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В статье представлены результаты исследования показателей нейрохи-

мической дисрегуляции у лиц с пагубным употреблением алкоголя (F10.1) и с син-

дромом зависимости (F10.2) по сравнению с контрольной группой. Установлено 

статистически значимое снижение концентраций ФНО‑α и ИЛ-10 в обеих груп-

пах пациентов относительно контроля, а также статически значимое увеличе-

ние уровня ИЛ‑13 в группе F10.2 по сравнению с F10.1. У пациентов группы F10.1 

выявлено повышение концентрации фосфорилированного Tау-белка (pTAU) по 

сравнению с контролем. Выявлено преобладание аутоантител к GFAP и MBP 

над содержанием соответствующих антигенов, что свидетельствует о фор-

мировании иммунного ответа. Полученные данные отражают нарушения в си-

стеме нейровоспалительных и нейрохимических маркеров при злоупотреблении 

алкоголем. 
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This article presents the results of a study of neurochemical dysregulation indices 

in individuals with harmful alcohol use (F10.1) and alcohol dependence syndrome 

(F10.2) compared to the control group. A statistically significant decrease in TNF-α 

and IL-10 concentrations was found in both patient groups relative to the control 

group, as well as a statistically significant increase in IL-13 levels in the F10.2 group 

compared to the F10.1 group. Patients in the F10.1 group showed an increase in phos-

phorylated Tau (pTAU) concentrations compared to the control group. A predomi-

nance of autoantibodies to GFAP and MBP over the corresponding antigens was re-

vealed, indicating the development of an immune response. The findings reflect 

disturbances in the system of neuroinflammatory and neurochemical markers associ-

ated with alcohol abuse. 
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Введение. Хроническое употребление алкоголя представляет собой серь-

езную медико-социальную проблему, обусловленную его полиорганным токси-

ческим действием [1,2]. Патогенез алкогольной зависимости неразрывно связан 

с развитием атрофических и дегенеративных изменений головного мозга [3]. 

Ключевым звеном данных нарушений выступает длительное воздействие эта-

нола, которое приводит к нарушению проницаемости гематоэнцефалического ба-

рьера (ГЭБ) [1,4]. Следствием этого процесса является развитие нейровоспале-

ния, активация микроглии и дисбаланс цитокинового каскада [2,3]. 

Биомаркеры активации нейроглии — специфические молекулы, экспрессия 

которых повышается при нейровоспалительных процессах и повреждениях цен-

тральной нервной системы (ЦНС), что указывает на переход микроглии и астро-

цитов в реактивное состояние [3,5]. К числу таких маркеров относят глиальный 

фибриллярный кислый белок (GFAP), отражающий степень астроглиоза, а также 

провоспалительные цитокины (интерлейкин‑1β (ИЛ-1β), ФНО‑α), секретируе-

мые активированной микроглией [5,6]. Помимо этого, важным индикатором по-

вреждения нервной ткани выступает общий белок миелина (MBP) — структур-

ный компонент миелиновых оболочек, изменение концентрации которого в 
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биологических жидкостях свидетельствует о демиелинизации [4]. В условиях по-

вышенной проницаемости ГЭБ возможно формирование аутоиммунного ответа 

к компонентам нервной ткани, что может оцениваться по уровню антител к GFAP 

и MBP [3]. В последние годы также активно изучается роль фосфорилированного 

тау‑белка (pTAU) как маркера нейродегенерации и когнитивных нарушений [7].  

В связи с этим исследование широкого спектра нейрохимических показателей у 

лиц с разной степенью алкогольной зависимости является актуальным направле-

нием медико-биологических наук [1,2,6]. 

Цель исследования: изучить показатели нейрохимической дисрегуляции 

у лиц с синдромом зависимости от алкоголя и пагубным употреблением алко-

голя. 

Материалы и методы. В исследование включено 130 пациентов, состоя-

щих на наркологическом учёте в учреждении здравоохранения «Минский област-

ной клинический центр «Психиатрия-наркология». Включение пациентов в ис-

следование осуществлялось в соответствии со следующими критериями: 

верифицированные по МКБ-10 диагнозы F10.2 «синдром зависимости от алко-

голя» и F10.1 «употребление алкоголя с пагубными последствиями»; наличие 

письменного информированного согласия; отсутствие в анамнезе черепно-мозго-

вых травм, органических заболеваний головного мозга, неврологических, ауто-

иммунных, онкологических патологий, иных психических расстройств; отсут-

ствие в течение 1 месяца до взятия биологического материала клинико-

лабораторных проявлений острых и хронических инфекционных заболеваний, 

явных признаков аллергических процессов; отсутствие травм и оперативных вме-

шательств, а также терапии психотропными препаратами в течение последних 6 

месяцев. 

Группа с синдромом алкогольной зависимости (F10.2) представлена 75 па-

циентами в возрасте от 20 до 40 лет (средний возраст 32±5 лет). Период от по-

следнего употребления алкоголя составлял не менее 7 дней и соответствовал по 

медиане 30 (20–60) дней. Диагноз верифицировался при наличии у пациентов на 

протяжении месяца или периодически повторяющихся в течение 12 месяцев трёх 

или более следующих критериев: непреодолимое желание употребить алкоголь, 

затруднённый контроль приёма, абстинентный синдром, признаки толерантно-

сти, прогрессирующее пренебрежение альтернативными удовольствиями, про-

должение употребления, несмотря на очевидные пагубные последствия. 

Группа пациентов, употребляющих алкоголь с вредными последствиями 

(F10.1), включила 55 лиц (средний возраст 32±4 года), у которых употребление 

алкоголя причиняло вред физическому или психическому здоровью, при этом от-

сутствовали признаки синдрома зависимости. 

Группа сравнения состояла из 30 здоровых лиц, сопоставимых по возрасту 

и полу, которые по данным анамнеза не имели психических и поведенческих рас-

стройств, в том числе связанных с употреблением психоактивных веществ, у них 

отсутствовали черепно-мозговые травмы, неврологические, аутоиммунные, он-

кологические патологии, клинико-лабораторные признаки острых и хронических 
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инфекций, аллергические патологии, а также травмы и оперативные вмешатель-

ства в течение последних 6 месяцев. 

Концентрацию исследуемых маркёров в плазме крови определяли методом 

твердофазного иммуноферментного анализа с использованием коммерческих 

тест‑систем производства «FineTest» и «Sunredbio» (КНР), а также «ВекторБест» 

(РФ). Результаты регистрировали на микропланшетном спектрофотометре 

Multiskan SkyHigh («Thermo Scientific», Финляндия). 

Статистический анализ данных проводили с использованием пакета про-

грамм Statistica 10.0 (StatSoft, США). Проверку нормальности распределения вы-

полняли с помощью критерия Шапиро‑Уилка; полученные данные не соответ-

ствовали закону нормального распределения, что позволило применить 

непараметрические методы. Данные представлены в виде медианы и интерквар-

тильного размаха (25‑й ÷ 75‑й процентили). Для оценки различий между двумя 

независимыми группами использовали U‑критерий Манна‑Уитни. Для анализа 

зависимых выборок (сравнение антиген–аутоантитело) применяли критерий 

Уилкоксона. Для оценки взаимосвязи между показателями использовали ранго-

вый корреляционный анализ Спирмена. Критический уровень значимости при-

нимали равным 0,05. 

Результаты. В ходе исследования были изучены уровни GFAP, MBP, ауто-

антител к ним, pTAU, а также цитокинов (ИЛ‑1β, ФНО‑α, ИЛ‑4, ИЛ‑10, ИЛ‑13). 

Цитокиновый профиль пациентов, злоупотребляющих алкоголем. 

Анализ цитокинов показал разнонаправленные изменения. Концентрация 

ИЛ‑1β во всех трёх группах находилась в близких пределах: в группе F10.2 –0,95 

(0,73-1,1) пг/мл; в группе F10.1 — 0,98 (0,80-1,46) пг/мл; в контроле — 0,90 (0,73-

1,08) пг/мл (p>0,05). По уровню ИЛ‑4 статистически значимых различий также 

не выявлено (p>0,05). 

В отношении ФНО‑α выявлено статистически значимое снижение в обеих 

группах пациентов по сравнению с контролем. В группе F10.2 медиана составила 

1,28 (0,8-1,56) пг/мл (p=0,008, U=369,0); в группе F10.1 — 1,1 (0,77-1,39) пг/мл 

(p=0,003, U=200,5); в контроле — 1,65 (1,36-1,86) пг/мл. Различия между груп-

пами пациентов не достигли статистической значимости.  

Уровень ИЛ‑10 был резко снижен у пациентов: F10.2 — 0,53 (0,39-2,5) 

пг/мл; F10.1 — 0,62 (0,45-2,71) пг/мл; группа контроля — 2,22 (2,18-2,72) пг/мл. 

Различия были статистически значимы как для группы F10.2 по сравнению с кон-

тролем (p<0,001, U=240,0), так и для группы F10.1 относительно контроля 

(p=0,004, U=190,5).  

Концентрация ИЛ‑13 оказалась выше в группе F10.2 по сравнению с F10.1: 

0,49 (0,13-2,4) пг/мл и 0,12 (0,1-0,15) пг/мл соответственно (p=0,003, U=338,5). В 

группе здоровых доноров уровень ИЛ‑13 составил 0,16 (0,09–0,45) пг/мл, стати-

стически значимых различий с пациентами не выявлено. 
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Содержание нейронных и глиальных биомаркеров и антител к ним в плазме 

пациентов, злоупотребляющих алкоголем.  

Концентрация pTAU в плазме составила: в группе здоровых лиц – 5,4 (4,9-

6,0) пг/мл; в группе F10.2 – 6,45 (4,8-8,9) пг/мл; в группе F10.1 – 7,69 (5,33-13,3) 

пг/мл. У пациентов F10.1 выявлено статистически значимое повышение pTAU по 

сравнению с контролем (p=0,005). В группе F10.2 наблюдалась тенденция к уве-

личению (p>0,05). Межгрупповое сравнение также показало более высокие зна-

чения pTAU у лиц с пагубным употреблением алкоголя по сравнению с пациен-

тами с синдромом зависимости (p<0,05).  

Концентрация MBP в группе F10.2 составила 0,31 (0,24-0,36) нг/мл; в 

группе F10.1 – 0,26 (0,22-0,36) нг/мл; в группе контроля – 0,35 (0,3-0,45) нг/мл. 

Обнаружено достоверное снижение MBP у пациентов обеих групп по сравнению 

со здоровыми: для F10.2 U=590,5, p=0,02; для F10.1 U=331,0, p=0,003. При срав-

нительном анализе связанных пар «антиген–аутоантитело» установлено стати-

стически значимое преобладание уровня аутоантител над содержанием соответ-

ствующих белков. В группе F10.2 различия для пары MBP/anti‑MBP составили 

Z=4,93 (p<0,001), для пары GFAP/anti‑GFAP – Z=4,9 (p<0,001). В группе F10.1 

также выявлено значимое превышение anti‑MBP над MBP (Z=4,62; p<0,001) и 

anti‑GFAP над GFAP (Z=4,3; p<0,001).  

Корреляционный анализ выявил сильные положительные связи между 

уровнем белка и соответствующими аутоантителами: для MBP и anti‑MBP r=0,94 

(p<0,001), для GFAP и anti‑GFAP r=0,62 (p<0,001) в группе F10.2; в группе F10.1 – 

r=0,66 и r=0,63 (p<0,001). Также обнаружена значимая положительная корреля-

ция между антителами к разным нейроантигенам (anti‑GFAP и anti‑MBP): в 

группе F10.2 r=0,72, в группе F10.1 r=0,55 (p<0,05). Это может свидетельствовать 

о формировании скоординированного иммунного ответа на фоне хронического 

нейровоспаления и повреждения ГЭБ. 

Полученные данные демонстрируют сложную, разнонаправленную ди-

срегуляцию иммуно-нейрохимических показателей при злоупотреблении алкого-

лем. Снижение провоспалительного ФНО‑α может быть следствием иммунной 

толерантности, развивающейся при хронической эндотоксемии [1, 9].  

Дефицит противовоспалительного ИЛ‑10 хорошо описан при алкоголизме: 

алкоголь подавляет продукцию ИЛ‑10 моноцитами, что ведёт к хроническому 

воспалению и иммунодефициту [3]. Сочетание низкого ФНО‑α и низкого ИЛ‑10 

создаёт нестабильный иммунный фон, что может способствовать хронизации 

воспаления и снижению противоинфекционной защиты. Повышение ИЛ‑13 в 

группе F10.2 по сравнению с F10.1 может отражать переключение на альтерна-

тивный путь активации макрофагов (M2), ассоциированный с фиброзом и ремо-
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делированием тканей, что ранее описано Zhang и соавторами (2019) при алко-

гольном поражении печени [8]. Это повышение коррелирует с тяжестью зависи-

мости, что позволяет рассматривать ИЛ‑13 как потенциальный маркер перехода 

от пагубного употребления к синдрому. 

Повышение pTAU в группе F10.1 (пагубное употребление) и его нормали-

зация (или тенденция к меньшему росту) в группе F10.2 может отражать острое 

токсическое действие этанола на цитоскелет нейронов на ранних этапах и воз-

можную адаптацию при длительной зависимости. Это согласуется с данными о 

том, что умеренные дозы алкоголя вызывают гиперфосфорилирование тау в гип-

покампе, тогда как хроническая интоксикация может приводить к истощению 

этого механизма [5]. 

Снижение MBP у пациентов (особенно в группе F10.1) говорит о возмож-

ном повреждении миелиновых оболочек. Подобные результаты были получены 

в исследовании на животных (Alfonso-Loeches et al., 2012), где показано, что эта-

нол снижает экспрессию MBP в префронтальной коре [4, 6,10].  

Обнаруженное преобладание аутоантител над белками-антигенами при вы-

соких корреляциях между ними формирует картину скоординированного ауто-

иммунного ответа, что, вероятно, обусловлено хроническим повреждением ГЭБ 

и постоянным поступлением нейроантигенов в кровоток. Ye и соавторы (2025) в 

своем обзоре также подчёркивают, что активация микроглии при алкоголизме ве-

дёт к высвобождению антигенов и последующей продукции антител [3]. Таким 

образом, данное исследование вносит вклад в понимание нейрохимической ди-

срегуляции при злоупотреблении алкоголем, отражая разнонаправленный харак-

тер изменений, которые зависят от стадии процесса. 

Выводы. У лиц с синдромом алкогольной зависимости (F10.2) и пагубным 

употреблением алкоголя (F10.1) выявлено статистически значимое снижение 

уровня провоспалительного цитокина ФНО‑α и противовоспалительного цито-

кина ИЛ‑10 по сравнению с контролем. Уровень ИЛ‑13 в группе F10.2 был до-

стоверно выше, чем в группе F10.1, что может служить дифференциальным мар-

кером тяжести расстройства. Концентрация фосфорилированного тау-белка 

(pTAU) повышена только в группе пагубного употребления алкоголя (F10.1), что 

может указывать на различия в нейродегенеративных изменениях при разной 

длительности и интенсивности употребления алкоголя. Содержание основного 

белка миелина (MBP) снижено в обеих группах пациентов, причём более выра-

женно в группе F10.1. Вероятными механизмами являются прямое нейротокси-

ческое действие этанола и его метаболитов, оксидативный стресс, хроническое 

нейровоспаление, а также нарушение метаболических процессов, регулирующих 

синтез и утилизацию миелина. Установлено значимое преобладание аутоантител 

к GFAP и MBP над соответствующими антигенами, а также сильные корреляци-

онные связи между ними, что свидетельствует о формировании иммунного от-

вета на фоне нарушения гематоэнцефалического барьера. Полученные данные 
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подтверждают концепцию воспаления и сложной нейрохимической дисрегуля-

ции при злоупотреблении алкоголем, что требует дальнейшего изучения в рамках 

поиска биомаркеров формирования алкогольной звисисмости. 
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