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Вгастроэнтерологии наиболее глубоко и об�
стоятельно изучен селеновый статус при за�

болеваниях печени. В большинстве публикаций
показана роль селена в условиях токсического
повреждения печени.

Главной составляющей токсического повреж�
дения печени является образование свободных
радикалов в мембранах эндоплазматического
ретикулума при биотрансформации микросо�
мальными оксигеназами ксенобиотиков — гепа�
тотропных ядов. Чрезмерное образование сво�
бодных радикалов инициирует аномальную ак�
тивацию процессов перекисного окисления ли�
пидов (ПОЛ) в биомембранах субклеточных
структур гепатоцитов, что приводит к измене�
ниям физико�химического состава липидного
матрикса, уменьшению гидрофобности липид�
ного слоя мембран.

Установлена роль оксидативного стресса в по�
ражении печени, накоплено множество доказа�
тельств взаимосвязи оксидативного стресса, про�
дукции цитокинов и фиброгенеза, однотипных
для всех заболеваний печени. Гипоксия тканей
печени, развивающаяся при ее патологии, вызы�
вает и усугубляет процессы ПОЛ, что также соп�
ровождается повреждением гепатоцитов на
уровне мембран.

В развитии оксидативного стресса значитель�
ную роль играет перокcинитрит, выделяемый
при функционировании эндотелиальных кле�
ток, макрофагов и нейтрофилов и представляю�
щий собой продукт взаимодействия NO· и О—

[28, 29]. Этот ион может вызывать мутации и
разрывы цепи ДНК, окислять сульфгидриль�
ные группы и тирозиновые остатки белков, ас�
корбиновую кислоту, липиды, нуклеотиды, ами�
нокислоты, влиять на процессы фосфорилиро�
вания�дефосфорилирования. Сильные окисли�

тельные свойства пероксинитрита определяют
его место в воспалительных процессах как ме�
диатора токсичности. Защитное действие глута�
тионпероксидаз (являющихся преимуществен�
но селенсодержащими) в отношении перокси�
нитрита обусловлено, по�видимому, рядом
превращений, включающих окислительно�вос�
становительную реакцию фермента с перокси�
нитритом с образованием нитрит�иона и произ�
водного селенистой кислоты [30].

Установлена корреляционная связь распреде�
ления селена в органах и тканях человека с по�
казателями обмена при различных патологи�
ческих состояниях. При воспалении, малигни�
зации происходит усиление биохимических
процессов, приводящее к увеличению накопле�
ния селена. При некробиотических процессах
наблюдается снижение интенсивности биохи�
мических процессов и, соответственно, сниже�
ние уровня селена [35].

Селен и вирусные заболевания печени

Анализ селенового статуса и влияния селено�
вого статуса на течение хронических гепатитов,
в том числе и вирусных, свидетельствует о сни�
жении содержания селена у больных в сыворот�
ке крови.

J. Czuczejko, B.A. Zachara (2003) изучали
уровень селена, глутатионпероксидазы и глута�
тиона в крови больных хроническим гепатитом
В и С (1�я группа) и больных с метаболически�
ми, аутоиммунными и криптогенными заболева�
ниями печени (2�я группа). Результаты показа�
ли, что по сравнению с группой здоровых добро�
вольцев, в 1�й и 2�й группах уровень селена, глу�
татионпероксидазы эритроцитов и глутатиона
были значительно снижены в одинаковой степе�
ни у пациентов как с вирусными, так и с метабо�
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лическими аутоиммунными и криптогенными
заболеваниями. Особенностью больных с забо�
леваниями печени всех упомянутых генезов бы�
ло то, что активность глутатионпероксидазы бы�
ла повышена у пациентов, у которых течение бо�
лезни сопровождалось повышением АЛТ [28].

A. Kalkan, V. Bulut (2002) включили в иссле�
дование сывороточного уровня селена, цинка и
меди больных вирусными гепатитами A, B, C,
D, E как с острым, так и с хроническим течени�
ем. Уровень меди был почти в 3 раза выше по
сравнению с группой здоровых добровольцев,
цинка — в 3 раза ниже, селена — в 2 раза. Полу�
ченные данные не зависели от характера тече�
ния гепатитов. Таким образом, нарушение вса�
сывания селена и других микроэлементов не яв�
ляется основной причиной снижения его содер�
жания в сыворотке крови, особенно принимая
во внимание повышение меди при данных забо�
леваниях [37].

Результаты многочисленных исследований
свидетельствуют о низком содержании селена у
больных с гепатитом С [33, 36, 37]. При этом
уровень снижения селена в организме коррели�
рует с тяжестью гепатита С. Чем выше степень
тяжести, тем ниже содержание селена, глутатио�
на и витаминов А, С и Е [36].

Актуальной проблемой является проблема ин�
фицированности наркоманов гепатитом С и
ВИЧ, а также их комбинацией. Установлено, что
уровень селена у наркоманов, инфицированных
гепатитом С и/или ВИЧ, был более низким, чем
у наркоманов, не зараженных данными инфек�
циями. Таким образом, добавление селена в ра�
цион является оправданным для наркоманов, ко�
торые подвергаются высокому риску заражения
гепатитом С и ВИЧ [48].

Не менее актуальной проблемой является
проблема сочетания хронического алкогольно�
го гепатита и вирусного гепатита С. При алко�
гольном гепатите увеличивается продукция ци�
токинов и свободных радикалов, что способ�
ствует повреждению печени. Свободные ради�
калы возникают при повреждении печени
вследствие хронического гепатита С. В обоих
случаях активность антиоксидантных фермен�
тов и концентрация цинка, селена и меди имеют
важное значение. Исследование проведено с
целью выявления связи между сочетанием хро�
нического алкоголизма и гепатита С и концен�
трацией в сыворотке цинка, селена и меди, и ее
связь с концентрацией в сыворотке малонового
диальдегида (МДА), фактора некроза опухоли
α, γ�интерферона и интерлейкинов (ИЛ)�4, �6 и
�8. Полученные результаты не выявили связи
между содержанием микроэлементов и МДА с

цитокинами, хотя МДА был выше у алкоголи�
ков. Так, сывороточная концентрация селена и
цинка была снижена как у больных с сочетани�
ем гепатита С и алкогольного гепатита, так и у
больных с алкогольным гепатитом без гепатита
С, хотя и была связана с нарушением функции
печени. Концентрация меди была снижена у
больных гепатитом С без алкогольного гепатита
[30].

Как известно, организм имеет ряд механизмов
противодействия свободнорадикальному пов�
реждению гепатоцитов. Они включают такие
ферменты, как глутатионпероксидаза, содержа�
щая селен в активном центре, и глутатион�S�
трансфераза. Именно определение уровня пос�
ледней по сравнению с аланинаминотрансфе�
разой (АЛТ) является более информативным
маркером повреждения гепатоцитов. Исследова�
тели изучали уровень содержания селена, глута�
тионпероксидазы и глутатион�S�трансферазы у
пациентов с различными видами заболеваний
печени. Плазменные концентрации селена были
снижены у пациентов независимо от этиологии и
активности АЛТ. Плазменная концентрация глу�
татионпероксидазы была значительно ниже у па�
циентов с нормальным уровнем АЛТ и повыше�
на у пациентов с повышенной АЛТ (более
40 ЕД/л). Уровень глутатион�S�трансферазы
был повышен только у больных с вирусными ге�
патитами, у которых имело место повышение ак�
тивности АЛТ [48].

C. Logurcio, V. De Girolamo (2001) изучали кон�
центрацию цинка, селена, железа в плазме крови
и эритроцитах у пациентов с заболеваниями пе�
чени неалкогольного генеза (хронический гепа�
тит и цирроз печени). В ходе исследования наи�
большее снижение уровня цинка, селена и желе�
за, а также глутатионпероксидазы в плазме кро�
ви и эритроцитах наблюдали у больных цирро�
зом печени [42]. Эти данные показывают, что
при циррозе печени, даже если он не связан с
употреблением алкоголя, имеет место снижение
сывороточных концентраций селена и цинка. У
этих пациентов окислительный стресс играет
значительную роль в патогенезе заболевания.

Снижение концентрации селена также может
быть связано с увеличением степени фиброза
печени [38, 44, 45]. Так, N. Rauf, S.S. Tahir (2011)
показали значительное снижение сывороточно�
го селена у пациентов с циррозом печени вслед�
ствие гепатита В и С [47]. Изучая содержание
селена в сыворотке крови детей, больных цир�
розом печени, исследователи установили, что
уровень селена в сыворотке крови больных де�
тей был значительно ниже, чем у здоровых де�
тей из контрольной группы [52].
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Будут ли эффективны препараты селена при
вирусных заболеваниях печени? Исследовате�
лями были изучены особенности морфологи�
ческих изменений, возникающих во время лече�
ния хронического гепатита у крыс селенсодер�
жащим препаратом Neoselen. Хронический ак�
тивный гепатит переходил в стадию цирроза пе�
чени в течение 40 дней при воздействии «Гелио�
трина». В то же время установлено, что Neoselen
предотвращал переход из хронического гепати�
та в цирроз у большей части животных. Эти ре�
зультаты подтверждены морфологическими
данными — снижением объема пролифератив�
ной воспалительной инфильтрации, уменьше�
нием деструктивных некротических изменений
в печени [37]. Ряд работ подтверждают эти дан�
ные [8, 23, 41].

Группа ученых изучала взаимосвязь между
содержанием селена в сывороткие крови у боль�
ных с персистенцией вируса гепатита С и
уровнем инсулинорезистентности у данных па�
циентов. В исследование включали больных ви�
русным гепатитом С и циррозом печени. Сыво�
роточное содержание селена было значительно
уменьшено пропорционально степени фиброза
печени. Содержание селена также коррелирова�
ло с уровнем сывороточного альбумина, цинка
и глутатионпероксидазы. В то же время сыворо�
точное содержание селена обратно пропорцио�
нально коррелировало с уровнем инсулиноре�
зистентности. Сывороточный уровень селена не
зависел от генотипа вируса С. Таким образом,
дефицит селена является одним из факторов,
способствующих резистентности к инсулину у
пациентов с гепатитом С [33].

При изучении связи между сывороточным
уровнем селена и показателями липидограммы
получены противоречивые данные. Так, у боль�
ных с циррозами и гепатитами снижение содер�
жания селена коррелировало со снижением
уровня холестерина в крови, что является
неблагоприятным прогностическим фактором
[44]. Е.В. Шацких (2009) установила, что пот�
ребление бройлерами кормов с повышенным
содержанием селена не влияло на уровень хо�
лестерина, хотя при этом незначительно повы�
шался уровень триглицеридов [20]. Ю.В. Крас�
нова и соавт. (2007) показали антиатеросклеро�
тическое действие селенопирана со смесью ма�
сел льна и расторопши [9].

Авторами в опытах на крысах изучены констан�
та Михаэлиса и активность супероксиддисмута�
зы (СОД) и глутатионпероксидазы в печени и
эритроцитах при нормальном и низком содержа�
нии белка в рационе, а также при двукратном уве�
личении в нем количества меди, цинка, марганца,

селена. Отмечены изменения кинетических пара�
метров ферментов: увеличение степени сродства
глутатионпероксидазы к третбутиловой гидропе�
рекиси при длительном (28 дней) эксперименте и
снижение в печени степени сродства СОД к су�
пероксидгенерирующей системе при добавлении
в рацион животных упомянутых микроэлемен�
тов. Исследование кинетических параметров от�
дельных ферментов антиоксидантной защиты и
концентрации продуктов перекисного окисления
липидов позволяет наиболее адекватно оценить
влияние данных микроэлементов на развитие
окислительного стресса при алиментарных воз�
действиях [7]. Отсюда следует, что уровень селе�
на зависит от поступления других веществ, то
есть от взаимодействия и баланса с ними. Авторы
изучили взаимосвязь селена и поступления тяже�
лых металлов [1, 14, 17]. Селен при использова�
нии с другими антиоксидантами активнее снижа�
ет окислительный стресс в печени.

Токсические поражения печени

Много работ посвящено гепатопротекторным
свойствам селена при действии различных гепа�
тотоксичных веществ, большая часть из них вы�
полнена на животных и птицах.

Широко изучено защитное действие препара�
тов селена при гепатотоксическом влиянии CCl4.
В основе действия хлорированных углеводоро�
дов лежит их гепатотоксическое влияние, име�
ющее общие патогенетические механизмы пора�
жения печеночной паренхимы с активацией про�
цессов ПОЛ в мембранах гепатоцитов. Результа�
ты изучения действия селенита натрия и селен�
содержащего растения — астрагала шерстисто�
цветкового на пероксидное окисление липидов
при гепатотоксическом влиянии CCl4, тетрацик�
лина и этилового спирта на беспородных белых
крысах приведены в работе А.Н. Олейника [13].
Резкое увеличение активности ПОЛ наблюдали
как при введении CCl4 в сочетании с этанолом,
так и при использовании тетрациклина и этанола,
о чем свидетельствовало повышение в крови и
печени продуктов ПОЛ — МДА и диеновых
конъюгат. Если антиоксиданты назначали через 7
дней от начала токсического воздействия, то по�
вышенный уровень МДА снижался, а если однов�
ременно применяли токсическое действие и ан�
тиоксиданты, то показатели ПОЛ не повыша�
лись. Полученные результаты показывают, что
селенит, настойка астрагала и α�токоферол не
только уменьшают, но и предотвращают повреж�
дение гепатоцитов токсическими веществами.

Аналогичные данные получены и в работе [11],
где показан полный гепатозащитный эффект се�
ленита натрия и настоя травы астрагала при тет�
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рациклиновом поражении печени в эксперимен�
тальных условиях на крысах. Проведен анализ
содержания продуктов ПОЛ в крови и гомогена�
тах печени, а также определено количество
сульфгидрильных и дисульфидных групп водо�
растворимых белков и низкомолекулярных сое�
динений в цельной крови и надосадочной фрак�
ции гомогенатов печени в группах животных, по�
лучавших лечение препаратами селена или в со�
четании с витамином Е.

Л.Ф. Виноградов и Ж.А. Мирзоян [2] проана�
лизировали влияние селенита натрия и его ком�
бинации с витамином Е на экскреторную функ�
цию печени в условиях экспериментального ток�
сического гепатита у кроликов. Вводили гепато�
токсические вещества — хлоксил (препарат, при�
меняемый для лечения описторхоза) и CCl4.
Анализ изменения поглотительно�выделитель�
ной функции печени проводили с использовани�
ем бромсульфалеиновой пробы. Введение хлок�
сила и CCl4 вызывало значительные нарушения
элиминации БСФ из крови, в то время как селе�
нит натрия снижал концентрацию БСФ в крови
и нормализовал поглотительно�выделительную
функцию печени, а его комбинация с витамином
Е также сокращала сроки нормализации экскре�
торной функции печени. При введении хлоксила
без антиоксидантов нормализацию функции пе�
чени наблюдали на 28�е сутки, при введении се�
ленита натрия — на 21�е сутки, а при его сочета�
нии с α�токоферолом — на 14�е сутки. По мне�
нию авторов, в основе гепатопротекторного ме�
ханизма действия селенита натрия и его комби�
нации с витамином Е при токсическом пораже�
нии печени лежит нормализация процессов син�
теза альбуминов. Указанный механизм подтвер�
ждается результатами морфологического иссле�
дования, которые свидетельствуют о том, что се�
ленит натрия и витамин Е способствуют улуч�
шению репаративных процессов в гепатоцитах,
стимулируют гипертрофию и гиперплазию гра�
нулярной цитоплазматической сети, увеличи�
вают количество рибосом и полисом в поражен�
ных гепатоцитах. Это в свою очередь приводит к
нормализации процессов синтеза альбуминов и
улучшению экскреторной функции печени.

Сопоставление данных морфологического ис�
следования ткани печени с уровнем ферменте�
мии АЛТ и лактатдегидрогеназы у опытных жи�
вотных — крыс, которых лечили и не лечили пре�
паратами селена при токсическом воздействии,
показало, что морфологические изменения в пе�
чени были менее выраженными у крыс, получав�
ших препараты селена (селенит натрия в дозе
10 мг/кг, селенофен 5 и селенофен 6 в дозе
2 мг/кг) [10]. У животных, пролеченных селени�

том натрия, наблюдали более низкие показатели
активности АЛТ и лактатдегидрогеназы 5. По�
добное, но менее выраженное влияние оказы�
вали селенофены 5 и 6. Витамин В12 оказывал
действие, подобное такому селенофена 6, в то
время как гидрокортизон не проявлял соответ�
ствующих эффектов. Что касается динамики об�
щего белка, альбуминов и глобулинов сыворотки
крови и ткани печени, анализа содержания гли�
когена в печени, то установлено, что селенит нат�
рия, селенофен 5 и селенофен 6 оказывают более
выраженное нормализующее влияние на показа�
тели белкового и углеводного обмена, чем вита�
мин В12 и гидрокортизон. На пигментный обмен,
в частности на уровень билирубина, ни один из
исследуемых препаратов не влиял.

При экспериментальной дистрофии печени,
так же, как и при других формах патологии, селе�
нит натрия в сочетании с витамином Е является
более эффективным. Совместное применение
этих препаратов способствует более быстрому и
полному восстановлению секреции желчи, син�
тезу первичных желчных кислот, их конъюгации
с таурином и глицином [11].

Предполагают, что гепатотоксичность CCl4, а
также уровень витамина Е в плазме крови и
действие селенита натрия на желчеобразование
у интактных животных зависит от сезонов года.
Изучена эффективность витамина Е и Na2SeO3

при поражении печени в различные сезоны года
с учетом изменений одной из наиболее специ�
фической функции этого органа — желчеобра�
зовательной [12]. Полученные результаты сви�
детельствуют о том, что гепатотоксичность CCl4

наиболее ярко выражена в весенне�летний пе�
риод года. Сезонная эффективность селенита
натрия отличается от активности витамина Е.
Эффективность витамина Е наиболее выраже�
на весной и летом, в то время как селенит нат�
рия обладает более выраженным гепатозащит�
ным эффектом осенью и зимой. Интересно, что
применение α�токоферола, несмотря на значи�
тельное улучшение, не приводит к полному вос�
становлению состояния печени ни в один из се�
зонов года, в то время как селенит натрия пред�
отвращает токсическое действие CCl4 осенью и
зимой. Сочетание этих препаратов оказывается
более эффективным осенью, зимой и весной и
менее эффективным летом. Низкая эффектив�
ность антиоксидантной терапии в летний пери�
од связана с содержанием цитохрома Р450 в пе�
чени, уровень которого летом максимальный.
Цитохром Р450 принимает участие в распаде
CCl4 и образовании активного радикала CCl3,
что приводит к усилению ПОЛ. Образование
пероксидов липидов вызывает накопление в ге�
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патоцитах катионов Ca2+ и Na+, разобщение
процессов дыхания и окислительного фосфори�
лирования, играющих ведущую роль в биоэнер�
гетике процессов желчеобразования. Увели�
чение содержания кальция приводит к стиму�
ляции Fe2+ и НАДФ�Н2�зависимого ПОЛ в
микросомах печени. Содержание как общего,
так и ферритинового железа в печени летом
значительно повышается, а уровень витамина Е
в плазме крови остается низким.

Показана также способность селена противо�
действовать гепатотоксическому действию ни�
келя. Белым крысам вводили 25, 50 и 100 мг
хлорида никеля на третий день беременности.
При применении всех дозировок никеля отме�
чено повышение активности АЛТ, аспартатами�
нотрансферазы (АСТ), структурные изменения
в печени. Эти гепатотоксические эффекты уст�
ранялись при введении селена в дозе 0,3 мг/кг
массы тела [24].

Целью другого исследования было изучение у
крыс способности селена в дозе 1,25 мг/кг массы
тела оказывать защитное действие по отноше�
нию к печени после введения хлорида алюминия
в дозе 1,25 мг/кг массы тела. При воздействии
высоких доз алюминия применение селенита
натрия у крыс восстанавливало уровень общего
и восстановленного глутатиона, сниженного на
50 %, до нормальных показателей [53].

Также доказано защитное действие селена в от�
ношении акриламида, который образуется при
жарке богатой углеводами пищи (кофе, чипсы,
картофель фри), а также при курении табака. С
акриламидом связано значительное увеличение
параметров оксидативного стресса. Применение
селена в виде пищевых добавок селенита натрия
может частично предотвратить биохимические
изменения в печени крыс, которые получили вы�
сокие дозы акриламида [50].

M. Galaz
.
yn�Sidorczuk, M.M. Brzo′ska (2011)

изучали связь между цинком и селеном, а также
активностью глутатионпероксидазы при силь�
ном и умеренном воздействии токсического ме�
талла кадмия на крыс, которым в течение полу�
года давали кадмий, содержащийся в питьевой
воде, в двух концентрациях — 5 и 50 мг/л. Ре�
зультаты показали, что цинк оказывал благо�
приятное влияние на концентрацию селена и
активность глутатионпероксидазы в печени,
почках и сыворотке крови при концентрации
кадмия 50 мг/л и не оказывал воздействия при
концентрации кадмия 5 мг/л [32].

E.M. Aburto, A.E. Cribb изучали влияние ток�
сических доз меди (500 мкг/г) при добавлении
последней в пищу крыс одновременно с селеном
(в дозе 0,2—2,0 мкг/г). Через год у крыс обнару�

жили легкий мультифокальный гепатит без уве�
личения размера печени и уровня МДА. Однако
морфологические изменения селен не предот�
вращал [23].

Изучено положительное влияние селена и ви�
тамина Е при карбофосиндуцированном пораже�
нии печени. Доказано, что добавление этих анти�
оксидантов в пищу крыс, подвергшихся упомя�
нутому воздействию, способствовало значитель�
ному уменьшению дегенеративных процессов в
печени, а также меньшему снижению содержа�
ния в сыворотке крови антиоксидантных фер�
ментных систем: глутатионпероксидазы, супер�
оксиддисмутазы, каталазы [22].

D�галактозамин обладает высокой гепатоток�
сичностью, которая схожа с повреждением пече�
ни при вирусном гепатите. Целью еще одного ис�
следования было изучение роли селена, аскорби�
новой кислоты, бета�каротина, α�токоферола на
D�галактозамин�индуцированное повреждение
печени у крыс путем морфологического и имму�
ногистохимического анализа гепатотоксичности.
Результаты показывают, что селен и три природ�
ных антиоксиданта оказывают защитный эф�
фект в отношении повреждений печени, индуци�
рованных D�галактозамином, что может помочь
предотвратить развитие поражения печени [27].

Из вышеизложенного следует вывод, что се�
лен проявляет свои защитные свойства при дей�
ствии различных токсических веществ, наибо�
лее выражено — при сочетании с другими анти�
оксидантами.

Селен и неалкогольная жировая 
болезнь печени

Неалкогольная жировая болезнь печени явля�
ется наиболее распространенной формой заболе�
ваний печени в США. Целью одной из работ бы�
ло изучение изменений в печени и показателей
антиоксидантной защиты в ответ на искусствен�
но вызванный стеатоз печени у мышей путем
кормления их в течение 8 нед пищей с высоким
содержанием жиров. Вследствие этой диеты у
исследуемых мышей развились висцеральное
ожирение и стеатоз печени, который сопровож�
дался значительным увеличением размера пече�
ни, повышением содержания жирных кислот и
триглицеридов в плазме крови, активности АЛТ
и снижением уровня глутатион�S�трансферазы и
селенсвязывающего белка. Данные факты позво�
ляют говорить о выраженности процессов окси�
дативного стресса при НЖБП [40].

Известно, что полихлорированные дифенилы
(ПХД) с 1970�х не производят в США, однако
их продолжают использовать в замкнутых про�
изводственных циклах, они сохраняются в ок�
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ружающей среде, накапливаются в жировой
ткани человека и животных. ПХД способны
усиливать оксидативные процессы, а также
влиять на биохимические и морфологические
параметры клеток и тканей. Целью исследова�
ния I. Lai, Y. Chai (2011) было изучение влияния
ПХД на антиоксидантные ферменты, морфоло�
гические изменения клеток печени крыс при
воздействии минимальных количеств ПХД —
126 мг/кг массы тела. Перед этим крыс содер�
жали в течение 2 нед на диете с добавлением се�
лена в дозе 0,2 мг/кг. Зафиксировано значи�
тельное увеличение массы печени (на 42 %) и
увеличение активности микросомальных фер�
ментов печени в 10—40 раз. Содержание селена,
цинка и глутатиона в ткани печени было умень�
шено на 30; 15 и 20 % соответственно. Эти изме�
нения сопровождались 60 % снижением актив�
ности глутатионпероксидазы. Содержание ме�
ди увеличилось на 40 %. Морфологические из�
менения характеризовались мягким стеатозом
печени и ее гипертрофией [43]. Таким образом,
снижение уровня глутатионпероксидазы и се�
лена свидетельствует о важности селена как
составляющей антиоксидантной защиты, кото�
рая может уменьшаться под воздействием низ�
ких доз таких токсикантов, как ПХД, действие
которых во многом связано с активизацией ок�
сидативного стресса в печени.

Селен и алкогольные поражения печени

Значительную роль играет оксидативный
стресс и при алкогольной болезни печени.

P.W. Pemberton, A. Smith (2005) изучали
уровень МДА у больных циррозом печени алко�
гольного происхождения. В ходе наблюдения
выявлено значительное снижение уровня селена,
глутатиона в плазме и цельной крови и витами�
нов А, С и Е одновременно с повышением уровня
показателей оксидативного стресса — 8�изопрос�
тана и МДА [46]. Эти данные подтверждают
важную роль селена и других антиоксидантов в
защите гепатоцитов от повреждающего действия
продуктов ПОЛ, которые образуются в результа�
те активизации оксидативного стресса при алко�
гольном циррозе печени.

S. Stewart, M. Prince (2007) исследовали влия�
ние селена в составе комплексной антиоксидант�
ной терапии на выживаемость пациентов при
остром тяжелом алкогольном гепатите. Кроме
селена, больные получали N�ацетилцистеин в те�
чение 1 нед и витамины А, Е, биотин, цинк, мар�
ганец, медь, магний, фолиевую кислоту и «Коэн�
зим Q» ежедневно в течение 6 мес. Результаты
показали, что антиоксидантная терапия по от�
дельности или в сочетании с кортикостероидами

не улучшает 6�месячную выживаемость пациен�
тов при остром алкогольном гепатите [49].

В другом исследовании изучали эффектив�
ность комбинации витамина С (аскорбиновая
кислота), витамин E (α�токоферол) и селена
(селенит натрия) при этанолиндуцированных
изменениях печени и кишечника крыс. Живот�
ные получали витамин C (250 мг/кг), витамин Е
(250 мг/кг) и селенит натрия, (0,5 мг/кг) в тече�
ние 3 дней. Исследовали тканевые уровни глута�
тиона, каталазы, лактатдегидрогеназы (ЛДГ),
СОД и глутатионпероксидазы в печени и кишеч�
нике. Концентрацию миелопероксидазы (МПО),
АСТ, АЛТ, щелочной фосфатазы (ЩФ), гамма�
глутамилтрансферазы (ГГТ) определяли в ткани
печени. Кроме того, уровень СОД, мочевины,
креатинина, мочевой кислоты и общий уровень
липидов определяли в сыворотке. В группе эта�
нола содержание мочевины в сыворотке крови,
креатинина, мочевой кислоты, общий уровень
липидов, ЛДГ, МПО, АСТ, щЩФ, АЛТ, ГГТ, а
также содержание в тканях печени и кишечника
глутатиона увеличилось, концентрация СОД и
активность GPx — снизилась. Лечение витами�
ном С и Е, а также селеном эти эффекты нивели�
ровало. Таким образом, сочетание витамина C,
витамина E и селена оказывает защитное дей�
ствие на этанол�индуцированные процессы
ПОЛ, влияет на содержание глутатиона, актив�
ность антиоксидантных ферментов в тканях пе�
чени и кишечника крыс [54].

Селен и аутоиммунный гепатит

Сходные данные получены и у больных ауто�
иммунным гепатитом. У них было существенно
повышено содержание маркеров ПОЛ (8�изо�
простана в крови и моче, МДА в плазме).
Уровень антиоксидантов, таких как селен, вита�
мины А и Е, значительно снизился, а витамина
С — не изменился. Таким образом, оксидатив�
ный стресс является особенностью аутоиммун�
ного гепатита [45].

Приведенные данные свидетельствуют о том,
что нарушения в антиоксидантной системе у па�
циентов с хроническими заболеваниями печени
могут быть причиной свободнорадикального
повреждения гепатоцитов. Применение препара�
тов селена может в значительной степени пред�
отвратить повреждение гепатоцитов при различ�
ных заболеваниях печени, поскольку они всегда
сопровождаются оксидативным стрессом. Селен,
при использовании с другими антиоксидантами,
активнее уменьшает окислительный стресс в пе�
чени. С другой стороны, есть данные, что избы�
ток селена может причинить вред. Так, А.В. Син�
дирева, О.А. Зайко доказали, что корма, выра�
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щенные на почвах с содержанием селена почти
до 2 предельно допустимых концентраций, вы�
зывают у животных хроническое отравление, ги�
поксию, нарушение энергетического обмена,
усиление липопероксидации в клетках печени
животных [16].

В Кокрановском обзоре проанализированы
рандомизированные исследования, в которых
эффективность антиоксидантов (β�каротина, ви�
таминов А, С, Е и селена) сравнивали с таковой
плацебо, а также с отсутствием вмешательства
при аутоиммунных заболеваниях печени, вирус�
ных гепатитах, алкогольном поражении печени и
циррозе печени (любой этиологии). Авторы не
обнаружили никаких доказательств, подтвер�
ждающих или опровергающих эффективность
антиоксидантных добавок у пациентов с заболе�
ваниями печени, но они могут увеличить актив�
ность ферментов печени, а именно ГГТ [25].

Возможно, характер влияния на органы, в том
числе и на печень, зависит от формы введения
селена. Есть данные, что неорганические и орга�
нические формы по�разному усваиваются. Неор�
ганические формы из�за особенностей метабо�
лизма (имеют узкое терапевтическое окно) легко
передозировать [5]. Большинство исследований
такого рода проведено на птицах и животных.
Доказано, что введение органических форм селе�
на вызывало полноценное развитие печени и се�
лезенки, тогда как введение неорганических та�
ких эффектов не давало [18, 21].

Таким образом, значение селена для патологии
печени является недостаточно изученным. Тре�
буют разработки подходы к лечению селеноде�
фицита препаратами селена, так как оптималь�
ные дозировки неизвестны, а передозировка мо�
жет ухудшить состояние антиоксидантной сис�
темы, что лучше изучено у птиц и животных.
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Ю.М. Степанов, В.В. Белицький, С.В. Косинська

Селен і захворювання печінки
Наведено результати аналізу даних літератури про значення селену при патології печінки. Накопичено
значний матеріал щодо взаємозв’язку дефіциту селену та порушень антиоксидантної системи, характер�
них для усіх захворювань печінки. Встановлено захисну дію препаратів селену при ураженнях печінки,
переважно токсичного генезу.
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Selenium and liver diseases
The article presents the analysis of literature data on the importance of selenium in the pathology of the liver. A
significant amount of data has been accumulated for the correlation between selenium deficiency and disorders
of antioxidant system, common to all liver diseases. The protective effects of the selenium preparations has been
established at all hepatic disorders of predominantly toxic genesis. �
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