірне споживання алкоголю, 
вірогідно, дозволяє підтримувати нормальну масу 
тіла, головним чином завдяки мінімальному зростан­
ню ІР, при підвищенні дози алкоголю зростає ІР та 
маса тіла. Алкоголь-асоційоване пошкодження пе­
чінки позначається на стану кишечнику через розви­
ток синдрому дірявого кишечнику, зміни кишкового 
мікробіому, розвиток мальнутриції. Зростання рівня 
тригліцеридів, ліпопротеїнів високої щільності, пору­
шення антиоксидантного захисту створює умови для 
підвищення артеріального тиску та розвитку артері­
альної гіпертензії, кардіоміопатії.

Порушення гомеостазу жовчних кислот
Одним з різновидів метаболічної дисфункції при 

АХП є патологічні зміни обміну жовчних кислот 
(ЖК), зокрема їх ентерогепатичної циркуляції. 
Будучи основними метаболітами холестерину, ЖК 
синтезуються в печінці та надзвичайно важливі для 
багатьох фізіологічних процесів: перетравлення, 
всмоктування та транспортування жиророзчинних 
поживних речовин. Первинні ЖК переважно 
виробляються в гепатоцитах з холестерину за учас­
тю субодиниць цитохрому Р450 (CYP). Описані два 
шляхи утворення ЖК:

•	головний, або «класичний» каскад, який відбу­
вається в печінці, на перших етапах якого окис­
нення первинних ЖК відбувається за участю 
CYP7A1 та в  підсумку утворюються холева та 
хенодезоксихолева кислоти;

•	альтернативний, або «кислотний» каскад, 
в якому окиснення ЖК відбувається в інших ор­
ганах, наприклад нирках та/або головному моз­
ку, та триває за допомогою іншого цитохрому — 
CYP27A1 з  подальшим утворенням хено­
дезоксихолевої кислоти [3, 30].

Назва першого каскаду «класичний» підкреслює 
високу специфічність цього шляху для печінки та 
вказує на існування унікального механізму негатив­
ного зворотного зв’язку, який допомагає регулювати 
утворення ЖК [3]. Під впливом алкоголю патологіч­
них змін зазнають обидва шляхи утворення ЖК та 
їхня ентерогепатична циркуляція: первинні токсичні 
ЖК повільніше зв’язуються з  таурином і  гліцином 
в печінці, довше перебувають в гепатоцитах, холангіо­
цитах у гідрофобному стані, пошкоджуючи оточуючі 
клітини, а після виведення з жовчю в просвіт тонкої 
кишки легше піддаються дегідроксилюванню і  де­
кон’югації з відщепленням гліцину і таурину та утво­
ренням вторинних цитотоксичних ЖК — дезоксихо­
левої і літохолевої. Вбудовуючись у мембрану міто­
хондрій, літохолева кислота порушує роботу 
комплексів I і III електронного транспортного ланцю­
га, що сприяє продукції реактивних форм кисню, ак­
тивації перекисного окиснення, ушкодженню різних 
органів та систем [3, 30]. Також змінюється актив­
ність спеціального рецептора, локалізованого в тер­
мінальному відділі клубової кишки та необхідного 
для забезпечення абсорбції 95% гідрофільних ЖК, 

повернення їх у портальний кровотік: експресія апі­
кального переносника ЖК (apical bile salt transpoter, 
ABST) знижується, ентерогепатична циркуляція упо­
вільнюється. Таким чином у системний кровотік по­
трапляє більша кількість ЖК, які активують різнома­
нітні тканинні ядерні та мембранні рецептори, що, зі 
свого боку, призводить до активації генів-мішеней та 
реалізації системного токсичного впливу ЖК: вини­
кає та прогресує не тільки запальний процес в печін­
ці, жовчному міхурі, але також розвивається кишко­
вий дисбіоз, кардіометаболічна патологія, печінкова 
енцефалопатія, утворюються пухлини різноманітної 
локалізації (рис. 9).

Гомеостаз ЖК крізь призму FXR
Гомеостаз ЖК, тобто регуляцію їх синтезу, погли­

нання та екскреції, контролюють декілька спеціаль­
них ядерних і поверхневих рецепторів та транспорте­
рів, які через сигнальні каскади реалізують їх різно­
манітні клінічні ефекти. Перелік найбільш важливих 
ядерних рецепторів ЖК очолює FXR, генетична 
структура якого кодується двома частинами: FXRα 
і FXRβ, причому останній є нефункціональним анало­
гом структурного гена, тому він нездатний кодувати 
білок і його роль поки остаточно не з’ясована [9, 30]. 
Ген FXRα, зі свого боку, має чотири ізоформи: FXRα1 
і FXRα2 експресуються в клубовій кишці та наднирко­
вих залозах, а FXRα3 і FXRα4 — в клубовій кишці та 
нирках [9, 30]; найвищий рівень експресії FXR зафік­
сований в гепатоцитах та тонкій кишці, але також під­
тверджена його експресія в  інших позапечінкових 
органах — серці, білій жировій тканині, легенях, су­
динах, головному мозку, молочних залозах [3, 33]. 
Зараз добре вивчена функція FXR в межах вісі «ки­
шечник  — печінка», зокрема його роль у  синтезі та 
транспорті ЖК, а також окисненні жирів та їх синтезі 
de novo, в  яких велике значення відводиться таким 
білкам, як короткий гетеродимерний партнер (short 
heterodimeric partner, SHP), та фактору росту фібро­
бластів (fibroblast growth factor, FGF) (рис. 10).

FXR впливає на обмін ЖК на двох рівнях: стриму­
ючи утворення ЖК в печінці та уповільнюючи актив­
ність ентерогепатичної циркуляції. Синтез первин­
них ЖК контролюється через печінковий шлях 

Рис. 9. Роль ЖК у розвитку різноманітної патології [30].
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FXR-SHP та кишковий шлях 
FXR-FGF15/19, обидва з  яких 
пригнічують експресію 
CYP7A1 та CYP8B1 у  класич­
ному каскаді ЖК [9, 30, 33]. 
FXR контролює ентерогепа­
тичну циркуляцію ЖК через 
вплив на активність білків-
переносників ЖК в кишечнику: 
ASBT, транспортер органічних 
розчинних речовин  α і  β 
(оrganic solute transporter  α 
and  β, OST-α/β), Na+-тауро­
холат спільно транспортуючий 
поліпептид (Na+-taurocholate 
cotransporting polypeptide, 
NTCP) та експортуючу помпу 
ЖК (bile salt export pump, 
BSEP) [33]. Як зазначали вище, 
головною функцією ASBT є ре­
абсорбція ЖК в термінальному 
відділі клубової кишки, OSTα/β 
сприяє резорбції ЖК у верхніх 
відділах кишечнику та захищає 
кишечник від пошкоджень, 
спричинених накопиченням 
ЖК, NTCP сприяє реабсорбції 
ЖК в  портальній системі, по­
легшуючи захват ЖК гепато­
цитами. BSEP являє собою бі­
лок, який обмежує швидкість 
експортування ЖК з гепатоци­
ту в жовчні канальці [9, 30, 33].

FXR регулює ліпідний обмін 
завдяки впливу на ChREBP, 
SREBP1c, печінковий рецептор Х (liver X receptor, LXR). 
Печінкові ізоформи FXR, з одного боку, можуть змен­
шити синтез ліпідів de novo через активацію шляху FXR-
SHP-SREBP1c, з  іншого боку, обумовити пригнічення 
експресії LXR та зниження експресії ліпогенних генів [9, 
30, 33]. На противагу цьому, кишковий пул FXR здат­
ний знижувати печінковий ліпогенез, індукуючи виро­
блення FGF-15/19 та знижуючи таким чином експре­
сію SREBP1c, пригнічуючи всмоктування ліпідів у ки­
шечнику [33].

Фактично FXR являє собою сигнальний шлях, який 
з’єднує печінку та тонку кишку та грає важливу роль 
у координації гомеостазу ЖК, ентерогепатичної цир­
куляції, обміні ліпідів, адже FXR не тільки регулює екс­
пресію генів, які відповідають за синтез ЖК та ліпідів 
de novo, він також контролює циркуляцію ЖК, вплива­
ючи на специфічні білки-транспортери. Під впливом 
алкоголю відбувається пригнічення активності FXR, 
що супроводжується виникненням холестазу, уповіль­
ненням регенерації гепатоцитів. Зниження експресії 
FXR зафіксовано також при різноманітній гепатоло­
гічній патології: СХП, фіброзі та ЦП, АХП, ГЦК, меди­
каментозно-індукованому ураженні печінки [13].

Позапечінкові ефекти FXR: у фокусі ПЗ
FXR експресується не тільки в печінці, але й в ба­

гатьох інших органах та системах, завдяки чому 
опосередковуються системні або позапечінкові 

ефекти цього рецептору (рис. 10). Крім печінки, FXR 
експресується в тканинах тонкої кишки, нирок, сер­
цево-судинної системи та головного мозку, жировій 
тканині, ПЗ, завдяки чому FXR вважають «ключо­
вим метаболічним регулятором системного гомео­
стазу енергії» [13].

В фізіологічних умовах активація FXR в ПЗ супро­
воджується інгібуванням глюкозо-стимульованої се­
креції інсуліну та зниженням ліпотоксичності. Зазна­
чені властивості грають важливу роль в патогенезі та 
прогресуванні АХП: на тлі вживання алкоголю зни­
жується активність FXR, зменшується його гальмую­
чий вплив на секрецію інсуліну, що призводить до 
розвитку ІР та цукрового діабету (рис. 12).

Висловлюється припущення, що порушення 
FXR-опосередкованого обміну ЖК може призвести 
до розвитку гострого панкреатиту [29]. В  експери­
ментальній роботі продемонстровано, що FXR регу­
лює експресію аденілатциклази (ADCY8) в β-кліти­
нах ПЗ, тобто зниження активності FXR може при­
звести до падіння рівня ADCY8, зменшення вмісту 
АТФ та порушення регуляції основної функції β-клі­
тин — секреції інсуліну у  відповідь на стимуляцію 
глюкозою [16]. В іншій експериментальній роботі до­
ведено, що активація FXR захищає острівці ПЗ люди­
ни від ліпотоксичності та гіпертрофії [28], покращує 
глюкозо-стимульований синтез інсуліну [24].

Рис. 10. Вплив FXR на метаболізм жирів та ЖК [33].

Рис. 11. Печінкові та системні ефекти активації FXR [13].
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ЖК активують FXR в β-клітинах ПЗ, що сприяє 
вивільненню інсуліну та пригнічує вивільнення глю­
кагону та вироблення глюкози в  печінці. Безпосе­
редня взаємодія FXR з ChREBP допомагає підтриму­
вати баланс глюкози за рахунок зниження гліколізу 
та стимуляції накопичення глікогену після їди [14].

Клінічна діагностика
Перебіг АХП може мати прихований характер: на 

етапі стеатозу та МетАХП хворі зазвичай або не звер­
тають увагу на деякі зміни свого самопочуття, або 
нехтують ним. Найбільш тяжкою маніфестацією 
АХП, якою неможливо знехтувати, є АГ. Тяжкий пе­
ребіг АГ асоціюється з  високою короткостроковою 
смертністю до 50% протягом 3 місяців від появи ма­
ніфестних клінічних проявів [15].

Клінічний діагноз АГ зазвичай ґрунтується на да­
них анамнезу, фізикального обстеження та лаборатор­
них аналізів. АГ, особливо гострий, зазвичай проявля­
ється жовтяницею, болем у правій верхній частині жи­
вота, нездужанням або втомою, 
іноді й лихоманкою. Інші симп­
томи включають асцит, набря­
ки, тахікардію, втрату апетиту 
та маси тіла, нудоту та сплута­
ність свідомості. При опитуван­
ні пацієнти зазвичай підтвер­
джують хронічне зловживання 
алкоголем, але іноді для під­
твердження цього факту мо­
же знадобитись використання 
опитувальників AUDIT-C ≥4, 
AUDIT >8 [7]. Зазвичай перед 
маніфестацією АГ та появою 
жовтяниці відбувається вжи­
вання алкоголю тривалістю 
<8 тижнів. Під час лаборатор­
ного обстеження констатують 
підвищення рівнів аспартат­
амінотрансферази (АсАТ), 

аланінамінотрансферази (АлАТ), співвідношення 
АсАТ/АлАТ (>1,5 норми), гіпербілірубінемію, коагу­
лопатію з подовженим протромбіновим часом, тром­
боцитопенію, гіпоальбумінемію та підвищення марке­
рів запалення з лейкоцитозом, нейтрофілією та зрос­
танням рівня С-реактивного білка (рис. 13) [4, 6, 7].

До цих змін зазвичай приєднуються ознаки супут­
нього ураження ПЗ, зокрема при гострому АГ, у вигля­
ді гострого панкреатиту (зростання у сироватці крові 
рівнів загальної та панкреатичної α-амілази, ліпази, 
панкреатичної еластази  1, фосфоліпази А2, в  сечі  — 
трипсиногену ІІ), виразність цих змін може маскува­
тись проявами АХП або мати однакову інтенсивність.

В деяких випадках гострий АГ дуже нагадує бак­
теріальні інфекції внаслідок наявності лихоманки, 
тахікардії, ознак нейтрофільного запалення; тому 
слід завжди включати гострі інфекційні захво­
рювання в  диференціальний діагноз та проводити 
мікробіологічне дослідження. При підозрі на АГ 
обов’язково проводять ультразвукове дослідження 
печінки та ПЗ, щоб виключити іншу нозологічну 
форму, зокрема непрохідність жовчовивідних шля­
хів, злоякісні новоутворення печінки, ПЗ або інфек­
ційні ускладнення. Біопсія печінки при АГ вважаєть­
ся корисною для підтвердження діагнозу та має про­
гностичне значення [4, 7, 11].

Сучасні підходи до лікування АХП
Підходи до терапії АХП регламентують декілька 

міжнародних настанов: EASL (2018) [11], AASLD 
(2019) [7], ALEH (2019) [4]. Усі вони мають однакове 
ставлення щодо базових підходів до лікування АГ — 
відмова від вживання алкоголю та лікування алко­
гольної залежності, призначення кортикостероїдів 
(стартова добова доза — 40 мг преднізолону) як тера­
пії першої лінії тяжкого АГ, внутрішньовенне введен­
ня N-ацетилцистеїну протягом 7–10 діб, недоціль­
ність застосування пентоксифіліну через відсутність 
доказів його ефективності, можливість виконання 
трансплантації печінки при резистентному перебігу 
АГ та обов’язковий скринінг ГЦК через значну онко­
генність АХП [4, 7, 11]. Основні підходи до діагности­
ки та лікування представлені на рис. 14.

Рис. 12. Роль FXR у  регуляції рівня глюкози завдяки 
впливу на клітини печінки та ПЗ [14].

Рис. 13. Типові лабораторні зміни при АГ [6].
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S-аденозилметіонін (SAM): місце у лікуванні 
АХП та алкогольного панкреатиту (АП)

Окрім стандартних поглядів на лікування АГ та 
АХП останнім часом досліджуються нові та перспек­
тивні підходи до терапії з  застосуванням протиза­
пальних засобів (канакінумаб), модифікації вісі «ки­
шечник  — печінка» (за допомогою трансплантації 
фекальної мікрофлори та бактеріофагів), призначен­
ня препаратів, активуючих регенерацію печінки 
(агоністи IL-22 або гранулоцитарного колонієсти­
мулюючого фактору) [15]. Особливе значення нада­
ється агоністам FXR завдяки їх здатності не тільки 
покращувати окиснення жирних кислот, стримувати 
ліпогенез в печінці, поліпшувати синтез та транспор­
тування ЖК, зменшувати глікемію, а також чинити 
системний вплив: зменшувати ІР та ліпотоксичність 
в  ПЗ, попереджувати енцефалопатію, поліпшувати 
функціонування кишкового мікробіому.

Нещодавно перелік агоністів FXR поповнився но­
вою речовиною: представлені експериментально 
обґрунтовані дані щодо наявності у  SАМ здатності 
стимулювати FXR. Ця властивість дуже важлива 

у розрізі АХП, адже відомо, що алкоголь впливає на 
кілька етапів метаболізму метіоніну, знижуючи вміст 
SAM та сприяючи утворенню великої кількості  
S-аденозилгомоцистеїну, що призводить до по­
шкодження мітохондрій і стресу ендоплазматичного 
ретикулуму, прогресування алкоголь-індукованих 
патологічних процесів [10].

Цікаві результати представили автори експеримен­
тальної роботи, в  якій щурам лінії Sprague Dawley 
з  альфанафтилізотіоціанат-індукованим внутрішньо­
печінковим холестазом (ВПХ) вводили SAM 
(60  мг/кг) та досліджували рівень експресії FXR, 
BSEP, NTCP та білка, асоційованого з численною лі­
карською резистентністю 2 (multidrug resistance-
associated protein 2, Mrp2) [19]. Тварин розділили 
на декілька груп, в яких застосовували різноманітні 
способи контролю ефективності SAM: таким чином 
створили групи «оливкова олія + розчинний SAM», 
«ВПХ + SAM», «ВПХ + контрольний агоніст FXR», 
«ВПХ + фізіологічний розчин». Застосування SAM 
сприяло нівелюванню клініко-лабораторних ознак 
цитолізу, ВПХ та пом’якшенню дисліпідемії, а також 

Рис. 14. Алгоритм діагностики та лікування АГ [15].
Примітки. mDF — шкала дискримінантної функції Maddrey, MELD — шкала моделі термінальної стадії захворю-
вання печінки. У клінічній практиці зазвичай значення шкал mDF ≥32 або MELD ≥20 використовуються для 
початку лікування стероїдами, а оцінка за шкалою Lille застосовується як контрольний показник для припи-
нення такого лікування.

Зловживання алкоголем + гостра печінкова дисфункція

Діагностичні критерії АГ (NІААА)   
•	Тяжке зловживання алкоголем  

(Ж>40 г/добу, Ч>60 г/добу) протягом <8 тиж 
до початку симптоматики, появи жовтяниці    

•	Загальний білірубін ≥3 мг/дл    
•	АсАТ >50 МО/мл     
•	АсАТ/АлАТ >1,5; АсАТ та АлАТ <400 МО/мл   
•	Виключити інші причини: вірусні гепатити,  

обструкцію жовчних шляхів, тромбоз порталь-
ної вени, ГЦК

Підтримуюча терапія    
•	Промоція абстиненції від алкоголю  

(психологічна, медикаментозна)
•	Оптимізація ентерального харчування: 

калорійність 35–40 ккал/кг/добу,  
кількість білка 1,2–1,5 г/кг/добу

•	Розглянути доцільність призначення комп­
лексу вітамінів групи В при дефіциті тіаміну

•	Розглянути доцільність призначення замін-
ників вітаміну К (10 мг/добу протягом 3 діб)   

Діагностичне обстеження
•	Бактеріологічний аналіз крові, 

аналіз сечі
•	Парацентез
•	Рентген грудної клітки
•	Абдомінальне візуалізаційне 

дослідження (УЗД)

Оцінка тяжкості шкали MELD, mdF

Помірний АГ  
(MELD ≤20 або mDF ≤32)

Специфічна медикаментозна 
терапія відсутня

Виключити інфекцію

 Шкала Lille <0,45 Шкала Lille ≥0,45

Оцінка ефективності терапії на 4-ту–7-му добу (шкала Lille) 

Глюкокортикоїдна терапія 
(преднізолон 40 мг/добу)

Тяжкий АГ  
(MELD >20 або mDF >32)

Діагностичні 
неточності

Розглянути  
доцільність про-
ведення біопсії 

печінки

Продовження терапії  
стероїдами протягом 28 діб

Завершення терапії стероїдами. 
Розглянути доцільність трансплантації печінки, 
участі в клінічних дослідженнях
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забезпечувало вірогідне зростання експресії FXR, 
BSEP, NTCP, Mrp2 (рис. 15).

Зазначені зміни супроводжувались покращенням 
гістологічного стану печінки (рис. 16).

Автори дослідження висловили припущення, що 
саме завдяки таким властивостям SAM здатний ніве­
лювати ознаки ВПХ та може призначатись хворим на 
гепатит [19].

В  іншій експериментальній роботі досліджувався 
вплив SAM на острівці ПЗ: вчені провокували розви­
ток тяжкого гострого некротичного панкреатиту дво­
ма шляхами: введенням молодим самкам щурів 
токсичної речовини церулеїн або утримуванням тва­
рин на дієті з дефіцитом холіну, але збагаченій етіоні­
ном [18]. Враховуючи факт, що синтез SAM в печінці 
каталізується специфічними печінковими фермента­
ми (метіонінаденозилтрансферазами (МАТ)), які ко­
дуються печінково-специфічними (MAT1A) та непе­
чінково-специфічними (MAT2A) генами, вчені дослі­
дили наявність та рівень експресії зазначених генів 
в  ПЗ [18]. Спочатку автори встановили, що обидві 

Рис. 16. Гістологічна характеристика печінки лабораторних тварин з екс-
периментальним ВПХ на тлі застосування SAM [19]. 
Примітки. A: Група «оливкова олія + розчинний SAM»: структура печінкової 
тканини нормальна, наявні печінкові часточки, печінкові тяжі розташова-
ні радіально; B: група «ВПХ + фізіологічний розчин»: структура печінкових 
часточок порушена, візуалізується некроз клітин; C: «ВПХ + SAM»: структу-
ра печінкових часточок збережена, печінкові тяжі впорядковані, в печін-
кових клітинах помітні зміни форми вакуолей; D: «ВПХ + контрольний аго-
ніст FXR»: деякі структури печінкових часточок порушені, візуалізується 
некроз дрібних печінкових клітин; E: група «ВПХ  + диметилсульфоксид»: 
структура печінкових часточок порушена, некроз гепатоцитів.

Рис. 17. Додавання SAM 
сприяє покращенню гістоло-
гічної картини ПЗ при гострому 
панкреатиті [18].
Примітки. А — зразок тканини 
ПЗ, отриманий у  щурів кон-
трольної групи, які перебували 
на звичайній дієті. В — зразок 
тканини ПЗ, отриманий у  тва-
рин, які протягом 72 годин от-
римували дієту, збагачену етіо-
ніном. С — зразок тканини ПЗ, 
взятий у  щурів, які протягом 
72-годинного перебування на 
дієті, збагаченій етіоніном, що-
денно отримували SAM з  роз-
рахунку 15 мг/кг один раз на 
добу. А, В, С — забарвлення ге-
матоксиліном та еозином.

форми MAT експресуються не тільки в печінці, але й 
в здоровій ПЗ, панкреатичних ацинусах експеримен­
тальних тварин. Перебування на дієті, збагаченій етіо­
ніном з супутнім дефіцитом холіну, протягом всього 
48 годин призвело до зниження рівня SAM на 50%, 
повного зникнення білка, кодованого MAT1A, та 
зростання вмісту MAT2A-кодованого білка, а  також 
сприяло розвитку обширних некрозів, набряку, го­
строї запальної інфільтрації ПЗ, тоді як застосування 
SAM перед введенням токсичної речовини церулеїну 
сприяло захисту панкреатичної тканини (рис. 17).

Крім цього, застосування SAM незалежно від типу 
експериментального гострого панкреатиту  — перед 
інфузією церулеїну або протягом усього часу утри­
мання на дієті, збагаченій етіоніном, — попереджало 
підвищення рівня амілази в сироватці крові та захи­
щало ПЗ піддослідних тварин в обох групах (рис. 18). 
Таким чином, введення SAM є доцільним при ура­
женні печінки та ПЗ.

Важливим фактом є м’яка протипухлинна актив­
ність SAM: в експерименті доведено, що одночасне 

Рис. 15. Вплив SAM на експресію FXR у лабораторних тварин з експери-
ментальним ВПХ [19].
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Рис. 18. Введення SAM попереджує зростання рівня сироваткової амілази при гострому панкреатиті [18].
Примітки. A — вміст сироваткової амілази у щурів, які отримували звичайну їжу (контроль) або дієту, збагаче-
ну етіоніном, а також тварин, які утримувались на дієті, збагаченій етіоніном, та отримували SAM (15 мг/кг, 
1  раз/добу). * — р <0,05 порівняно з  контролем. # — р <0,05 порівняно з  дієтою, збагаченою етіоніном. 
В — рівень сироваткової амілази у щурів, якім вводили церулеїн, та у щурів, які перед інфузією церулеїну до-
датково отримували SAM (5 мг/кг за 10 хв до початку інфузії). * — р <0,05 порівняно з контролем. # — р <0,05 
порівняно з церулеїном

застосування SAM з гемцитабіном посилює проти­
пухлинний ефект останнього при раку ПЗ завдяки 
індукуванню апоптозу, пригніченню інвазії та мі­
грації за рахунок інактивації сигнального шляху 
JAK2/STAT3 [17].

Слід додати, що SAM володіє ще декількома 
властивостями, які дуже важливі при лікуванні 
хворих на АХП та АП: окрім нівелювання ознак 
ВПХ та зменшення активності цитолізу [21], він 
має здатність нівелювати депресію [23], покращу­
вати когнітивні здібності [32] та зменшувати пато­
логічну втому при захворюваннях печінки [25] та 
онкологічних процесах [22]. Такі ефекти препарату 
дуже необхідні при веденні хворих на АХП, в яких 
згодом розвивається значна втома, депресія, про­
гресує когнітивне зниження. Можна припустити, 
що властива SAM антидепресивна активність [23] 
та здатність покращувати когнітивні функції 
здійснюється не лише завдяки інгібуванню окис­
ного стресу та нейрозапалення [32], а також вна­
слідок впливу на FXR, які розташовані в головно­
му мозку. Поки ми не знайшли літературних даних, 
які би могли підтвердити наше припущення, але 
наводимо дані нещодавно опублікованого систе­
матичного огляду, в  якому стверджується, що 

антидепресивна дія SAM порівнянна такої іміпра­
міну або есциталопраму [23].

Висновки
Алкогольна хвороба, основними гастроентероло­

гічними проявами якої є АХП, АГ та АП, надзвичайно 
поширена в  світі та Україні та ставить багато 
викликів перед державою, системою охорони здо­
ров’я, лікарями та пацієнтами. FXR вважають про­
відним ядерним рецептором, який впливає на гомео­
стаз ЖК, ліпідів, глюкози, чинить системні ефекти та 
займає провідне місце в патогенезі АХП. Призначен­
ня агоністів FXR з метою нормалізації стану печінки, 
ПЗ вважається однією з провідних стратегій лікуван­
ня різноманітних захворювань печінки. Агоністична 
активність SAM щодо FXR, BSEP, NTCP (основних 
білків та рецепторів, які беруть участь в  патогенезі 
АХП), а також протизапальні, антихолестатичні, про­
типухлинні та антидепресивні властивості роблять 
SAM багатообіцяючим препаратом для лікування 
МетАХП, АХП, АГ та АП.

«Ніяке тіло не може бути таким міцним, щоб 
вино не могло зашкодити йому», стверджував Пла­
тон, але ми маємо змогу зменшити його деякий 
системний вплив завдяки абстиненції та препара­
там, агоністам FXR (SAM).
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Current statistical data show a sharp global increase in 
alcoholic liver disease (ALD), which is often associated 
with the onset of alcoholic pancreatitis. According to esti-
mates, Ukraine has one of the highest rates of ALD mortal-
ity worldwide; it likely surpasses rates in Europe, the USA, 
Canada, Brazil, Australia, Indonesia, Africa, and Russia.
The normal course of ALD is well-known and starts with 
liver steatosis and alcoholic hepatitis, progressing to 
liver cirrhosis and hepatocellular carcinoma. Alcohol’s 
toxic effects are not limited to the liver; it has a harmful 
impact on almost all organs and tissues, including the 
pancreas, brain, cardiovascular system, reproductive 
organs, bone tissue, hematopoietic organs, and the 
stimulation of carcinogenesis. The basic understand-
ing of the pathophysiology of ALD has not changed: the 
damaging effects of acetaldehyde and other metabolic 
alterations, such as disturbances in the metabolism 
of bile acids (BA), including their enterohepatic circu-
lation, are the core of this disorder. One of the most 
significant nuclear BA receptors, the farnesoid X-re-
ceptor (FXR), affects the metabolism of bile acidosis 
(BA) on two levels: it limits the synthesis of bile acid 
in the liver and decreases enterohepatic circulation 
activity while also restoring normal lipid metabolism. 
Systemic or extrahepatic effects are mediated by FXR, 
which is expressed not just in the liver but also in the 
pancreas and a number of other organs and systems. 
ALD therapy methods are regulated by several interna-
tional guidelines, namely EASL (2018), AASLD (2019), 
and ALEH (2019). In addition to conventional therapy, 
innovative and promising ways to treat using S-ade-
nosyl methionine (SAM) are being explored. SAM is a 
promising medication for the treatment of alcoholic 
pancreatitis and ALD because of its antagonistic ac-
tivity on FXR, BSEP, and NTCP, the main proteins and 
receptors involved in ALD pathophysiology. It also has 
anti-inflammatory, anti-cholestatic, antitumor, and an-
tidepressant qualities.
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Відповідно до сучасних статистичних даних, в усьому 
світі швидко зростає поширеність алкогольної хворо-
би печінки (АХП), перебіг якої часто супроводжується 
розвитком алкогольного панкреатиту. Рівень смерт-
ності від АХП в Україні оцінюється як один з найвищих 
у світі — він вірогідно перевищує такий в країнах Євро-
пи, США, Канаді, Бразилії, Австралії, країнах Індонезії 
та Африки, Росії.
Природний шлях прогресування АХП добре відомий і 
починається зі стеатозу печінки, алкогольного гепати-
ту та прогресує до цирозу печінки, гепатоцелюлярної 
карциноми. Токсичний вплив алкоголю відчуває не 
тільки печінка, несприятливі наслідки спостерігають-
ся майже в усіх органах та тканинах: підшлунковій 
залозі, головному мозку, серцево-судинній системі, 
репродуктивних органах, кістковій тканині, органах 
кровотворення, активації канцерогенезу. Фунда-
ментальні знання щодо патогенезу АХП залишились 
незмінними: ядро цієї патології пов’язане з руйнівною 
дією ацетальдегіду, численних метаболічних змін, зо-
крема порушення обміну жовчних кислот (ЖК), в тому 
числі їх ентерогепатичної циркуляції. Фарнезоїдний 
Х-рецептор (FXR), один з найбільш важливих ядерних 
рецепторів ЖК, впливає на обмін ЖК на двох рівнях: 
стримуючи утворення ЖК в печінці та уповільнюю-
чи активність ентерогепатичної циркуляції, а також 
нормалізуючи ліпідний обмін. FXR експресується не 
тільки в печінці, а також підшлунковій залозі та ба-
гатьох інших органах та системах, завдяки чому опо-
середковуються системні або позапечінкові ефекти. 
Підходи до терапії АХП регламентують декілька між-
народних настанов: EASL (2018), AASLD (2019), ALEH 
(2019); окрім стандартів лікування досліджуються 
нові перспективні підходи до терапії з застосуванням 
S-аденозилметіоніну (SAM). Агоністична активність 
SAM щодо FXR, а також до BSEP, NTCP, основних біл-
ків та рецепторів, які беруть участь в патогенезі АХП, 
наявність протизапальних, антихолестатичних, проти-
пухлинних та антидепресивних властивостей роблять 
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SAM багатообіцяючим препаратом для лікування АХП 
та алкогольного панкреатиту.


