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Кетоацидоз – термин, использующийся для метаболических ацидозов, связанных с на-
коплением кетоновых тел. Наиболее распространенная причина кетоацидоза – диабети-
ческий кетоацидоз. Две других причины – кетоз голодающих и алкогольный кетоацидоз. 
Проблема алкогольного кетоацидоза будет рассмотрена в этом кратком обзоре. 
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ALCOHOLIC KETOACIDOSIS

Ketoacidosis is the term used for metabolic acidosis associated with an accumulation of ketone 
bodies. The most common cause of ketoacidosis is diabetic ketoacidosis. Two other causes are fasting 
ketosis and alcoholic ketoacidosis. The alcoholic ketoacidosis problems will be reviewed in the article.

Key words: Ketoacidosis, ketosis, alcoholic ketoacidosis.

Развитие кетоацидоза связано с тре-
мя основными кетоновыми телами, 

находящимися в представленных взаимос-
вязях (рис. 1). 

Ацетоуксусная кислота является исход-
ным кетоновым телом, но у больных кето- 
ацидозом преобладает β-оксимаслянная кис-
лота (β-оксибутират), образующаяся из аце-

Рис. 1. Кетоновые тела
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тоуксусной кислоты при восстановлении 
NADH. β-Оксибутират является гидрокси-
кислотой, а не истинной кетоновой кисло-
той. Ацетон, образующийся при декарбок-
силировании уксусной кислоты, является 
истинным кетоном, но не кислотой. Кетоно-
вые тела – водорастворимые продукты об-
мена веществ, синтезируемые в печени из 
ацетил-КоА, которые используются многими 
тканями как источник энергии при недоступ-
ности глюкозы. В условиях гипогликемии 
наиболее зависимым от обеспечения энер-
гией за счет кетоновых тел является голов-
ной мозг. У большинства пациентов невро-
логические проявления гипогликемии начи-
наются уже при гликемии 2,8–3,0 ммоль/л.  
У пациентов с диабетическим же кетоаци-
дозом за счет доступности кетоновых тел 
выраженность неврологической симпто-
матики намного ниже, несмотря на более 
низкие уровни гликемии. Синтез кетоновых 
тел обычно стимулируется комбинацией 
низких уровней инсулина и высоких глю-
кагона, при условии доступности жирных 
кислот [1–6]. Низкие уровни инсулина, ко-
торые чаще всего вторичны к абсолютной 
или относительной гипогликемии (как с ог-
раничением пищи), активизируют чувстви-
тельную к гормону липазу, которая отще-
пляет цепи жирных кислот и глицерин от 
триглицеридов в периферических жировых 
отложениях. В пределах митохондрии гепа-
тоцита жирные кислоты претерпевают бета-
окисление с образованием Ацетил-КoA. Ког-
да большие его количества произведены, 
окислительная способность Цикла Кребса 
может быть превышена, что приведет  
к вступлению Ацетил-КoA в кетогенный путь 
и генерации кетоновых тел [1–6].

Алкогольный кетоацидоз обычно встре-
чается у пациентов с хроническим запойным 
алкоголизмом после 2–3 дней активного 
употребления алкоголя, сопровождающе-
гося тошнотой, рвотой. Уровни этилового 
спирта крови могут быть низкими [1–4]. 

Хотя считалось, что алкогольный кетоаци-
доз чаще встречается у женщин, более 
поздние исследования гендерных разли-
чий не подтвердили [1–3].

 Этиловый спирт быстро окисляется  
в печени до ацетальдегида и, далее, до ук-
сусной кислоты и Ацетил-КоА. Ацетил-КоА 
может включиться в один из трех возмож-
ных путей метаболизма: окисление в цик-
ле Кребса; синтез жирной кислоты; или 
кетогенезис с образованием кетоновых 
тел [1, 2, 4]. Однако, как только уровень 
этилового спирта начинает падать, повы-
шающиеся уровни катехоламинов и корти-
зола, усиливают гормональные ответы на 
ограничение пищи (низкие уровни инсули-
на, высокий глюкагон), вызывая заметный 
рост расщепления жира [2, 5]. Окисление 
этилового спирта до уксусного альдегида и, 
затем, до уксусной кислоты вызывает пре-
образование NAD + в NAD [2]. Этот сдвиг 
окислительно-восстановительного потенци-
ала NAD +/NADH в сторону NAD имеет сле-
дующие эффекты:

– подавление глюконеогенеза и, как 
следствие, гипогликемия [2, 3];

– вызывает сдвиг кислотного отношения 
в паре ацетоуксусная кислота/β-оксибутират 
в пользу последней (рисунок 1) [2 ,9]. Этот 
сдвиг не имеет никакого эффекта кислот-
но-щелочное равновесие (КЩР), так как 
обе кислоты имеют идентичный эффект на 
параметры КЩР. Однако, у этого сдвига мо-
жет быть диагностическое применение, так, 
чтобы обнаружить кетоновые тела исполь-
зуют нитропруссидный тест, а он обнаружи-
вает ацетоацетат, но не β-оксибутират, кото-
рый составляет большинство кетоновых тел;

– ускоряет преобразование пирувата 
в лактат. Этот эффект обычно не важен 
клинически, и выраженный лактатацидоз 
у пациента с алкогольным кетоацидозом 
должны вызвать другие, более серьезные 
причины, такие как обезвоживание, гипово-
лемия, сердечная недостаточность, сепсис. 
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Клинические проявления. Пациенты 
с алкогольным кетоацидозом–это обычно 
лица, страдающие хроническим запойным 
алкоголизмом и недоеданием, имевшие  
в недавнем прошлом длительный алко-
гольный эпизод [1–3,8]. Часто имеют место 
симптомы: 

– тошнота, рвота и эпигастральная боль, 
в сочетании с алкогольным гастритом, эзо-
фагитом, панкреатитом, или без них;

– алкогольный гепатит (гепатомегалия, 
гиперферментемия, гипербилирубинемия) 
и/или панкреатит (мезогастральная боль, 
повышение амилазы/диастазы) клиниче-
ски и лабораторно;

– гиповолемия и/или гипокалиемия как 
вследствии рвоты/диареи, так и вследствии 
с повышенной калийурии из-за кетоацидоза;

– тахикардия и артериальная гипертензия;
– одышка вследствии гиповолемии и ме-

таболического ацидоза [1, 2, 7, 8].
В отличие от пациентов с диабетическим 

кетоацидозом, пациенты с алкогольным ке-
тоацидозом обычно в ясном сознании, не-
смотря на тяжесть кетоацидоза. Вероятное 
объяснение этого различия состоит в том, 
что неврологические проявления диабети-
ческого кетоацидоза, усугубляются гипер-
осмолярностью. Полиурия, вызванная ос-
мотическим диурезом при диабетическом 
кетоацидозе, является главным компонен-
том к повышению эффективного плазмен-
ного осмотического давления. Эти факторы 
не присутствуют в алкогольном кетоацидо-
зе. Тогда как собственно этанола в крови 
таких пациентов может и не быть [1, 2, 4]. 

Уровень гликемии у таких пациентов мо-
жет быть различным, но практически всегда 
ниже 15,3 ммоль/л, у 12% их них – меньше 
3,3 ммоль/л. Ни у одного из пациентов не 
было в анамнезе сахарного диабета. Одна-
ко, у некоторых пациентов с алкогольным 
кетоацидозом, несомненно, сахарный диа-
бет разовьется в будущем [1, 2, 6]. Гипока-
лиемия, как мы отмечали выше, является, 

в основном, следствием желудочно-кишеч-
ных потерь (рвота, диарея) и потерей ка-
лийных солей кетонов (β-оксибутирата 
и ацетоуксусной кислоты) с мочой. Не-
доедание и снижение потребления калия 
также способствуют развитию гипокалие-
мии у пациентов с алкогольным кетоаци-
дозом. Есть дополнительные проблемы, 
связанные с балансом калия у пациентов  
с алкогольным кетоацидозом. При некото-
рых формах метаболического ацидоза ка-
лий движется из клеток во внеклеточную 
жидкость и поднимает плазменную концен-
трацию калия. Для поддержания электро-
нейтральности клеток, больше чем полови-
на лишних H+ должны быть буферизованы 
в клетках (рисунок 2). В отличие от этого, 
выход калия из клеток гораздо менее ве-
роятен при диабетическом кетоацидо- 
зе, из-за необходимости одновременно-
го встречного транспорта H+ и кетонового 
аниона [3, 5]. Для хронического алкого-
лизма характерно также фосфатное исто-
щение вследствие недостаточного питания 
и повышенной фосфатурии. Тем не менее, 
содержание фосфатов в крови изначаль-
но может быть нормальным или даже по-
вышенным, потому что и метаболический 
ацидоз и дефицит инсулина поддерживают 
вывод фосфатов из клеток. Явная гифос-
фатемия чаще встречается у тяжелых па- 
циентов, нуждающихся в госпитализации, 
и сохраняется в начале лечения. Причиной 
сохраняющейся гипофосфатемии является 
повышенный внутриклеточный транспорт 
фосфатов из-за стимуляции выработки ин-
сулина растворами глюкозы и острым ды-
хательным алкалозом при не купирован-
ном полностью алкогольным отравлением. 
Другой особенностью 20% пациентов с ал-
когольным кетоацидозом является гипо-
магниемия. Среди причин – алиментарная 
недостаточность, диарея, магнийурия, усу-
губляемые метаболическим ацидозом [1, 
7, 9]. Еще одна особенность алкогольного 
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кетоацидоза заключается в наличии у па-
циентов повышенной осмоляльной разни-
цы (разница между лабораторной и рас-
четной осмоляльностью) до 27 мосмоль/л  
(до 10 мосмоль/л в норме). По крайней мере, 
два фактора вносят свой вклад в увеличе-
ние осмоляльной разницы: высокие уров-
ни этилового спирта при госпитализации  
и повышенные уровни ацетона. Кетоновые 
анионы, главным образом β-оксибутират, 
не увеличивают осмоляльную разницу, так 
как анионы имеют сопутствующие катио-
ны (главным образом Na+) и поэтому уже 
учитываются при расчете осмоляльности 
как 2 × [Na+] [3, 6]. Алкогольный кетоаци-
доз часто связан с другими нарушениями 
КЩР. Почти в 23% случаев это простой ме-
таболический ацидоз с адекватной дыха-
тельной компенсацией. Так же часто (25%) 
встречается смешанный метаболический 
ацидоз с хроническим, либо острым дыха-
тельным алкалозом. В 28% случаев наблю-
дается комбинация метаболического аци-
доза и метаболического же алкалоза (за 
счет рвоты), pH может быть нормальным. 
Определить кетоацидоз в данном случае 
можно по кетонурии и увеличению содер-
жания кетоновых тел. У 15% пациентов 

наблюдается комбинация смешанного ме-
таболического ацидоза с большим анион-
ным промежутком и гиперхлоремического 
метаболического ацидоза. Присутствие ги-
перхлоремии у пациентов с алкогольным 
кетоацидозом связано с тем, что падение 
уровня бикарбоната значительно больше, 
чем увеличение анионного промежутка. 
Наиболее распространенной причиной 
этого является потеря кетоновых анио-
нов (β-оксибутират и ацетоацетат) с мочей  
с вместе с Na+ или K+. Такая потеря пред-
ставляет собой потерю «потенциального 
бикарбоната» и приведет к снижению ани-
онного промежутка до нормы, но не к по-
вышению уровня бикарбоната сыворотки. 
Напротив, потеря кетоновых анионов с H+ 
или аммонием снизит анионный промежу-
ток и повысит концентрацию бикарбоната 
в сыворотке до нормального уровня. При 
хроническом алкоголизме может присут-
ствовать другая причина гиперхлоремиче-
ского метаболического ацидоза, например 
диарея или почечный тубулярный ацидоз. 
У некоторых таких пациентов комбиниро-
ванный метаболический ацидоз с боль-
шим анионным промежутком развивается 
благодаря сочетания кетоацидоза с лак-

Рис. 2. Перераспределение ионов при кетоацидозе
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тоацидозом (у 2/3 таких пациентов лактат 
больше 6 мэкв/л). Причина лактатацидоза 
в наличии тяжелых сопутствующих заболе-
ваний, таких как сепсис, панкреатит, раб-
домиолиз.

Диагноз алкогольного кетоацидоза ста-
вится по наличию большого анионного 
промежутка и кетоновых тел. Отличие  
от диабетического кетоацидоза заключает-
ся в нормальном уровне глюкозы и нали-
чии собственно сахарного диабета. Кето-
ацидоз с нормальной гликемией чаще все-
го имеет алкогольный генез, но может быть  
и диабетическим, чаще всего у молодых и бе-
ременных женщин, получающих метформин 
или его аналоги. В 11% случаев алкогольного 
кетоацидоза также могут повышаться циф-
ры гликемии выше 13,9 ммоль/л. В этих слу-
чаях исключить диабетический кетоацидоз 
можно определением гликированного ге-
моглобина [4]. Как уже говорили, подтвер-
ждение диагноза кетоза или кетоацидоза 
требует обнаружения кетоновых тел в моче 
(кетонурия) и сыворотке (кетонемия). Нали-
чие кетоновых тел может быть обнаружено 
тестированием нитропруссида и прямым 
определением уровня β-оксибутирата в сы-
воротке. Хотя быстро выполняемый тест  
с нитропруссидом широко используется 
для обнаружения кетоновых тел, клиниче-
ский врач должен знать и о ложноотрица-
тельных, и о ложноположительных результа-
тах, и что эти результаты нельзя соотнести 
с выраженностью кетоацидоза. Нитропрус-
сид реагирует с ацетоацетатом и ацетоном, 
но не реагирует с β-оксибутиратом. Это–
важное ограничение, так как β-оксибутират 
обычно присутствует в сыворотке в более 
высоких концентрациях, чем ацетоацетат. 
Отношение β-оксибутирата к ацетоацета-
ту обычно 1:1, оно увеличивается до 3:1 
при диабетическом кетоацидозе, и до 10:1 
при алкогольном кетоацидозе [2, 6, 7]. Это 
диспропорция связана с более высоким  
NAD+/NADH отношением вследствии алко-

гольного метаболизма. Таким образом,  
у большинства пациентов с алкогольным ке-
тоа цидозом тесты с нитропруссидом дают не-
дооценку степени кетоацидоза [7, 9]. Чувст-
вительность нитропруссидного теста может 
быть повышена путем добавления несколь-
ко капель перекиси водорода к образцу 
мочи для преобразования β-оксибутирата 
в ацетоацетат. Препараты же, которые со-
держат свободные сульфгидрильные груп-
пы, такие как каптоприл и пеницилламин, 
могут взаимодействовать с реактивом 
нитропруссида и показать ложноположи-
тельный нитропруссидный тест. Непосред-
ственное определение β-оксибутирата  
в сыворотке сейчас коммерчески доступ-
но в специальных анализаторах [2, 7, 10]. 
Использование таких анализаторов исклю-
чит проблемы, связанные с нитропруссид-
ным тестом. Но большинство этих прибо-
ров не может количественно определять 
β-оксибутират выше уровня 6 мэкв/л и кон-
центрацию ацетоацетата.

Дифференциальный диагноз алкоголь-
ного кетоацидоза с высоким анионным 
промежутком надо проводить с диабетиче-
ским кетоацидозом, лактат ацидозом, от-
равлением метанолом или этиленгликолем, 
уремическим ацидозом. Помочь в диффе-
ренциальной диагностике могут анализы 
крови на мочевину, креатинин, лактат, 
кетоновые тела, глюкозу, этанол, метанол, 
этиленгликоль, салицилаты, осмолярность, 
КЩР, анализы мочи на суррогаты алкого-
ля, оксалаты, кетоновые тела. Так, высокая 
осмоляльность может наблюдаться при ал-
когольном кетоацидозе и отравлениях сур-
рогатами за счет изопропилового спирта  
и ацетона.

Лечение. При всех формах кетоаци-
доза ацидемия, в конечном итоге, частич-
но корригируется правильным лечением 
основного заболевания, которое снижает 
уровень кетогенеза и позволяет перифе-
рическим тканям и головному мозгу мета-
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болизировать кетоновые тела. Окисление 
β-оксибутирата и ацетоацетата заканчива-
ется регенерацией бикарбоната, что, одна-
ко, не коррегирует ацидемию полностью. 
Причина этого – в предшествующей потере 
натриевых и калиевых солей гидроксибути-
рата и ацетоацетата через почки. Это – так 
называемый потерянный «потенциальный 
бикарбонат». В последующем это поспо-
собствует развитию гиперхлоремическо- 
го метаболического ацидоза. Однако, при 
сохранной функции почки восстановят 
бикарбонат, выделяя хлористый аммо- 
ний и, таким образом, отрегулируют нор-
мальный кислотно-основной и электролит-
ный баланс.

При алкогольном кетоацидозе обычно 
рекомендуют перед началом инфузии рас-
творов глюкозы вводить 100 мг тиамина 
внутривенно/внутримышечно для умень-
шения риска развития энцефалопатии 
Вернике. Однако, доказательства этой ре-
комендации слабы и ограничены единич-
ными исследованиями [11, 12]. У больных 
с гипогликемией, назначение глюкозы не 
может быть отсрочено из-за необходимо-
сти введения тиамина. У пациентов с алко-
гольным кетоацидозом (и при голодании), 
по крайней мере, частичная коррекция 
метаболического ацидоза может достигать-
ся назначением декстрозы и физиологиче-
ских растворов. Инфузия декстрозы увели-
чит секрецию инсулина и восстановит се-
крецию глюкагона. Увеличение отношения 
инсулин/глюкагон замедляет печеночное 
окисление жирных кислот и синтез ацето-
уксусной кислоты. Более высокие уровни 
инсулина также ингибируют липазу жиро-
вой ткани, которая восстанавливает синтез 
жирных кислот в жировых депо. Оба эф-
фекта замедляют синтез кетоновых тел. Од-
новременно, метаболизм β-оксибутирата 
и ацетоацетата в мозге и мышцах восста-
навливает бикарбонат и частично корриги-
рует метаболический ацидоз [1, 11, 12].

Физиологический раствор восстановит 
внеклеточный дефицит жидкости, возник-
ший чаще всего из-за рвоты в 95% случаев 
[7] и потери натрия и калия с мочой вместе 
с β-оксибутиратом и анионами ацетоаце-
тата, чтобы обеспечить электронейтраль-
ность. Кроме того, внеклеточное пере-
полнение объема нормализует секрецию 
гормонов, стимулируемых гиповолемией, 
таких как катехоламины и глюкагон, кото-
рые, в свою очередь, поддерживают кето-
генез [8]. При планировании инфузии надо 
учитывать ситуации, когда нежелательна 
инфузия декстрозы. Это явная гиперглике-
мия у части пациентов с алкогольным кето-
ацидозом, когда может потребоваться на-
значение инсулина, а не внутривенной дек-
строзы. Растворов декстрозы надо также 
избегать у пациентов с тяжелой гипокали-
емией (рвота, потеря с мочой), так как она 
стимулирует секрецию инсулина, который 
усиливает транспортировку калия в клетки 
и может усугубить гипокалиемию. Гипока-
лиемия, как и значительно более редкая 
гипофосфатемия, также нуждается в обя-
зательной коррекции. Гипомагниемия–при-
вычная проблема алкогольного кетоацидо-
за, встречающаяся приблизительно у 20 % 
пациентов [7]. Пероральное назначение 
магния проблематично из-за низкой вса-
сываемости солей магния и высокой ве-
роятности диареи. Таким образом, пред-
почтительнее парентеральное назначение 
магния, которое имеет смысл обсуждать  
у пациентов с тяжелым кетоацидозом. 

Таким образом, кетоацидоз – термин, 
использующийся для метаболических аци-
дозов, связанных с накоплением кетоновых 
тел. Наиболее распространенная причи- 
на кетоацидоза–диабетический кетоацидоз.  
Две других причины кетоз голодающих  
и алкогольный кетоацидоз. Развитие кетоаци-
доза связано с тремя основными кетоновы-
ми телами, находящимися в представленных 
взаимосвязях (рис. 1). Ацетоуксусная кис-
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лота является исходным кетоновым телом, 
но у больных кетоацидозом преобладает 
β-оксимаслянная кислота (β-оксибутират), 
образующаяся из ацетоуксусной кислоты 
при восстановлении NADH. β-Оксибутират 
является гидроксикислотой, а не истинной 
кетоновой кислотой. Ацетон, образующий-
ся при декарбоксилировании уксусной кис-
лоты, является истинным кетоном, но не 
кислотой. Синтез кетоновых тел в печени 
обычно стимулируется комбинацией низ-
ких уровней инсулина и высоких уровней 
глюкагона. Пациенты с алкогольным кето-
ацидозом – это обычно лица, страдающие 
хроническим запойным алкоголизмом и не-
доеданием, имевшие в недавнем прошлом 
длительный алкогольный эпизод [5]. Уров-
ни алкоголя в сыворотке пациентов с ал-
когольным кетоацидозом могут быть низ-
кими. Кроме того, такие пациенты могут 
иметь гипогликемию или гипергликемию, 
гипокалиемию, гипофосфатемию, гипомаг-
ниемию, высокую осмоляльную разницу,  
и смешанный метаболический ацидоз. Диаг-
ноз кетоацидоза должен быть подтвержден 
наличием кетоновых тел. Лечение алкоголь-
ного кетоацидоза заключается во введении 
тиамина, инфузии декстрозы, физиологиче-
ского раствора, коррекции гипокалиемии, 
гипофосфатемии и гипомагниемии.
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