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Abstract — Chronic alcohol abuse negatively influences somatic and psychic health, leads to alcohol
damage of many human organs, and causes loss of control of behavior. Ethanol is a multiorgan
poison, which causes a damage of liver, pancreas, gastric mucosa, nervous system and coronary
arteries. In Poland alcohol addicts constitute 3% of total population. The liver is an organ especially
susceptible to toxic effects of ethyl alcohol and its metabolites. Chronic alcohol abuse leads to
development of alcoholic liver disease. Consecutive stages of this disease are: alcoholic liver steatosis,
alcoholic hepatitis, fibrosis and cirrhosis. Hepatic toxicity to alcohol is related to a daily dose
and duration of alcohol abuse, as well as individual sensitivity to alcohol. Known explanatory factors
in alcoholic liver disease are gender, malnutrition and hepatotropic virus (HCV, HBV) infection.
Among other etiopathogenetic factors the role of genetic factors and immunological disorders in
alcoholic liver disease are currently stressed in the literature.
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Streszczenie — Przewlekte i nadmierne spozywanie alkoholu wywiera ujemny wptyw na stan zdro-
wia, prowadzi do uszkodzenia wielu narzadow oraz powoduje utrat¢ kontroli nad zachowaniem.
Etanol jest zwiazkiem toksycznym, ktéry moze uszkadza¢ wiele narzadéw, wsrod nich watrobe,
trzustke, blong sluzowa zotadka oraz prowadzi¢ do zaburzen w centralnym i obwodowym uktadzie
nerwowym, w obrgbie naczyn wiencowych. W Polsce osoby z zespotem uzaleznienia od alkoholu
stanowia okoto 3% spoleczenstwa. Narzadem szczegolnie narazonym na toksyczny wptyw alkoholu
etylowego i jego metabolitow jest watroba. Przewlekte naduzywanie alkoholu powoduje roz-
woj alkoholowej choroby watroby, ktorej kolejnymi stadiami sa: stluszczenie watroby, alkoholowe
zapalenie watroby oraz zwldknienie i marsko$¢. Szkodliwe dzialanie etanolu na watrobg zalezy od
spozywanej dawki dobowej, indywidualnej wrazliwosci i od czasu naduzywania alkoholu. Wérod
znanych czynnikow warunkujacych rozwoj alkoholowej choroby watroby wymienia sig takze ptec,
stan odzywienia pacjenta i wspolistniejace zakazenia wirusami hepatotropowymi, zwlaszcza HCV.
Coraz czg$ciej zwraca si¢ uwagg na rolg czynnikow genetycznych i zaburzen immunologicznych.

Stowa kluczowe: naduzywanie alkoholu, alkoholowa choroba watroby, etiopatogeneza

Przewlekte i nadmierne spozywanie alkoholu wywiera ujemny wplyw na
stan zdrowia, prowadzi do uszkodzenia wielu narzadéow oraz do utraty kontroli
nad zachowaniem. Wplywajac negatywnie na wiele funkcji psychomotorycznych
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i umystowych oraz powodujac utratg kontroli nad emocjami staje sig takze istot-
nym zagadnieniem natury spolecznej (1, 2, 3, 4).

W skali ogolnoswiatowej alkoholizm stanowi nie tylko istotny problem medycz-
ny, socjologiczny, ale takze — wciaz niedoceniany — ekonomiczny. Szacuje sig, Ze
ok. 15 milionéw Amerykandéw naduzywa alkoholu Iub jest od niego uzaleznio-
nych. W USA kompleksowe wydatki ponoszone z powodu alkoholizmu wynosza
ok. 15% budzetu przeznaczonego na ochrong zdrowia. Na alkoholowa marskos$¢
watroby rocznie umiera w tym kraju 11.500 oséb, co stanowi 44% zgonoéw przy-
pisywanych powiklaniom wszystkich przypadkéw marskosci watroby (5, 6, 7).
W krajach Europy Zachodniej i w Ameryce Potnocnej alkohol jest glownym czyn-
nikiem etiologicznym marskos$ci watroby. Na alkoholowa chorobg watroby zapa-
daja jednak nie wszyscy pijacy. Szacuje sig, ze wystepuje ona u ok. 77% naduzy-
wajacych alkoholu (8).

Z danych pochodzacych z Europy wynika, ze na skutek naduzywania alkoholu
rocznie umiera ok. 55 tys. mtodych Europejczykow, a co czwarty zgon w grupie
wiekowej 15-29 lat jest spowodowany przez alkohol. Blisko 40-60% wszystkich
zgondow wirod spoteczenstw Europy Srodkowej i Wschodniej ma zwiazek z nad-
uzywaniem alkoholu (9). Picie jest podtozem 9% wszystkich choréb w Europie
(choréb watroby, serca, nadci$nienia, zawalu, nowotworéw przewodu pokarmo-
wego itp.). Koszty zwiagzane z naduzywaniem alkoholu ponoszone przez pomoc
spoleczna, stuzbe zdrowia, towarzystwa ubezpieczeniowe, wymiar sprawiedliwo-
$ci 1 wigziennictwo oraz koszty zwiazane ze stratami w sektorze produkcyjnym
stanowia 1-3% sumy produktu krajowego brutto (PKB) krajow europejskich,
a ponad 90% tych krajow zarejestrowato roczne spozycie alkoholu na jednego
mieszkanca powyzej 2 litrow czystego alkoholu. Europa ma najwyzsze spozy-
cie alkoholu na $wiecie (np. w 2002 roku $rednie spozycie wynosito ok. 7,5 litra
czystego alkoholu na jednego mieszkanca — od 0,9 do 13,7). Nierejestrowane
spozycie z pewnoscia zwigksza podane wyniki, w niektorych krajach — nawet do
20 litrow czystego alkoholu rocznie na jednego mieszkanca (9).

W Polsce 600—700 tys. oséb jest uzaleznionych od alkoholu, natomiast 1,5-1,8
miliona pacjentow leczacych si¢ z powodu réznych chorob u lekarzy specjalistow
1 w podstawowej opiece zdrowotnej naduzywa alkoholu, cho¢ nie sa od niego
uzaleznieni (10). Wedtug innych autoréw osoby z zespotem uzaleznienia od alko-
holu stanowia okoto 3% spoteczenstwa (11). U 10-20% ludzi uzaleznionych od
alkoholu rozwija si¢ marsko$¢ watroby, u 5% — przewleklte zapalenie trzustki,
au 1% — obie te choroby (12). Szacuje si¢, ze ok. 20-40% pacjentdéw hospitalizowa-
nych na oddziatach szpitalnych ma problemy zwiazane z alkoholem, a ich choroba
jest czesto konsekwencja naduzywania alkoholu (11). W Polsce straty wynikajace
z tytutu alkoholizmu nie sa dobrze znane, lecz musza by¢ znaczne, skoro problemy
zwiazane z somatycznymi lub/i psychicznymi konsekwencjami nadmiernego picia
wystepuja az u 20-30% pacjentow objetych podstawowa opieka zdrowotna (13).

W Polsce w latach 2002—-2005 srednie spozycie alkoholu wzrosto prawie o 30%
(14). Wzrost odnotowany w analizach GUS jest jeszcze wigkszy niz stwierdzony
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w badaniach ankietowych — wynosi prawie 53%. Odsetek 0sob pijacych ryzykow-
nie (w przypadku mezczyzn powyzej 10 litrow rocznie w przeliczeniu na czysty
alkohol, a kobiet — ponad 7,5) zwickszyt si¢ w latach 2002—-2005 o 30%. Obecnie
az 16% populacji dorostych Polakow zalicza si¢ do grupy pijacych ryzykownie.
W 2005 roku spozycie czystego alkoholu na jednego mieszkanca wynosito okoto
8 litrow. Rosnie liczba uzaleznionych kobiet, obecnie stanowia one 8-10% pa-
cjentéw z uzaleznieniem od alkoholu, a do uzaleznienia dochodzi u nich szybciej
i w mtodszym wieku (15).

Wedhug aktualnych danych GUS problem alkoholowy dotyczy az 16% Pola-
kéw 1 jest zrodtem strat, ktore mozna oceni¢ na okoto 6% PKB (10). Zda-
niem miedzynarodowych ekspertow straty te sa o okoto 25% wyzsze niz w innych
krajach Unii Europejskiej i w USA (gdzie sa oceniane na 3—4% globalnego pro-
duktu narodowego) i wynikaja z intensywnego i niekontrolowanego sposobu picia
w populacji polskiej. Proby oszacowania kosztow wskazuja na sume okoto 25 mld
zlotych rocznie. Zas w 1997 roku koszty leczenia w polskich szpitalach i klini-
kach specjalistycznych 0sob pijacych w sposob szkodliwy i 0s6b uzaleznionych
oszacowano na kwote¢ okoto 2,7 mld ztotych. Wszystkie wymienione wydatki
dotycza tylko placowek panstwowych. Nie sposob ocenié, jaki procent pacjentow
z problemami alkoholowymi trafia do prywatnej stuzby zdrowia i jaki jest koszt
ich leczenia (16, 17).

Etanol jest zwiazkiem toksycznym, ktory moze uszkadzaé wiele narzadow,
wSrod nich watrobg, trzustke, btong sluzowa zotadka oraz prowadzi¢ do zaburzen
w centralnym i obwodowym uktadzie nerwowym, a takze powodowac zmiany
w naczyniach wiencowych. Jest prawdopodobne, ze mate dawki alkoholu, zwtasz-
cza czerwonego wina, wptywaja korzystnie na naczynia, w tym wiencowe, hamu-
jac rozwdj miazdzycy. Czerwone wino zawiera liczne zwiazki fenolowe (wérdd
nich rezweratrol), flawonole, antocyjany i rozpuszczalne taniny. Sa to silne prze-
ciwutleniacze, ktore hamujac produkcje wolnych rodnikow tlenowych i utlenianie
thuszczu we krwi, tzw. lipoprotein, przeciwdziataja m.in. powstawaniu ,,ztego cho-
lesterolu” inicjujacego rozwdj miazdzycy. A tym samym moga mie¢ korzystny
wplyw w zapobieganiu chorobie niedokrwiennej serca i zawalowi serca.

Z uwagi na funkcj¢ detoksykacyjna i posiadane zasoby enzymatyczne, narza-
dem szczegolnie narazonym na toksyczny wptyw alkoholu etylowego i jego meta-
bolitow jest watroba. Zachodza w niej gtowne przemiany alkoholu.

Nastgpstwa dziatania alkoholu na watrobg manifestuja si¢ w réznorodny spo-
sob. Zaleza od stopnia zaburzen przemian biochemicznych w hepatocytach i od
inicjowanych przez alkohol zmian w funkcjonowaniu innych narzadow i uktadow.
Przewlekte naduzywanie alkoholu powoduje rozwdj alkoholowej choroby watroby
(ALD — alcoholic liver disease) (18, 19, 20, 21, 22, 23). Mianem tym okre$la si¢
rozne, kolejne stadia alkoholowego uszkodzenia watroby: sthuszczenie watroby,
zapalenie watroby, zwtoknienie i marsko$¢ watroby. U 90% o0s6b pijacych inten-
sywnie watroba reaguje na nadmierna podaz alkoholu stluszczeniem, u 40% — za-
paleniem, u 15-30% — zwldknieniem i w koncu marskoscia.
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Stluszczenie watroby to pierwsza zmiana kojarzona z dlugotrwatym spozywa-
niem alkoholu. Jest najczesciej rozpoznawane w czasie badania ultrasonograficz-
nego watroby. Polega na nadmiernym odktadaniu si¢ ttuszczu w hepatocytach,
ktorego ilos¢ przekracza 5% masy watroby. Sttuszczenie watroby jest procesem
W znacznym stopniu odwracalnym — ustepuje po zaprzestaniu picia. W alkoholo-
wym sthuszczeniu dominuje typ grubokropelkowy, charakteryzujacy si¢ groma-
dzeniem gtéwnie triglicerydéw. Hepatocyty ulegaja rozdeciu, a ich jadro przesu-
wa si¢ w kierunku obwodowym. Stwierdza si¢ uposledzone wydzielanie VLDL.
Klinicznie obserwuje si¢ powigkszenie watroby, zwykle niebolesne, rzadko wy-
stgpuje zottaczka. Patologia ta czgsto dotyczy tez osob otytych lub chorych na
cukrzycg. Wyniki badan aktywnosci ALT i AST moga by¢ w normie.

Alkoholowe zapalenie watroby, jako kolejna faza ALD, jest etapem przejs-
ciowym pomigdzy sthuszczeniem watroby a marskoscia. U ok. 80% osob niele-
czonych rozwija si¢ zwloknienie narzadu i marsko$¢. Histologicznie alkoholowe
zapalenie watroby charakteryzuje si¢ obecno$cia stluszczenia watroby o typie
grubokropelkowym, do ktoérego dotaczaja si¢ rozlane nacieki z granulocytéw obo-
jetnochtonnych i limfocytéw zlokalizowane w centralnej czg$ci zrazika, obrzgk he-
patocytow, ogniska martwicy, zwtoknienie okotozylne i okolozatokowe, o réznym
stopniu zaawansowania. Typowa dla tej patologii jest obecno$¢ w cytoplazmie
obrzmiatych, balonowatych hepatocytow skupisk eozynofilnych ciat szklistych,
tzw. cialek Mallory’ego, ktore w barwieniu hematoksylina-eozyna pozostaja fiole-
towo-czerwone. Objawy kliniczne w alkoholowym zapaleniu watroby sa bardziej
nasilone niz w stluszczeniu. Bezpos$rednia przyczyna alkoholowego zapalenia wa-
troby jest toksyczne dziatanie etanolu i aldehydu octowego. Potwierdzony zostat
réwniez wplyw toksyn bakterii jelitowych, ktorych przenikanie przez uszkodzona
przez alkohol jelitowa barierg $Sluzowkowaq jest znacznie ulatwione. W etiopato-
genezie alkoholowego zapalenia watroby istotna rolg przypisuje si¢ czynnikowi
martwicy guza (TNF-a), produkowanemu przez komorki Browicza-Kupffera oraz
interleukinie 8. Charakterystyczna cecha w badaniach biochemicznych jest wzrost
aktywno$ci GGTP (gammaglutamylotranspeptydazy) — czasem znaczny, podwyz-
szona aktywno$¢ ALT i AST, z przewaga AST oraz makrocytoza.

Alkoholowa marsko$¢ watroby jest koncowym stadium alkoholowej choroby
watroby i dotyczy 10-20% o0s6b przewlekle naduzywajacych alkoholu. Martwica
hepatocytow oraz niedotlenienie strefy ptacikowej okotozylnej stymuluje synteze
kolagenu. Produkty metabolizmu etanolu, m.in. acetaldehyd, aktywuja komorki
gwiazdziste (Ito), sprzyjajac widknieniu miazszu (24). Komorki gwiazdziste wy-
stepuja w przestrzeniach okotozatokowych watroby, ich aktywnos$¢ jest regulowana
substancjami wazoaktywnymi: endoteling i tlenkiem azotu. Pobudzone komorki
gwiazdziste pelnia rolg miofibroblastéw i maja zdolno$¢ produkowania kolagenu.
Istotna role w rozwoju wltoknienia watroby pelnia rowniez cytokiny (wsréd nich
TGF-beta) i rodniki tlenowe. Rozwijajaca si¢ tkanka widknista powoduje przebudo-
we struktury watroby z tworzeniem si¢ guzkow regeneracyjnych, prowadzacych
do rozwoju nadci$nienia wrotnego. U 0s6b naduzywajacych alkoholu obserwuje
si¢ rowniez wzmozone gromadzenie zelaza w komorkach miazszowych i w ko-

58



Naduzywanie alkoholu a alkoholowa choroba watroby

morkach Browicza-Kupffera. Nie wykazano zwiazku pomigdzy iloScia zmagazy-
nowanego zelaza a iloscia wypijanego alkoholu lub czasem jego naduzywania.

Szkodliwe dziatanie etanolu na watrobg jest zalezne od spozywanej dawki do-
bowej, indywidualnej wrazliwosci, a takze czasu naduzywania alkoholu (25).
Wséréd znanych czynnikow warunkujacych rozwdj ALD wymienia si¢ takze pleé,
stan odzywienia pacjenta, wspotistniejace zakazenia wirusami hepatotropowymi.
Coraz czg$ciej zwraca si¢ uwage na role czynnikow genetycznych i zaburzen
immunologicznych (26). Mimo poznania wielu mechanizméw prowadzacych do
ALD brak jest jednoznacznej odpowiedzi na pytanie, dlaczego alkoholowe zapa-
lenie Iub marsko$¢ watroby rozwija sig tylko u 15-20% o0séb przewlekle naduzy-
wajacych alkoholu, a u pozostatych nie obserwuje si¢ zadnej postaci alkoholowe-
go uszkodzenie watroby. Trwaja badania nad tym problemem.

Wigkszos$¢ badaczy uwaza, ze dzienne spozywanie powyzej 80 g czystego al-
koholu (1 butelka wina) znacznie zwigksza ryzyko rozwoju marskos$ci watroby,
nalezy je zatem uzna¢ za ,,niebezpieczne picie” (27, 28). Wobec czgstego wspot-
istnienia innych czynnikdw, usposabiajacych do zaburzen funkcji watroby, ilo§¢
alkoholu stwarzajacego to ryzyko w praktyce jest znacznie mniejsza. Przy wyste-
powaniu wszystkich sprzyjajacych okolicznosci ALD moze wystapi¢ u kobiety
spozywajacej 20—40 g czystego alkoholu/dobg, a u mgzczyzny ryzyko takie istnie-
je przy dobowej dawce 40-60 g (19, 27). Wigksza sktonno$¢ do powstawania
ALD, ktora wykazuja kobiety, wynika m.in. ze zmniejszonej aktywnosci alkoho-
lowej dehydrogenazy zotadkowej, a wigc z mniejszego metabolizmu zotadkowe-
go alkoholu. Potencjalnie wigksza ilo$¢ etanolu dociera do watroby, co powoduje
powstanie wigkszej ilosci aldehydu octowego. Ponadto alkohol w watrobie kobiety
jest szybciej metabolizowany, chociaz ogdlna sprawno$¢ metaboliczna watroby
u tej ptci moze by¢ zmniejszona. Zalezy to zapewne od wptywu hormondéw pitcio-
wych (endogennych, jak i zazywanych w celach leczniczych lub antykoncep-
cyjnych) na aktywnos$¢ enzymow watrobowych. Nalezy pamigtaé, ze taka sama
jednorazowa dawka alkoholu osiaga wigksze stezenie we krwi kobiety niz mgz-
czyzny. Dzieje si¢ tak, poniewaz kobiety maja mniejsza masg ciala, w proporcjach
podstawowych sktadnikow masy ciata maja wigcej tkanki thuszczowej, za§ mniej
wody, co determinuje relatywnie wigksze stgzenie alkoholu w plynach ustrojo-
wych. Postep chorob watroby zaleznych od alkoholu jest szybszy u kobiet niz
u me¢zezyzn. Wskazuja na to obserwacje kliniczne, z ktoérych wynika, ze u kobiet
z poréwnywalna z me¢zczyznami historia picia spotyka si¢ bardziej zaawansowane
uszkodzenie watroby (7, 29, 30).

Niektore badania sugeruja, ze rozwoj ALD jest zalezny od nieprawidlowego
odzywienia. Dieta bogatotluszczowa i ubogobiatkowa predysponuje do rozwoju
ALD (31). Badania ostatnich lat wykazatly, ze otyto$¢ jest duzym czynnikiem
ryzyka rozwoju ALD. U ludzi otylych, spozywajacych nadmiernie alkohol, ALD
wystepuje 2—3-krotnie czesdciej niz u 0oséb bez nadwagi (32, 33). Wspdtistniejace
zakazenie HBV lub HCV takze predysponuje do rozwoju ALD (31, 34, 35).

Alkohol etylowy wywiera zardwno bezpos$rednie, jak i posrednie dziatanie hepa-
totoksyczne. Dzialanie bezposrednie polega na chemicznej reaktywnosci etanolu,
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a zwlaszcza jego metabolitu — aldehydu octowego, dziatanie posrednie natomiast
jest wynikiem generowania wolnych rodnikéw tlenowych oraz uszkadzajacego
wptywu alkoholu na barierg jelitowa. Zmiany patologiczne powstajace w watrobie
u osob naduzywajacych alkoholu maja rézny charakter i nasilenie. Zaleza od
czasu trwania i natgzenia zaburzen metabolicznych w hepatocycie, wynikajacych
z utleniania alkoholu, a takze sa wynikiem innych procesow patogenetycznych,
inicjowanych przez alkohol i jego metabolity. Do najwazniejszych mechanizméw
odpowiedzialnych za powstawanie zmian patologicznych w watrobie naleza:
zaburzenia metaboliczne, stres oksydacyjny i redukcyjny, hipoksja hepatocytow
okotozylnej strefy ptacikowej, powstawanie cytokin oraz reakcje immunologiczne
pobudzane przez posrednie produkty utleniania alkoholu (21, 22). Stres oksyda-
cyjny hepatocytow jest wynikiem m.in. nadprodukcji wolnych rodnikéw tleno-
wych, ktore powodujac peroksydacje lipidow i pobudzenie komoérek Browicza-
Kupffera biora udziat w procesie wioknienia watroby. Efektem stresu redukcyjnego
jest synteza wolnych kwasow thuszczowych, a takze zwigkszona produkcja trigli-
cerydow oraz mleczanow w watrobie. Hipoksja hepatocytow okotozylnej strefy
ptacikowej sprzyja martwicy i widknieniu okotozylnych stref komorkowych. Ko-
lejnym istotnym mechanizmem hepatotoksycznosci alkoholu jest wzrost przepusz-
czalno$ci bariery jelitowej, co sprzyja przenikaniu enterotoksyn. W watrobie
enterotoksyny pobudzaja komorki Browicza-Kupffera i inne do uwalniania proza-
palnych cytokin i rodnikéw tlenowych, prowadzac do rozwoju zapalenia i wtok-
nienia migzszu watroby (22). W rozwoju ALD biora udziat zaburzenia, ktdre sa
zwiazane z produkcja interleukin prozapalnych (36). U pacjentow z alkoholowa
marskoS$cia watroby wzrasta poziom TNF-alfa, TGF-beta, IL-6, IL-8. Podwyzszo-
ny poziom TNF-alfa i IL-6 wykazuje korelacj¢ z zaawansowaniem uszkodzenia
watroby. Wzrost poziomu TGF-beta stymuluje syntezg kolagenu w hepatocytach,
stwierdza sig istotny wzrost produkcji kolagenu typu 1, co sugeruje, ze TGF-beta
jest kluczowym czynnikiem w rozwoju wtdknienia w ALD (35). Te i inne mniej
znane zaburzenia biochemiczne sa przyczyna znacznych zaburzen metabolicznych
w watrobie i innych narzadach.

U czg$ci 0sob, mimo dlugotrwalego spozywania alkoholu, nie dochodzi do
widocznego w obrazie morfologicznym uszkodzenia watroby. Mozna natomiast
wykaza¢ zaburzenia czynno$ciowe tego narzadu. Sa to najczgsciej zmiany w bio-
transformacji lekow i substancji endogennych, np. hormonéw. Omawiajac pato-
mechanizmy uszkodzenia watroby w alkoholowej chorobie tego narzadu, nalezy
roéwniez wspomnie¢ o synergistycznym dzialaniu niektorych lekow i alkoholu.
U oso6b naduzywajacych alkoholu, u ktorych stezenie etanolu we krwi jest prze-
wlekle podwyzszone, dochodzi do aktywacji CYP2EI1, jednego z izoenzymow
cytochromu P-450, ktory staje sig¢ glownym szlakiem utleniania alkoholu w watro-
bie. Oprocz etanolu, enzym ten uczestniczy w metabolizmie wielu lekéw czgsto
uzywanych przez pacjentow uzaleznionych od alkoholu. Alkohol moze nasila¢
efekty niepozadane lekow, majacych hepatotoksyczne metabolity, takich jak leki
przeciwbolowe czy uspokajajace (22).

60



Naduzywanie alkoholu a alkoholowa choroba watroby

Czynniki genetyczne uczestniczace w rozwoju ALD dotycza polimorfizmu
genowego enzymow, uczestniczacych w przemianach alkoholu, a wigc dehydro-
genazy alkoholowej i aldehydowej oraz najwazniejszego enzymu uktadu MEOS-
cytochromu P-450: CYP2E1 (26, 37, 38, 39, 40).

Wspblczesny stan wiedzy i lepsze zrozumienie procesu przemian alkoholu,
udzialu zaburzen metabolicznych indukowanych alkoholem i ich nastgpstw, wska-
zuja kierunki terapii i dziatan profilaktycznych w alkoholowej chorobie watroby.
Do niedawna wigkszo$¢ wysitkow terapeutycznych skupiona byta na leczeniu po-
wiktan w postaci krwawien z zylakow przetyku czy wodobrzusza, natomiast obec-
nie postgpowanie lecznicze nalezaloby wdraza¢ na etapie samego metabolizmu
etanolu, jego utleniania, defektow odpowiedzi zapalnej, zaburzen immunologicz-
nych, m.in. w zakresie produkcji cytokin czy rozwoju wtdknienia w watrobie (41).
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