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РЕЗЮМЕ
Введение. Отравления спиртами представляют собой важную социальную и медицинскую проблему. 
Наибольшие сложности возникают при отравлениях спиртами, токсичность которых возрастает при 
их биотрансформации в организме. 
Материал и методы. Материалом для анализа послужили источники литературы, реферированные 
в библиографических базах PubMed, Scopus, РИНЦ.
Результаты. Показано, что метанол и этиленгликоль и в XXI веке остаются одной из причин массо-
вых отравлений с тяжёлыми последствиями. Массовые отравления метанолом регистрируются  
в разных странах мира практически ежегодно и, как правило, сопровождаются высокой леталь-
ностью. Этиленгликоль, который недобросовестные производители использовали в составе ряда 
лекарственных средств, был причиной нескольких массовых отравлений детей. Приведены зако-
нодательные и нормативные документы различных стран, ограничивающие применение метанола 
и этиленгликоля в производстве промышленных и коммерческих продуктов. Дана токсикологи-
ческая характеристика метанола и этиленгликоля, сведения об их токсичности, токсикокинетике, 
биотрансформации в организме. Показано, что механизм токсического действия метанола связан, 
в первую очередь, с его токсичными метаболитами – формальдегидом и муравьиной кислотой. 
Токсическое действие этиленгликоля также определяется продуктами его метаболизма – гликоле-
вым альдегидом, глиоксалем, гликолевой и глиоксиловой кислотами. Метаболиты метанола и эти-
ленгликоля способны оказывать повреждающее действие на клетки, вызывая митохондриальную 
дисфункцию, индуцируя процессы перекисного окисления липидов, истощая систему глутатиона, 
что приводит к развитию нарушений во многих биохимических системах. 
Ограничения исследования. Обзор подготовлен на основе изучения 56 источников литературы. 55 ис-
точников опубликованы за период с 2001 по 2024 г., что представляет собой достаточно референтную 
выборку. Кроме того, следует отметить неоспоримую ценность источника 1904 года, как отправной 
точки для исследования причин и последствий интоксикации метиловым спиртом.
Заключение. Отравления метанолом и этиленгликолем характеризуются высокой летальностью и 
тяжёлым течением интоксикации из-за образующихся в процессе метаболизма токсичных метаболитов. 
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метаболиты; обзор
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ABSTRACT
Introduction. Alcohol poisoning is an important social and medical problem. The greatest difficulties arise in 
poisoning by alcohols, the toxicity of which increases during their biotransformation in the body.
Material and methods. Literature sources abstracted in PubMed, Scopus, and Russian Science Citation Index 
bibliographic databases served as the material for analysis.
Results. It is shown that methanol and ethylene glycol remain one of the causes of mass poisoning with severe 
consequences in the XXI century. Mass poisonings with methanol are registered in different countries of the 
world almost annually and, as a rule, are accompanied by high lethality. Ethylene glycol, which unscrupulous 
manufacturers used in the composition of a number of medicines, was the cause of several mass poisonings of 
children. Legislative and regulatory documents of different countries limiting the use of methanol and ethylene 
glycol in the production of industrial and commercial products are given. Toxicological characterization 
of methanol and ethylene glycol, information about their toxicity, toxicokinetics, biotransformation in the 
body is given. It is shown that the mechanism of toxic effect of methanol is primarily associated with its 
toxic metabolites – formaldehyde and formic acid. The toxic effect of ethylene glycol is also determined 
by the products of its metabolism – glycol aldehyde, glyoxal, glycolic and glyoxylic acids. Methanol and 
ethylene glycol metabolites are capable of damaging cells, causing mitochondrial dysfunction, inducing lipid 
peroxidation processes, depleting the glutathione system, which leads to the development of disorders in many 
biochemical systems.
Limitations. The review is based on a study of 56 literature sources. 55 sources were published from 2001 to 
2024, which is a fairly reference sample. In addition, it should be noted the indisputable value of the 1904 year 
source as a starting point for investigating the causes and consequences of methyl alcohol intoxication.
Conclusion. Poisoning with methanol and ethylene glycol is characterized by high mortality and severe 
intoxication due to toxic metabolites formed during metabolism. 
Keywords: alcohols; methanol; ethylene glycol; poisoning; mechanism of action; toxic metabolites; review
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Введение
Спирты – это углеводороды, содержащие в 

своём составе гидроксильную группу [1]. Отрав-
ления спиртами представляют собой серьёзную 
проблему общественного здравоохранения во 
всём мире, поскольку показатели смертности и 
наличие долгосрочных последствий при данных 
интоксикациях высокие [2]. 

Термин «токсифицирующий спирт» традици-
онно относится к спиртам, отличным от этанола, 
например, метанолу и этиленгликолю, токсич-
ность которых повышается в ходе биотрансфор-
мации в организме [1, 3]. Характерной особен-
ностью токсифицирующих спиртов является 
двухфазность их токсического действия: в первой 
фазе исходное, неметаболизированное вещество 
оказывает наркотический и наркозоподобный 
эффект, во второй фазе образуются гораздо более 
токсичные продукты биотрансформации, опре-
деляющие разнообразие клинических проявле-
ний интоксикации, тяжесть отравления и, неред-
ко, летальный исход [3]. 

Цель работы – провести анализ данных ли-
тературы по статистике отравлений метанолом 
и этиленгликолем, особенностям механизма их 
токсического действия. 

Материал и методы 
Материалом для анализа послужили источни-

ки литературы, реферированные в библиографи-
ческих базах PubMed, Scopus, РИНЦ.

Результаты 
Статистика отравлений токсифицирующими 

спиртами. Первая статья, являющаяся точкой от-
счёта изучения причин и последствий отравлений 
метиловым спиртом, была опубликована в 1904 г. 
в журнале Американской медицинской ассоци-
ации (JAMA) учёными F. Buller и C.A. Wood [4]. 
В публикации исследователи отметили основные 
причины фальсификации спиртных напитков 
метанолом: внешнее сходство между этиловым 
и метиловым спиртом, а также более низкую 
стоимость метанола. Именно эти характеристи-
ки метанола до настоящего времени остаются 
основными причинами большого количества 
отравлений этим спиртом [5]. В качестве других 
причин фальсификации алкогольной продукции 
метанолом можно выделить: высокие налоги на 
маркированную продукцию, дороговизну сер-
тифицированного алкоголя, а также домашнюю 
дистилляцию спиртных напитков [6]. В обзоре  
E.I. Ohimain, посвященном рассмотрению осо-
бенностей ферментации традиционных напит-

ков, было отмечено, что кашаса, чолай, агава, 
арак, граппа, сливовица, ракия подвержены зна-
чительному загрязнению метанолом [7].

Групповые и массовые отравления метиловым 
спиртом постоянно происходят в разных регио-
нах мира, оставаясь важной социальной и меди-
цинской проблемой и в XXI веке. Так, в начале 
нынешнего тысячелетия волна отравлений ме-
танолом прокатилась по Европе: в 2001 г. в Эсто-
нии вследствие употребления фальсифицирован-
ных спиртных напитков пострадали 154 человека,  
в Норвегии в период 2002–2004 гг. – 59, в Чехии 
в 2012 г. – 73 [8]. Несколько крупных вспышек 
массовых отравлений метанолом были зареги-
стрированы в Иране: в 2004 г. количество постра-
давших составило 62 человека, в 2013 г. – 694,  
в 2018 г. – 768 [8, 9]. При массовом отравлении  
в Турции в 2020 г. пострадали 22 человека, в 2021 г. –  
21 [10]. Несмотря на строгий запрет по употреб-
лению любого алкоголя, в Саудовской Аравии 
также были зарегистрированы случаи массово-
го отравления метанолом как среди мужчин, так 
и среди женщин [11]. Большое количество по-
страдавших от отравлений метиловым спиртом 
регистрируется на Африканском континенте:  
в Судане в 2011 г. зарегистрировано более  
140 пострадавших от употребления спиртных 
напитков, содержащих вместо этилового спирта 
метанол [8], в Ливии в 2013 г. – 1066 человек [12],  
в Кении – в мае 2014 г. 341 и 126 в июле 2014 г. [12], 
в Тунисе в 2020 г. – 65 [13]. В центре Азиатского 
континента, в Индии, более 90 человек были гос-
питализированы в стационары с тяжёлым отрав-
лением метиловым спиртом в 2019 г. [14]. 

Приведённые выше примеры свидетельствуют 
о том, что массовые отравления метиловым спир-
том стабильно происходят не менее одного раза 
в год в разных регионах мира. В настоящее вре-
мя для общественного здравоохранения многих 
исламских стран (Иран, Индонезия, Малайзия, 
Тунис, Турция и др.) острые отравления метано-
лом являются серьезной проблемой [8,10,15]. Учи-
тывая, что религиозный закон в мусульманских 
странах запрещает употребление алкоголя, многие 
люди приобретают алкоголь незаконно, что при-
водит к тяжелым последствиям [16]. Так, во вре-
мя эпидемии COVID-19 наблюдалась тенденция к 
увеличению случаев массовых отравлений метано-
лом. Иранская организация судебной медицины 
(ILMO) сообщила, что во всех провинциях страны 
с марта по апрель 2020 г. количество таких инток-
сикаций увеличилось в 11 раз по сравнению с ана-
логичным периодом 2019 г. [17]. С 26 февраля 2020 
г., то есть через неделю после официального со-
общения о первых случаях заражения COVID-19 
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в Иране, в тегеранские больницы поступили 
несколько пациентов с острым отравлением ме-
танолом, которые утверждали, что пили алкоголь, 
чтобы не заразиться коронавирусом [18]. Возмож-
но, ошибочное убеждение в том, что употребление 
алкоголя может защитить от COVID-19 возник-
ло из-за рекламы спиртовых дезинфицирующих 
средств для рук, которые должны были препят-
ствовать распространению вируса [16]. 28 марта 
2020 г. произошла крупнейшая вспышка не только 
в Иране, но и во всём мире: в течение одного ме-
сяца у 2197 человек диагностировали отравление 
метанолом, 296 из них умерли [18].

Была и другая причина увеличения чис-
ла отравлений метанолом во время эпидемии 
COVID-19. В мае – июне 2020 г. в американских 
штатах Аризона и Нью-Мексико после проглаты-
вания содержащих метанол дезинфицирующих 
средств для рук произошло 15 случаев отравления 
метанолом, потребовавших госпитализации по-
страдавших [19, 20]. Для предотвращения подоб-
ных случайных отравлений Управление по сани-
тарному надзору за качеством пищевых продук-
тов и медикаментов (FDA) 19 июня 2020 г. выпу-
стило предупреждение о содержании метанола  
в 9 видах дезинфицирующих средств для рук [20]. 

В Российской Федерации в последние два де-
сятилетия были также зарегистрированы массо-
вые случаи отравлений метиловым спиртом.  
В 2016 г. в Иркутске отравление произошло по-
сле употребления содержащей спирт космети-
ческой жидкости «Боярышник» для «принятия 
ванн», в составе которой был обнаружен мети-
ловый спирт. За период с 17 по 26 декабря 2016 г. 
в стационары города поступили 123 пострадав-
ших, из которых 78 человек погибли вследствие 
токсического действия метанола [21]. Другое 
массовое отравление, пока не описанное в науч-
ной литературе, но активно освещаемое в СМИ, 
произошло после употребления напитка «Мистер 
сидр» в 2023 г. Пострадали жители семи регионов 
РФ: Ульяновской, Самарской, Нижегородской, 
Пензенской, Курганской областей, Удмуртии и 
Чувашии. В результате употребления суррогатно-
го алкоголя отравились более 100 человек, 47 из 
них погибли. В ходе проведенной судебно-меди-
цинской и химико-токсикологической эксперти-
зы было выявлено, что в алкогольной продукции 
содержался метанол. 

Смертность от отравления метанолом состав-
ляет от 18 до 44% [5, 15]. Статистическое исследо-
вание J.-Y. Chung и соавт. показало, что пожилой 
возраст, мужской пол, сопутствующая патология 
с артериальной гипертензией, хронической об-
структивной болезнью легких (ХОБЛ), заболева-

ниями печени, злокачественными новообразо-
ваниями, злоупотреблением наркотиками, недо-
статочность питания вследствие низкого еже-
месячного дохода отмечались как независимые,  
но значимые причины смертности [22]. Среди по-
страдавших с отравлением метанолом преоблада-
ли мужчины – 82,29% [22]. Уровень смертности  
в первые 6 мес после интоксикации был особен-
но высоким в возрастных группах от 20 до 49 лет, 
а также у пациентов, страдающих заболеваниями 
почек или получающих гемодиализ [22].

Ещё одним спиртом, сохраняющим веду-
щие позиции по статистике отравлений, являет-
ся этиленгликоль. Трагедия мирового масштаба 
произошла в 2022 г. в Узбекистане и близлежащих 
районах Таджикистана, когда из-за употребления 
жидкости, содержащей этиленгликоль и диэти-
ленгликоль, были госпитализированы 120 детей 
в возрасте от 6 мес до 10,5 лет, 15% из которых 
погибли [23]. Массовые отравления гликолями 
были также зарегистрированы в Гамбии, где по-
страдали около 80 детей в возрасте до 5 лет, по-
чти 90% из которых погибли, и в Индонезии, где 
в стационары с отравлением поступили 320 детей 
в возрасте до 5 лет, уровень смертности составил 
61,4% [24]. Практически все госпитализирован-
ные дети поступали в клиники с измененным со-
знанием, у большинства из них была верифици-
рована острая почечная недостаточность. В ходе 
проведенного расследования было установлено, 
что всем пострадавшим детям до госпитализа-
ции давали антигистаминные, жаропонижающие 
и отхаркивающие препараты в виде растворов  
и сиропов (Kofexmalin, Makoff, Magrip N. и др.),  
в которых при химико-токсикологическом иссле-
довании были обнаружены недопустимые компо-
ненты – этиленгликоль и диэтиленгликоль [24].  
Как правило, лекарственные средства, входя-
щие в состав сиропов, например, парацетамол,  
не растворяются в воде, поэтому в качестве осно-
вы часто используются нетоксичные глицерин и 
пропиленгликоль, которые помимо растворите-
ля одновременно выполняют роль консерванта, 
загустителя и подсластителя. Недобросовестные 
производители заменили глицерин и пропилен-
гликоль на более дешевые этиленгликоль и ди-
этиленгликоль, не учитывая их токсичность, что 
и привело к отравлению [24]. 

В настоящее время этиленгликоль остается 
одной из причин острых отравлений токсичным 
алкоголем и в США, где каждый год регистриру-
ется более 5000 подобных случаев [25]. В качестве 
примера можно привести групповое отравление 
11 солдат на военной базе Форт Блисс в Техасе, 
произошедшее в январе 2021 г., после коллектив-
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ного употребления 62% раствора этиленглико-
ля (антифриза), который был выпит по ошибке 
вместо алкогольного напитка [25]. К счастью, все 
пострадавшие выжили в результате слаженной 
работы и своевременного реагирования меди-
цинских работников. 

В Европейских странах действуют определен-
ные ограничения в отношении допустимой кон-
центрации метанола и доступности промышлен-
ных жидкостей с его содержанием. 19 октября 
2019 г. в Официальном журнале Европейского 
Союза был опубликован Регламент Комиссии ЕС 
2018/589 от 18.04.2018, где говорится следующее: 
«Метанол не следует размещать на рынке после  
9 мая 2018 г. в составе стеклоомывающих неза- 
мерзающих жидкостей для ветрового стекла 
в концентрации, равной или превышающей  
0,6% по массе»1. 

В Российской Федерации действует ряд по-
становлений и регламентов, касающихся исполь-
зования метанола в производстве. В пункте 3.22  
Постановления Главного государственного  
санитарного врача РФ от 12 июля 2011 г. № 99  
«Об утверждении СП 2.3.3.2892–11 «Санитар-
но-гигиенические требования к организации и 
проведению работ с метанолом»2 указаны товары 
химической промышленности, в составе которых 
запрещается использовать метанол. 

В ряде стран, включая США, Канаду и Вели-
кобританию, были предприняты меры по огра-
ничению воздействия этиленгликоля на человека 
и животных на законодательном уровне. В тех-
нические жидкости совместно с этиленгликолем 
начали добавлять нетоксичное вещество дена-
тониум бензоат (Bitrex), обладающее неприят-
ным вкусом, чтобы снизить число случаев острой 
интоксикации среди населения. Согласно ис-
следованию, проведенному M.A. Jobson и соавт.  
с использованием Национальной системы дан-
ных о токсичных веществах (NPDS), было про-
анализировано более 45 тыс. зарегистрирован-
ных случаев отравлений этиленгликолем в США 
за период с января 2006 г. по декабрь 2013 г. [26]. 
Результаты показали, что введение горького ве-
щества не оказало заметного влияния на частоту 

отравлений этиленгликолем, причём количество 
случаев преднамеренных отравлений, напротив, 
возросло. Тем не менее, авторы выдвинули пред-
положение о положительном воздействии де-
натониум бензоата, которое может проявляться  
в снижении тяжести отравлений, благодаря упо-
треблению меньшего объёма горькой жидкости 
вместо сладкой [26].

Обсуждение 
Токсикологическая характеристика метанола. 

Метиловый спирт (метанол) – простейший одно-
атомный спирт. Есть упоминания о том, что ме-
тиловый спирт использовали в процессе бальза-
мирования в Древнем Египте, но чистый метанол 
был выделен только в 1661 г. Робертом Бойлем 
путем перегонки древесины самшита, вследствие 
чего получил название древесный спирт [5]. 

Метанол следует считать потенциально опас-
ным веществом, если он попадает в организм в 
количестве, превышающем 100 мг/кг, что мо-
жет соответствовать употреблению нескольких 
глотков жидкости для омывания ветрового стек-
ла, содержащей 40% метиловый спирт [27]. Кон-
центрация метанола в крови выше 500 мг/л при-
водит к тяжёлым интоксикациям, а концентрация 
выше 1500–2000 мг/л в большинстве случаев –  
к смерти пациентов, которым не была оказана 
своевременная медицинская помощь [5]. 

При попадании внутрь метанол быстро всасы-
вается через желудочно-кишечный тракт (ЖКТ) –  
менее чем за 10 мин, не связывается с белками. 
Поскольку метанол гидрофилен (коэффициент 
распределения в системе октанол–вода (Log Pow) 
составляет 0,74), объём распределения Vd = 0,6 л/кг,  
что равно общему количеству воды в организме [1]. 
Период полувыведения метанола из организма со-
ставляет от 12 до 20 ч [28]. Ферментативный мета-
болизм обеспечивает кинетику нулевого порядка 
около 8–9 мг/дл/ч при концентрации метанола от 
100 до 200 мг/дл [5]. 

В клинической картине острых отравлений 
метанолом условно можно выделить три стадии: 
раннюю, латентную и позднюю. Для ранней ста-
дии, начинающейся сразу после употребления 
спирта, характерно наличие лёгкой эйфории и 
сонливости [28]. Высокая гидрофильность ме-
танола является причиной того, что отравления 
могут протекать без типичных признаков опьяне-
ния [11]. Далее следует латентная стадия (6–30 ч), 
которую можно определить по наличию наибо-
лее характерного симптома – нечёткость зрения.  
В позднюю стадию регистрируются тяжёлые си-
стемные токсические эффекты в результате аци-
доза и накопления токсичных метаболитов [28].  

1 Commission Regulation (EU) 2018/589 of 18 April 2018 
amending Annex XVII to Regulation (EC) No 1907/2006 of 
the European Parliament and of the Council concerning the 
Registration, Evaluation, Authorisation and Restriction of 
Chemicals (REACH) as regards methanol (Text with EEA 
relevance.)

2 Постановление Главного государственного санитар-
ного врача РФ от 12.07.2011 г. № 99 «Об утверждении СП 
2.3.3.2892–11 «Санитарно-гигиенические требования к ор-
ганизации и проведению работ с метанолом» (вместе с «СП 
2.3.3.2892–11. Санитарные правила...») (Зарегистрировано в 
Минюсте России 29.09.2011 г. № 21920).
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В литературе имеются сведения о развитии у лю-
дей, отравленных метанолом, кетоацидоза, а так-
же таких проявлений, как паркинсонизм и цере-
бральная васкулопатия [29, 30]. 

R. Paasma и соавт. [31] в ходе своего исследо-
вания наблюдали 86 человек, выживших после 
крайне тяжелого острого отравления метанолом. 
После окончания лечения в стационаре 66 из 
них не имели особых клинических последствий,  
а у 20 оставались существенные неврологические 
проявления, а также нарушение зрения. Одна-
ко через 6 лет после выписки из клиники только  
у 11 пациентов не было выявлено клинических 
последствий, что подтверждает высокую опас-
ность метанола как токсиканта [31]. 

Биотрансформация и механизм токсического 
действия метанола. Метанол и этиленгликоль яв-
ляются классическими неэлектролитами, на пер-
вой стадии своего действия оказывающими нар-
котический и наркозоподобный эффекты [3, 5].  
Токсичность их молекул сравнительно невелика, 
реализация их токсического действия связана с 
образованием гораздо более токсичных метабо-
литов под действием ферментов – алкогольдегид-
рогеназы (AДГ) и альдегиддегидрогеназы (АльДГ) 
[32]. Поскольку реакции с участием ферментов 
АДГ и АльДГ восстанавливают окисленную фор-
му никотинамидадениндинуклеотида (НАД+) до 
восстановленной формы никотинамидаденин-
динуклеотида НАДН, в результате метаболизма 
спиртов соотношение НАД+/НАДН в клетках 
снижается, что оказывает серьёзное влияние на 
другие метаболические пути в печени, которые 
требуют НАД+ или подавляются НАДН [33, 34].

Первая реакция метаболизма метанола и эти-
ленгликоля катализируется ферментом АДГ, 
способным окислять определённые гидроксил-
содержащие атомы углеводородов до альдегид-
ных групп [33]. AДГ локализуется в цитозольной 
фракции клетки и в наибольшем количестве со-
держится в печени, желудочно-кишечном тракте 
и почках [34]. Активный центр AДГ относительно 
мал и имеет цилиндрическую форму, что приво-
дит к узкой специфичности фермента в отноше-
нии субстратов: вторичные спирты, как правило, 
являются менее предпочтительными субстратами 
для AДГ. Окисление метанола и этиленгликоля 
АДГ является лимитирующей стадией в процессе 
их метаболизма [35]. По результатам исследова-
ния L. Chrostek и соавт. [36] активность изофер-
ментов АДГ I и II класса, участвующих в мета-
болизме спиртов в печени, ниже у женщин, чем  
у мужчин. Это говорит о том, что при одинаковой 
выпитой дозе спирта уровень алкоголя в крови  
у женщин выше, чем у мужчин. 

Формальдегид, первый метаболит метилового 
спирта, являющийся причиной окислительного 
стресса. Исследование D. Attia и соавт. выявило 
статистически значимое повышение уровня фор-
миата, малонового диальдегида (продукт фермен-
тативного и кислородного радикал-индуциро-
ванного перекисного окисления липидов) и фак-
тора транскрипции, сохраняющей целостность 
генома – p53 у отравленных метанолом [37]. 

АльДГ быстро превращает формальдегид в 
муравьиную кислоту, которая понижает pH био-
среды, формиат-анион накапливается в орга-
низме, медленно превращаясь в углекислый газ, 
пока не выведется почками. Значение рН-среды 
ниже физиологических значений приводит к де-
фициту гидрокарбоната [38]. Офтальмопатия, 
вызванная формиатом, является неблагоприят-
ным клиническим признаком, при этом предрас-
полагающим фактором к развитию метанол-ин-
дуцированной глазной нейропатии может быть 
митохондриальный генетический дефект [39].  
S. Zakharov и соавт. обнаружили, что концен-
трация формиата в сыворотке крови около  
4,0 ммоль/л может оказывать влияние на зрение 
и указывать на необходимость гемодиализа [40]. 
Концентрация формиата в сыворотке крови при 
поступлении ≥11–12 ммоль/л коррелирует с дол-
госрочными последствиями поражения зрения 
и центральной нервной системы; концентрация 
формиата не менее 17,5 ммоль/л, концентрация 
лактата в сыворотке крови не менее 7,0 ммоль/л 
и/или pH артериальной крови ниже 6,87 указы-
вали на высокую вероятность неблагоприятного  
исхода (смерть или выживание с тяжёлыми  
инвалидизирующими последствиями) [40].

Острое воздействие метанола вызывает ини-
циацию перекисного окисления липидов и 
оказывает влияние на все параметры антиок-
сидантной системы. П.Ф. Забродский и соавт.  
в экспериментальных исследованиях обнаружи-
ли статистически значимое увеличение содержа-
ния малонового диальдегида, уменьшение актив-
ности пероксидазы и каталазы в группе у крыс, 
подвергшихся интоксикации метанолом в дозе 
0,7 ЛД50 [41]. В ходе дальнейших исследований 
было выявлено статистически значимое увели-
чение концентрации кортикостероидов через 2 ч 
(максимальное увеличение) и 6 ч после введения 
животным метанола в дозе 0,7 ЛД50 [41].

В исследовании J. Hlusicka и соавт. были про-
анализированы сывороточные концентрации 
маркеров перекисного окисления липидов после 
острого отравления метанолом. Концентрации 
малонового диальдегида, 4-гидроксиноненала, 
4-гидрокси-транс-2-гексенала оказались повы-
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шены, и была выявлена определенная корреля-
ция с уровнем лейкотриенов, что позволило ав-
торам сделать предположение о том, что данные 
процессы являются частью нейропротекторных 
механизмов [42]. 

Токсикологическая характеристика этиленгли-
коля. Этиленгликоль – простейший двухатомный 
спирт. Это бесцветная, сладковатая жидкость без 
запаха, относительно нелетучая, гигроскопичная, 
с низкой вязкостью, обладающая свойством пол-
ностью смешиваться с полярными растворите-
лями (например, с водой) [43]. Впервые этилен-
гликоль был получен в 1859 г. химиком Шарлем- 
Адольфом Вюрцем путем омыления диацетата 
этиленгликоля гидроксидом калия. Во времена 
Первой мировой войны этиленгликоль произвел 
революцию в производстве охлаждающих жидко-
стей и взрывчатых веществ [44]. 

Смертельные дозы этиленгликоля для взрос-
лых людей находятся в диапазоне 1,4–1,6 г/кг [43]. 
При приеме внутрь этиленгликоль быстро и пол-
ностью всасывается в желудочно-кишечном трак-
те, достигая максимума концентрации в течение 
30–60 мин. Период полувыведения составляет от 
2,5 до 4,5 ч, но может быть увеличен до 17 ч при 
наличии терапевтических уровней этанола в кро-
ви (100–200 мг/дл). Поскольку этиленгликоль яв-
ляется высокогидрофильным веществом (коэф-
фициент распределения в системе октанол-вода 
(Log Pow) равен 1,36), его объём распределения  
Vd = 0,54–0,8 л/кг сопоставим объёму распреде-
ления общей воды в организме [45]. При концен-
трации менее 250 мг/дл токсикокинетика этилен-
гликоля подчиняется правилу кинетики первого 
порядка и имеет период полувыведения около 4 ч. 
Однако при высоких концентрациях выше указан-
ного значения вещество выводится в соответствии 
с правилом кинетики нулевого порядка и, следо-
вательно, имеет более длительный период полувы-
ведения [46].

Острая интоксикация этиленгликолем описы-
вается тремя клиническими стадиями. Первая, 
начальная стадия (от 0,5 до 12 ч после приема 
внутрь), характеризуется прямым воздействием 
этиленгликоля на центральную нервную систему 
(опьянение, атаксия, судороги, кома) и желудоч-
но-кишечный тракт (гастрит, тошнота, рвота). 
Для второй стадии (от 12 до 24 ч после приема) 
характерно наличие метаболического ацидоза и 
коллапса из-за воздействия более токсичных ме-
таболитов, вследствие чего возможно развитие 
кардиогенного отека легких и острого респира-
торного дистресс-синдрома (ОРДС). На третьей 
стадии (от 24 до 72 ч после приёма) отмечает-
ся отложение оксалата кальция, приводящее к 

острому канальцевому некрозу и почечной недо-
статочности [47]. 

В тяжёлых случаях острого отравления условно 
можно выделить четвёртую стадию, характери-
зующуюся неврологическими последствиями, к 
которым относятся отсроченные черепно-мозго-
вые невропатии, отёк головного мозга, повы-
шение внутричерепного давления и другие [48].  
В литературе описан случай, когда у мужчины, вы-
пившего 250 мл тормозной жидкости, на 5-е сутки 
обнаружили наличие мозжечковой атаксии, пара-
лич черепных нервов и двустороннее поражение 
лицевого и преддверно-улиткового нервов [48]. 
Данные проявления, возможно, могут происхо-
дить из-за оксалата кальция, который откладыва-
ется по всему телу, причём его действие на цен-
тральную нервную систему связано со значитель-
ными неврологическими последствиями, вклю-
чая изменение психического состояния, судороги 
и отёк мозга [49]. 

В исследовании G.R. Grigorasi и соавт. было 
показано, что пациенты с тяжёлым отравле-
нием этиленгликолем, у которых проявляются 
такие признаки, как кома, судороги и тяжелый 
ацидоз, с большой вероятностью будут иметь 
неблагоприятные исходы. Кроме того, анализ 
данных в группах выживших и умерших пока-
зал корреляцию между уровнем рН, показа-
телем комы по шкале Глазго (GCS) и увеличе-
нием смертности [50].

Биотрансформация и механизм токсическо-
го действия этиленгликоля. Первым токсичным 
продуктом биотрансформации этиленгликоля 
под влиянием АДГ является гликолевый аль-
дегид [3, 43]. Этот промежуточный метаболит 
быстро подвергается дальнейшему окислению 
либо по альдегидной части ферментом АльДГ с 
образованием глиоксаля, либо, в меньшей сте-
пени, по спиртовой части ферментом цитохром 
P450 (CYP2E1) с образованием гликолевой кис-
лоты. Глиоксаль преимущественно метаболи-
зируется в гликолевую кислоту лактатдегидро-
геназой (ЛДГ), либо в глиоксиловую кислоту 
α-оксоальдегиддегидрогеназой. В свою очередь 
гликолевая кислота медленно превращается в 
глиоксиловую кислоту под влиянием фермен-
тов гликолатоксидазы либо ЛДГ (второй лими-
тирующий этап). Последующее ферментатив-
ное превращение глиоксиловой кислоты в ща-
велевую кислоту катализируется ЛДГ, но также 
в некоторой степени гликолатоксидазой [38]. 
Тиамин и пиридоксин облегчают превращение 
глиоксиловой кислоты в менее токсичные со-
единения – α-гидрокси-β-кетоадипиновую кис-
лоту, глицин и гиппуровую кислоту [51]. 
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Стоит отметить, что все перечисленные про-
дукты биотрансформации этиленгликоля могут 
подавлять клеточное дыхание, окислительное 
фосфорилирование и синтез белка [52]. В частно-
сти, гликоальдегид и глиоксилат обладают цито-
токсическим действием. По данным V. Poldelski 
с соавт., гликоальдегид и глиоксилат являются 
основными метаболитами, ответственными за 
истощение АТФ и разрушение фосфолипидов 
в клетках почечных канальцев, а также вызыва-
ют повреждение клеток с высвобождением вну-
триклеточного фермента ЛДГ [53]. Гликолевая 
(в большей степени), глиоксиловая и щавелевая 
кислоты диссоциируют в физиологических усло-
виях, вызывая метаболический ацидоз, который 
может привести к серьезным осложнениям [38]. 

Кроме того, острый почечный канальцевый 
некроз сопровождается отложением последнего 
метаболита этиленгликоля – щавелевой кисло-
ты, образующей хелатный комплекс с ионами 
кальция [54]. В случаях отравления этиленгли-
колем оксалат кальция может выделяться в виде 
кристаллов дигидрата и моногидрата.   Помимо 
острого некроза почечных канальцев, отравление 
этиленгликолем может вызвать прямую клеточ-
ную токсичность из-за таких метаболитов, как 
гликольальдегид, глиоксилат, которые приводят 
к истощению АТФ и деградации мембранных 
фосфолипидов клеток почечных канальцев [55].

K. Sommerfeld-Klatta и соавт. провели ис-
следование по оценке влияния этиленгликоля 
на биохимические показатели и окислитель-
но-восстановительный баланс у пациентов с ал-

когольной зависимостью, которые принимали 
этот токсичный спирт в качестве заменителя 
этилового спирта при синдроме алкогольной за-
висимости [56]. Наиболее значимые изменения 
были отмечены по активности ферментов пече-
ни (аланинаминотрансферазы, аспартатамино-
трансферазы) и маркеров окислительного стрес-
са, таких как каталаза. Также была установлена 
корреляция уровня продуктов перекисного окис-
ления липидов с концентрацией мочевины, ала-
нинаминотрансферазы и глутатионредуктазы, а 
также между концентрацией мочевины и уров-
нем глутатиона. Концентрация ионов водорода 
оказывала значительное влияние на окислитель-
но-восстановительный баланс, коррелируя с по-
вышенным уровнем глутатионредуктазы и уров-
нем восстановленного глутатиона [56].

Заключение
Проведенный анализ литературы свидетель-

ствует о том, что и в XXI веке метанол и этилен-
гликоль остаются токсикантами, которые приво-
дят к массовым отравлениям с высокой леталь-
ностью и тяжелыми последствиями. Метаболи-
ты метанола и этиленгликоля являются более 
токсичными, чем исходные молекулы спиртов, 
и определяют механизм токсического действия. 
Действие метаболитов метанола и этиленгликоля 
приводит к митохондриальной дисфункции, раз-
витию окислительного стресса и, как следствие, 
нарушению нормального течения многих биохи-
мических процессов в организме. 
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