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IgM — èììóíîãëîáóëèí M

MELD — Model for End-Stage Liver Disease — ìîäåëü
òåðìèíàëüíîé ñòàäèè áîëåçíè ïå÷åíè

TL50 — âðåìÿ íàñòóïëåíèÿ 50% ëåòàëüíîñòè

UNOS — United Network for Orgàn Shàring — Îáúåäèíåííàÿ ñåòü
ðàñïðåäåëåíèÿ îðãàíîâ
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Â íàñòîÿùåå âðåìÿ çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè çàíèìàþò îäíî èç
îñíîâíûõ ìåñò ñðåäè ïðè÷èí íåòðóäîñïîñîáíîñòè è ñìåðòè. Â
òå÷åíèå ïîñëåäíèõ 20 ëåò â ìèðå îòìå÷àåòñÿ ÷åòêàÿ òåíäåíöèÿ ê
óâåëè÷åíèþ ÷èñëà õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé ïå÷åíè. Ñëåäóåò îò-
ìåòèòü, ÷òî ïî÷òè ïîëîâèíà áîëüíûõ — ýòî ëþäè òðóäîñïîñîá-
íîãî âîçðàñòà. Â Ðîññèè, êàê è âî âñåì ìèðå, íåóêëîííî óâåëè-
÷èâàåòñÿ ÷èñëî áîëüíûõ õðîíè÷åñêèìè çàáîëåâàíèÿìè ïå÷åíè,
îñíîâíûìè ýòèîëîãè÷åñêèìè ôàêòîðàìè êîòîðûõ ÿâëÿþòñÿ ãå-
ïàòîòðîïíûå âèðóñû è óïîòðåáëåíèå àëêîãîëÿ [20, 47, 104]. Ðàç-
âèòèå õðîíè÷åñêîé ïå÷åíî÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè (ÕÏå÷Í), êàê
èñõîä öèððîçà ïå÷åíè (ÖÏ), è åå äåêîìïåíñàöèÿ àññîöèèðóþòñÿ
ñ íåáëàãîïðèÿòíûì ïðîãíîçîì, âíóòðèáîëüíè÷íàÿ ëåòàëüíîñòü
ñîñòàâëÿåò 50–66% [237, 238, 318, 333].

Ê îñíîâíûì ïðè÷èíàì äåêîìïåíñàöèè ÕÏå÷Í îòíîñÿò çëî-
óïîòðåáëåíèå àëêîãîëåì, ëåêàðñòâåííûìè ïðåïàðàòàìè, æåëó-
äî÷íî-êèøå÷íûå êðîâîòå÷åíèÿ, èíôåêöèîííûå îñëîæíåíèÿ (â
òîì ÷èñëå ñåïñèñ) [73, 172, 213, 237, 238, 247, 254, 330].

Ïî äàííûì ÂÎÇ, â áëèæàéøèå 10–20 ëåò ïðîãíîçèðóåòñÿ
äâóêðàòíûé ðîñò çàáîëåâàåìîñòè è, êàê ñëåäñòâèå, óâåëè÷åíèå
ñìåðòíîñòè îò ïå÷åíî÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè (Ïå÷Í) [237, 238].

Îñíîâíûìè öåëÿìè ëå÷åíèÿ ÕÏå÷Í ÿâëÿåòñÿ ïîääåðæàíèå
ôóíêöèé ïå÷åíè, ñâåäåíèå ê ìèíèìóìó ðàçâèòèÿ âòîðè÷íûõ
îñëîæíåíèé è ñîçäàíèå óñëîâèé äëÿ ðåãåíåðàöèè ãåïàòîöèòîâ.
Ó÷àñòèå ïå÷åíè â ðàçëè÷íûõ âèäàõ îáìåíà âåùåñòâ õàðàêòåðèçó-
åòñÿ ïåðåïëåòåíèåì ìíîãî÷èñëåííûõ áèîõèìè÷åñêèõ ýíåðãîçà-
âèñèìûõ ïðîöåññîâ: ìåòàáîëèçìà áåëêîâ, æèðîâ è óãëåâîäîâ,
ïèãìåíòíîãî îáìåíà, ñåêðåöèè æåë÷è è, ÷òî îñîáåííî âàæíî,
íåéòðàëèçàöèè òîêñèíîâ [93].

Ñ êëèíè÷åñêèõ ïîçèöèé, ÕÏå÷Í ðàçâèâàåòñÿ â ðåçóëüòàòå
óìåíüøåíèÿ ìàññû ôóíêöèîíèðóþùèõ ãåïàòîöèòîâ íèæå êðè-
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òè÷åñêîãî óðîâíÿ. Ïîýòîìó ïðè äåêîìïåíñàöèè ÕÏå÷Í â ðàçíîé
ñòåïåíè ñòðàäàþò îñíîâíûå ôóíêöèè ïå÷åíè: äåòîêñèêàöèîí-
íàÿ, ñèíòåòè÷åñêàÿ è ðåãóëÿöèÿ îáìåíà âåùåñòâ. Âàæíî ïîä÷åð-
êíóòü, ÷òî ýòè íàðóøåíèÿ ïîääåðæèâàþò ñóùåñòâîâàíèå äðóã
äðóãà [81].

Ïàòîãåíåç ÕÏå÷Í ñâÿçàí ñ íàêîïëåíèåì â îðãàíèçìå áîëüíî-
ãî òîêñè÷íûõ ïðîäóêòîâ ìåòàáîëèçìà, ïðåäñòàâëåííûõ âîäîðà-
ñòâîðèìûìè è ãèäðîôîáíûìè âåùåñòâàìè. Â íàñòîÿùèé ìîìåíò
âåäóùóþ ðîëü îòâîäÿò ãèäðîôîáíûì ïðîäóêòàì, êîòîðûå öèðêó-
ëèðóþò ñ êðîâüþ â âèäå êîìïëåêñîâ ñ àëüáóìèíîì. Ê íèì îòíî-
ñÿò íåñâÿçàííûé áèëèðóáèí, æåë÷íûå êèñëîòû, æèðíûå êèñëî-
òû ñî ñðåäíåé äëèíîé öåïè, áåíçîäèàçåïèíû, òðèïòîôàí. Óêà-
çàííûå ãèäðîôîáíûå âåùåñòâà èëè àëüáóìèíñâÿçàííûå òîêñèíû
(ÀÑÒ) ãëàâåíñòâóþò â ðàçâèòèè è ñîõðàíåíèè äèñôóíêöèè îðãà-
íîâ, íàáëþäàåìîé ïðè ôîðìèðîâàíèè Ïå÷Í [261].

Â îáû÷íûõ óñëîâèÿõ ãåïàòîöèò çàõâàòûâàåò ó ìîëåêóëû àëü-
áóìèíà ñâÿçàííûå ñ íåé òîêñè÷íûå âåùåñòâà ñ ïîñëåäóþùèì
ïðåâðàùåíèåì â âîäîðàñòâîðèìóþ ôðàêöèþ, êîòîðàÿ ìîæåò
áûòü âûâåäåíà ïî÷êàìè èëè ñ æåë÷üþ. Ïðè íàðóøåíèè ôóíêöèè
ãåïàòîöèòîâ ïðîèñõîäèò íàêîïëåíèå â êðîâè êàê âîäîðàñòâîðè-
ìûõ (àììèàê), òàê è ÀÑÒ, îáóñëîâëèâàþùèõ ïðîÿâëåíèå ñèìï-
òîìîêîìïëåêñà Ïå÷Í. Áîëåå òîãî, óâåëè÷åíèå êîëè÷åñòâà íà-
êàïëèâàåìûõ òîêñè÷íûõ âåùåñòâ âûçûâàåò äèñôóíêöèþ îñòàâ-
øèõñÿ ãåïàòîöèòîâ è ïðåïÿòñòâóåò ðåãåíåðàöèè ïîâðåæäåííûõ
ãåïàòîöèòîâ. Ïîðî÷íûé êðóã çàìûêàåòñÿ [262].

Â ðåçóëüòàòå äåêîìïåíñàöèè ÕÏå÷Í íàðóøàåòñÿ íîðìàëüíîå
ôóíêöèîíèðîâàíèå ãîëîâíîãî ìîçãà, ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñ-
òåìû, ïå÷åíè è ïî÷åê, ðàçâèâàåòñÿ ñèíäðîì ïîëèîðãàííîé íåäî-
ñòàòî÷íîñòè (ÏÎÍ) [320].

Ïðè óìåíüøåíèè ÷èñëà ôóíêöèîíèðóþùèõ ãåïàòîöèòîâ óã-
íåòàåòñÿ ñèíòåòè÷åñêàÿ ôóíêöèÿ ïå÷åíè, â ÷àñòíîñòè ñíèæàåòñÿ
ïðîäóêöèÿ ôàêòîðîâ ñâåðòûâàíèÿ è àëüáóìèíà. Êëèíè÷åñêè ýòî
ïðîÿâëÿåòñÿ ãåìîððàãè÷åñêèì äèàòåçîì, ïåðèôåðè÷åñêèìè îòå-
êàìè è àñöèòîì. Ãåìîäèíàìè÷åñêèå íàðóøåíèÿ, âîçíèêàþùèå
ïðè äåêîìïåíñàöèè îñíîâíîãî çàáîëåâàíèÿ, âêëþ÷àþò â ñåáÿ
àðòåðèàëüíóþ âàçîäèëàòàöèþ, óñèëåíèå ïîðòîñèñòåìíîãî øóí-
òèðîâàíèÿ è âûñîêèé ñåðäå÷íûé âûáðîñ, ò. å. ðàçâèâàåòñÿ ãèïåð-
äèíàìè÷åñêèé òèï êðîâîîáðàùåíèÿ. Ñîñóäèñòàÿ íåäîñòàòî÷-
íîñòü ñîïðîâîæäàåòñÿ óìåíüøåíèåì ïî÷å÷íîãî êðîâîòîêà, àêòè-
âàöèåé ñèìïàòè÷åñêîé íåðâíîé ñèñòåìû, ÷òî â êîíå÷íîì èòîãå
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ïðèâîäèò ê ðàçâèòèþ ôóíêöèîíàëüíîé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íî-
ñòè — ãåïàòîðåíàëüíîìó ñèíäðîìó (ÃÐÑ). ÃÐÑ ÿâëÿåòñÿ îäíèì
èç íàèáîëåå îïàñíûõ îñëîæíåíèé äåêîìïåíñàöèè ÕÏå÷Í, êîòî-
ðûé çíà÷èòåëüíî óõóäøàåò ïðîãíîç çàáîëåâàíèÿ [138, 244]. Ïå-
÷åíî÷íàÿ ýíöåôàëîïàòèÿ (ÏÝ) ÿâëÿåòñÿ ïîòåíöèàëüíî îáðàòè-
ìûì ñîñòîÿíèåì è õàðàêòåðèçóåòñÿ íàðóøåíèåì öèêëà ñîí —
áîäðñòâîâàíèå, äåçîðèåíòàöèåé, àñòåðèêñîì, ñîïîðîì è êîìîé.
Àñïèðàöèîííàÿ ïíåâìîíèÿ è äûõàòåëüíàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü —
÷àñòûå îñëîæíåíèÿ ÏÝ [21, 192].

Òðàäèöèîííîå (êîíñåðâàòèâíîå) ëå÷åíèå ÕÏå÷Í âêëþ÷àåò â
ñåáÿ óñòðàíåíèå ýòèîëîãè÷åñêîãî ôàêòîðà, âûçâàâøåãî äèñôóí-
êöèþ ïå÷åíè, è ïîääåðæèâàþùåå ìåäèêàìåíòîçíîå ëå÷åíèå: èí-
ôóçèîííî-òðàíñôóçèîííóþ òåðàïèþ, ëåêàðñòâåííûå ïðåïàðàòû,
ñíèæàþùèå ñîäåðæàíèå àììèàêà â êðîâè, ñòåðèëèçàöèþ êèøå÷-
íèêà, îãðàíè÷åíèå ïîñòóïëåíèÿ áåëêà [91].

Äîïîëíèòåëüíî ó áîëüíûõ ñ ÕÏå÷Í ïðèìåíÿþòñÿ ýêñòðàêîð-
ïîðàëüíûå ìåòîäû ëå÷åíèÿ (ÝÌË), êîòîðûå ïîçâîëÿþò ýôôåê-
òèâíî óäàëÿòü òîêñèíû è íèâåëèðîâàòü ïîñëåäñòâèÿ îñëîæíå-
íèé. Ãëàâíîé öåëüþ ÝÌË ÿâëÿåòñÿ ïðîòåçèðîâàíèå ôóíêöèè
ïå÷åíè â êðèòè÷åñêèé ïåðèîä äî ìàêñèìàëüíî âîçìîæíîé ðåãå-
íåðàöèè ãåïàòîöèòîâ èëè ïîääåðæàíèå æèçíè áîëüíîãî â îæè-
äàíèè òðàíñïëàíòàöèè ïå÷åíè. Èñïîëüçóþòñÿ ñëåäóþùèå âèäû
ÝÌË: ïëàçìîîáìåí (ÏÎ), ïëàçìîñîðáöèÿ (ÏÑ), ãåìîôèëüòðà-
öèÿ (ÃÔ), ãåìîäèàôèëüòðàöèÿ (ÃÄÔ) [3, 70, 89, 110, 111, 263,
317].

Ïðèìåíåíèå îòäåëüíûõ âèäîâ ÝÌË, ê ñîæàëåíèþ, íå âñåãäà
ýôôåêòèâíî, è, êðîìå òîãî, ýòè ìåòîäû äàþò ðÿä ïîáî÷íûõ ýô-
ôåêòîâ, èíîãäà óñóãóáëÿþùèõ òå÷åíèå ÕÏå÷Í [322]. Íàïðèìåð,
ïðè ïëàçìîîáìåíå ïðîèñõîäèò óäàëåíèå íå òîëüêî òîêñè÷íûõ
âåùåñòâ (áèëèðóáèíà, àðîìàòè÷åñêèõ àìèíîêèñëîò), íî è âå-
ùåñòâ, ñòèìóëèðóþùèõ ðåãåíåðàöèþ ãåïàòîöèòîâ, ïðè ýòîì ñî-
õðàíÿåòñÿ îïàñíîñòü çàðàæåíèÿ âèðóñíûìè ãåïàòèòàìè, à òàêæå
ðàçâèòèÿ èììóííûõ ðåàêöèé [93, 263, 317]. Êðîìå òîãî, â íàñòî-
ÿùèé ìîìåíò íå âûðàáîòàíû ïîêàçàíèÿ ê èñïîëüçîâàíèþ òåõ
èëè èíûõ ìåòîäîâ ÝÌË â çàâèñèìîñòè îò îòâåòà íà êîíñåðâàòèâ-
íîå ëå÷åíèå è òÿæåñòè òå÷åíèÿ ÕÏå÷Í.

Îòäåëüíîãî âíèìàíèÿ ó áîëüíûõ ñ ÕÏå÷Í çàñëóæèâàåò ëå÷å-
íèå ÃÐÑ, äëÿ êîòîðîãî õàðàêòåðíî ïðèñîåäèíåíèå äèñôóíêöèè
ïî÷åê. Ïðè êîíñåðâàòèâíîì ëå÷åíèè ýòîãî ñîñòîÿíèÿ ïðîãíîç
íåáëàãîïðèÿòíûé. Âìåñòå ñ òåì çàìåñòèòåëüíàÿ ïî÷å÷íàÿ òåðà-

ÏÐÅÄÈÑËÎÂÈÅ

9



ïèÿ íà îñíîâå ãåìîäèàëèçà (ÃÄ), ÃÔ èëè ÃÄÔ ïîëó÷èëà ïðîòè-
âîðå÷èâûå îöåíêè [169].

Ðàçâèòèå ñîâðåìåííîé òåõíîëîãèè ïîçâîëèëî ñîåäèíèòü âìå-
ñòå ÝÌË è ñîçäàòü äîïîëíèòåëüíûé ìåòîä ëå÷åíèÿ îñòðîé èëè
õðîíè÷åñêîé Ïå÷Í. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ â ëå÷åíèè Ïå÷Í èñïîëü-
çóåòñÿ òåõíîëîãèÿ ñåïàðàöèè è àäñîðáöèè ôðàêöèîíèðîâàííîé
ïëàçìû (FPSA, Prometheus) è àëüáóìèíîâûé äèàëèç, èëè ìîëå-
êóëÿðíàÿ àäñîðáèðóþùàÿ ðåöèðêóëèðóþùàÿ ñèñòåìà (ÌÀÐÑ),
êîòîðûå áûëè âíåäðåíû â êëèíè÷åñêóþ ïðàêòèêó â 90-å ãîäû
XX â. [229, 262].

Ïðè èñïîëüçîâàíèè ýòèõ ìåòîäîâ â çàðóáåæíûõ è îòå÷åñòâåí-
íûõ êëèíèêàõ áûëè ïîëó÷åíû îáíàäåæèâàþùèå ðåçóëüòàòû ïðè
ëå÷åíèè è ïîäãîòîâêå áîëüíûõ ñ Ïå÷Í ê òðàíñïëàíòàöèè ïå÷åíè
[61, 78, 109, 112, 210, 232, 310, 318].

Íà ôîíå ðàñøèðåíèÿ âîçìîæíîñòåé ëå÷åíèÿ ÕÏå÷Í è äîñòè-
æåíèÿ òðàíñïëàíòàëîãèè îñîáîå çíà÷åíèå ïðèîáðåòàåò îöåíêà
òÿæåñòè ñîñòîÿíèÿ áîëüíûõ, âîçìîæíûé îòâåò íà ëå÷åáíûå ìå-
ðîïðèÿòèÿ è ïðîãíîç çàáîëåâàíèÿ. Îáúåêòèâèçàöèÿ ñîñòîÿíèÿ
áîëüíîãî ñ ÕÏå÷Í è ïðîãíîçà òå÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ íàïðÿìóþ
âëèÿåò íà ñîñòàâ èíòåíñèâíîé òåðàïèè è ïðîâîäèòñÿ íà îñíîâå
øêàë ×àéëäà–Ïüþ, MELD (Model for End-Stage Liver Disease).
Äîïîëíèòåëüíî äëÿ îïðåäåëåíèÿ ïðîãíîçà ïðè àëêîãîëüíîì ïî-
ðàæåíèè ïå÷åíè ïðèìåíÿåòñÿ èíäåêñ Maddrey [163, 179, 222,
279, 330].

Âûñîêàÿ ëåòàëüíîñòü áîëüíûõ ñ ÕÏå÷Í, ñâÿçàííàÿ ñ íèçêîé
ýôôåêòèâíîñòüþ ðàíåå ïðèìåíÿâøèõñÿ ìåòîäîâ ëå÷åíèÿ, äèêòó-
åò íåîáõîäèìîñòü ïîèñêà íîâûõ ðåøåíèé, íàïðàâëåííûõ íà ïî-
âûøåíèå ýôôåêòèâíîñòè ëå÷åáíûõ ìåðîïðèÿòèé.

Â ýòîé ìîíîãðàôèè ïðåäñòàâëåí îïûò ïðèìåíåíèÿ ÝÌË ó
áîëüíûõ ñ ÕÏå÷Í. Öåëü ïóáëèêàöèè — ïîâûøåíèå ýôôåêòèâ-
íîñòè ëå÷åíèÿ òàêèõ áîëüíûõ ïóòåì îïòèìèçàöèè ïðèìåíåíèÿ
ýêñòðàêîðïîðàëüíûõ ìåòîäîâ äåòîêñèêàöèè. Áûëà èçó÷åíà ýô-
ôåêòèâíîñòü ïðèìåíÿåìûõ ìåòîäîâ ëå÷åíèÿ ÕÏå÷Í, ðàçðàáîòà-
íû ïðèíöèïû åå ëå÷åíèÿ ó áîëüíûõ íà îñíîâå âêëþ÷åíèÿ â êîì-
ïëåêñíóþ òåðàïèþ ìåòîäîâ ýêñòðàêîðïîðàëüíîé äåòîêñèêàöèè è
ïðåäëîæåí àëãîðèòì âûáîðà ýêñòðàêîðïîðàëüíûõ ìåòîäîâ ëå÷å-
íèÿ áîëüíûõ ñ ÕÏå÷Í íà îñíîâå êëèíèêî-ëàáîðàòîðíûõ ïîêàçà-
òåëåé ó áîëüíûõ ñ àëêîãîëüíîé, âèðóñíîé è ñìåøàííîé ýòèîëî-
ãèåé íåäîñòàòî÷íîñòè.
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Ãëàâà 1

ÕÐÎÍÈ×ÅÑÊÀß ÏÅ×ÅÍÎ×ÍÀß
ÍÅÄÎÑÒÀÒÎ×ÍÎÑÒÜ.

ÑÎÂÐÅÌÅÍÍÎÅ ÑÎÑÒÎßÍÈÅ ÏÐÎÁËÅÌÛ

1.1. ÝÏÈÄÅÌÈÎËÎÃÈß ÕÐÎÍÈ×ÅÑÊÎÉ
ÏÅ×ÅÍÎ×ÍÎÉ ÍÅÄÎÑÒÀÒÎ×ÍÎÑÒÈ

Ïî ìíåíèþ àâòîðîâ, çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè îñòàþòñÿ ñåðüåçíîé
ïðîáëåìîé çäðàâîîõðàíåíèÿ â Ðîññèè è çà ðóáåæîì. Èññëåäîâà-
íèå, ïðîâåäåííîå ÂÎÇ, ïîêàçàëî, ÷òî çà ïîñëåäíèå äâà äåñÿòèëå-
òèÿ ñìåðòíîñòü îò ÖÏ è ðàêà ïå÷åíè óâåëè÷èëàñü íà 50 ìëí ÷å-
ëîâåê â ãîä. Åâðîïåéñêîå ðåãèîíàëüíîå áþðî ÂÎÇ ñîñòàâèëî îò-
÷åò, ñîãëàñíî êîòîðîìó, èç 43 ñòðàí ðåãèîíà ñìåðòíîñòü îò
õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé ïå÷åíè âûñîêà â ñåìè ñòðàíàõ ÑÍÃ è
ïÿòè ñòðàíàõ Öåíòðàëüíîé è Âîñòî÷íîé Åâðîïû. Ñìåðòíîñòü â
Åâðîïåéñêîì ðåãèîíå ñîñòàâëÿåò â ñðåäíåì 17 ñëó÷àåâ íà 100
òûñ. æèòåëåé [14, 49, 50, 53].

ÕÏå÷Í ìîæåò ðàçâèòüñÿ ïðè ëþáîì ïîðàæåíèè ïå÷åíè, íî
÷àùå íàáëþäàåòñÿ ïðè ÖÏ. Îñíîâíûìè ýòèîëîãè÷åñêèìè ôàê-
òîðàìè, ïðèâîäÿùèìè ê ðàçâèòèþ ÕÏå÷Í, ÿâëÿþòñÿ:

1) âèðóñíûé ãåïàòèò (Â, Ñ, D);

2) àëêîãîëèçì;

3) òîêñè÷åñêîå äåéñòâèå ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ, õèìè÷å-
ñêèõ âåùåñòâ;

4) íàðóøåíèÿ ìåòàáîëèçìà (ãåìîõðîìàòîç, áîëåçíü Âèëüñî-
íà, ãëèêîãåíîç IV òèïà, ãàëàêòîçåìèÿ);

5) õîëåñòàç;

6) íàðóøåíèå âåíîçíîãî îòòîêà (ñèíäðîì Áàääà–Êèàðè, ñåð-
äå÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü);
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7) èììóííûå íàðóøåíèÿ;

8) êðèïòîãåííûé öèððîç.

Âèðóñíûå ãåïàòèòû. Ñðåäè ïðè÷èí ÕÏå÷Í ñåðüåçíîé ïðîáëå-

ìîé îñòàþòñÿ âèðóñíûå ãåïàòèòû, íåñìîòðÿ íà ïðèíÿòûå ìåðû

ïî ïðåäîòâðàùåíèþ èíôèöèðîâàíèÿ äîíîðñêîãî ìàòåðèàëà. Â

íàñòîÿùåå âðåìÿ âèðóñíûå ãåïàòèòû èìåþò âàæíîå ìåäèöèí-

ñêîå è ñîöèàëüíî-ýêîíîìè÷åñêîå çíà÷åíèå.

Âèðóñíûé ãåïàòèò Â (ÂÃÂ) ïðè åãî õðîíè÷åñêîì òå÷åíèè
ïðèâîäèò ê ôîðìèðîâàíèþ ÖÏ è ãåïàòîöåëëþëÿðíîé êàðöèíî-
ìû (ÃÖÊ). Ïî îïóáëèêîâàííûì äàííûì, åæåãîäíî â ìèðå
ÂÃÂ ðåãèñòðèðóåòñÿ ïðèìåðíî ó 1/3 âñåõ æèòåëåé, ïðè÷åì
350–400 ìëí ÷åëîâåê ÿâëÿþòñÿ õðîíè÷åñêèìè íîñèòåëÿìè ïî-
âåðõíîñòíîãî àíòèãåíà âèðóñà ãåïàòèòà Â (HBsAg). Åæåãîäíî
â ðåçóëüòàòå òåðìèíàëüíîãî òå÷åíèÿ ÖÏ èëè ÃÖÊ óìèðàþò
0,5–1 ìëí ÷åëîâåê. Èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî ÷àñòîòà ðàçâè-
òèÿ ÖÏ â òå÷åíèå 5 ëåò ïîñëå äèàãíîñòèêè õðîíè÷åñêîãî ÂÃÂ
ñîñòàâëÿåò îò 8 äî 20% [180, 188, 248].

Â ðàçíûõ ðåãèîíàõ ÂÃÂ ðàñïðîñòðàíÿåòñÿ íåîäèíàêîâî. Íàè-

áîëåå âûñîêàÿ çàáîëåâàåìîñòü ÂÃÂ çàôèêñèðîâàíà â ñòðàíàõ

Àôðèêè è Àçèè (áîëåå 8%), à íàèáîëåå íèçêàÿ — â ñòðàíàõ Çà-

ïàäíîé Åâðîïû, Ñåâåðíîé Àìåðèêå è Àâñòðàëèè (ìåíüøå 2%)

(ðèñ. 1.1) [47].

Â. Â. Áîÿðèíöåâ, Ä. Å. Êóòåïîâ. ÕÐÎÍÈ×ÅÑÊÀß ÏÅ×ÅÍÎ×ÍÀß ÍÅÄÎÑÒÀÒÎ×ÍÎÑÒÜ
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Ðèñ. 1.1. Ðàñïðîñòðàíåíèå âèðóñíîãî ãåïàòèòà Â â ìèðå



Ñîãëàñíî îïóáëèêîâàííûì äàííûì, çàáîëåâàåìîñòü âèðóñ-
íûì ãåïàòèòîì Ñ (ÂÃÑ) ðàñòåò è â íàñòîÿùåå âðåìÿ íàñ÷èòûâà-
åòñÿ îò 100 äî 200 ìëí áîëüíûõ ÂÃÑ, ïðèìåðíî 350 òûñ. ÷åëîâåê
åæåãîäíî óìèðàþò îò åãî ïîñëåäñòâèé [49, 50, 53]. Â ñîîòâåòñò-
âèè ñ ìåæäóíàðîäíûìè äàííûìè, ó 20–40% èíôèöèðîâàííûõ
âèðóñîì ãåïàòèòà Ñ ðàçâèâàåòñÿ ÖÏ èëè ðàê ïå÷åíè. Ïî äàííûì
J. Esteban è ñîàâò. [184], ãåîãðàôè÷åñêîå ðàñïðîñòðàíåíèå ÂÃÑ â
ìèðå íåðàâíîìåðíî. Òàê, â Âîñòî÷íîì Ñðåäèçåìíîìîðüå è Àô-
ðèêå ÷àñòîòà ÂÃÑ ñîñòàâëÿåò 4,6 è 5,3% ñîîòâåòñòâåííî. Â ñòðà-
íàõ Çàïàäíîé Åâðîïû, Ñåâåðíîé è Þæíîé Àìåðèêè ÂÃÑ âñòðå-
÷àåòñÿ ó 1,03 è 1,7% æèòåëåé ñîîòâåòñòâåííî (ðèñ. 1.2).

Àíàëèç äàííûõ, ïðåäñòàâëåííûõ Ðîñïîòðåáíàäçîðîì (2011),
ïîêàçàë, ÷òî çàáîëåâàåìîñòü õðîíè÷åñêèì ÂÃÑ â Ðîññèéñêîé
Ôåäåðàöèè, ïî ñðàâíåíèþ ñ 1999 ã., óâåëè÷èëàñü â 3 ðàçà è äî-
ñòèãëà 40,2 íà 100 òûñ. æèòåëåé â 2010 ã. Íàèáîëåå âûñîêèå ïî-
êàçàòåëè çàáîëåâàåìîñòè áûëè çàôèêñèðîâàíû â Ñåâåðî-Çàïàä-
íîì è Óðàëüñêîì ôåäåðàëüíûõ îêðóãàõ [83, 94, 106].

Ãëàâà 1. ÕÐÎÍÈ×ÅÑÊÀß ÏÅ×ÅÍÎ×ÍÀß ÍÅÄÎÑÒÀÒÎ×ÍÎÑÒÜ. ÑÎÂÐÅÌÅÍÍÎÅ ÑÎÑÒÎßÍÈÅ ÏÐÎÁËÅÌÛ
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Ðèñ. 1.2. Ðàñïðîñòðàíåíèå âèðóñíîãî ãåïàòèòà Ñ â ìèðå



Âèðóñíûé ãåïàòèò D (ÂÃD) ÿâëÿåòñÿ äåôåêòíûì, è äëÿ ðåà-
ëèçàöèè åãî ïàòîãåííûõ ñâîéñòâ íåîáõîäèìî ïðèñóòñòâèå âèðóñà
ãåïàòèòà Â. Ê âèðóñó ãåïàòèòà D âîñïðèèì÷èâû âñå ëþäè, èíôè-
öèðîâàííûå âèðóñîì ãåïàòèòà Â. Îïóáëèêîâàííûå äàííûå ñâè-
äåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ÷èñëî íîñèòåëåé âèðóñà ãåïàòèòà D, àñ-
ñîöèèðîâàííîãî ñ ÂÃÂ, ïðèáëèæàåòñÿ ê 15 ìëí ÷åëîâåê [293].
Âûñîêàÿ çàáîëåâàåìîñòü ðåãèñòðèðóåòñÿ â Þæíîé Àìåðèêå, Ýê-
âàòîðèàëüíîé Àôðèêå, Þãî-Âîñòî÷íîé Àçèè, ñòðàíàõ Ñðåäè-
çåìíîìîðüÿ. Â ñòðàíàõ Åâðîïû ÂÃD âñòðå÷àåòñÿ ðåæå [293, 341].

Àëêîãîëèçì. Íà âòîðîì ìåñòå ñðåäè ïðè÷èí ðàçâèòèÿ ÕÏå÷Í
ñòîèò óïîòðåáëåíèå àëêîãîëÿ è, êàê ñëåäñòâèå, àëêîãîëüíàÿ áî-
ëåçíü ïå÷åíè (ÀÁÏ) [20, 54, 57, 65].

ÀÁÏ — ýòî ðàçëè÷íûå ìîðôîëîãè÷åñêèå ôîðìû ïîðàæåíèÿ
ïå÷åíè, âîçíèêàþùèå ïðè óïîòðåáëåíèè ãåïàòîòîêñè÷íûõ äîç
àëêîãîëÿ. Âûäåëÿþò òðè îñíîâíûõ ôîðìû ÀÁÏ — æèðîâàÿ äèñò-
ðîôèÿ, àëêîãîëüíûé ãåïàòèò è ÖÏ. ÀÁÏ ÿâëÿåòñÿ àêòóàëüíîé
ïðîáëåìîé âî âñåì ìèðå. Äîëÿ ñâÿçàííûõ ñ óïîòðåáëåíèåì àëêî-
ãîëÿ ëåòàëüíûõ èñõîäîâ â îáùåé ñìåðòíîñòè â ìèðå ñîñòàâëÿåò
3,7% [65, 285]. Ñîãëàñíî ñòàòèñòè÷åñêèì äàííûì, â Åâðîïå áûë
êîíñòàòèðîâàí ïðåîáëàäàþùèé ðîñò çàáîëåâàíèé ïå÷åíè àëêî-
ãîëüíîãî ãåíåçà. Óñòàíîâëåíà ïðÿìàÿ êîððåëÿöèÿ ìåæäó êîëè÷å-
ñòâîì ïîòðåáëåííîãî ýòàíîëà è ñìåðòíîñòüþ îò áîëåçíåé ïå÷åíè
â êàæäîé ñòðàíå Åâðîïåéñêîãî Ñîþçà. Åæåãîäíî â ñòðàíàõ Åâðî-
ïåéñêîãî Ñîþçà óìèðàþò 2 ìëí ÷åëîâåê. Â ÑØÀ — îò 5 äî 10%
æèòåëåé õðîíè÷åñêè óïîòðåáëÿþò àëêîãîëüíûå íàïèòêè. Åæå-
ãîäíî îò ÀÁÏ óìèðàþò äî 20 òûñ. ÷åëîâåê.

Â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè 13,5 ìëí ÷åëîâåê áîëüíû àëêîãî-
ëèçìîì, àëêîãîëüíûìè ïñèõîçàìè è äðóãèìè òÿæåëûìè áîëåç-
íÿìè, âûçâàííûìè ïîñëåäñòâèÿìè àëêîãîëüíîé èíòîêñèêàöèè.
Óïîòðåáëÿþò àëêîãîëü â îïàñíûõ äëÿ çäîðîâüÿ äîçàõ 1/3 ìóæ÷èí
òðóäîñïîñîáíîãî âîçðàñòà. Â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè ñìåðòíîñòü
îò ÖÏ ê 2010 ã. ñîñòàâèëà 50 íà 100 òûñ. æèòåëåé [54]. Â Ðîññèé-
ñêîé Ôåäåðàöèè åæåãîäíî îò ÀÁÏ óìèðàþò îêîëî 14 òûñ. ÷åëî-
âåê, à âêëàä àëêîãîëèçìà â îáùóþ ñìåðòíîñòü ñîñòàâëÿåò îò 11,9
äî 23,4% [108].

Òàê, ñðåäè ãîñïèòàëèçèðîâàííûõ â âîçðàñòå 20–59 ëåò õðîíè-
÷åñêàÿ àëêîãîëüíàÿ èíòîêñèêàöèÿ âûÿâëåíà â 27,0–46,6% ñëó÷à-
åâ [57, 68].

Òîêñè÷åñêîå äåéñòâèå ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ, õèìè÷åñêèõ
âåùåñòâ. Ëåêàðñòâåííûå ïîðàæåíèÿ ïå÷åíè (ËÏÏ) ÿâëÿþòñÿ îä-
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íîé èç âàæíûõ ïðîáëåì ìåäèöèíû. Îíè çàíèìàþò 3-å ìåñòî ïî-
ñëå âèðóñíûõ è àëêîãîëüíûõ ïîðàæåíèé ïå÷åíè. Åæåãîäíàÿ ÷àñ-
òîòà âîçíèêíîâåíèÿ ËÏÏ êîëåáëåòñÿ îò 1,27 äî 40,6 ñëó÷àåâ íà
100 òûñ. æèòåëåé [28, 251]. Ðîñò ÷àñòîòû ËÏÏ ñâÿçàí â ïåðâóþ
î÷åðåäü ñ áîëüøèì ðàçíîîáðàçèåì ñîâðåìåííûõ ëåêàðñòâåííûõ
ïðåïàðàòîâ, ïðåäñòàâëåííûõ íà ôàðìàöåâòè÷åñêîì ðûíêå, à òàê-
æå ñ èõ íåêîíòðîëèðóåìûì è äëèòåëüíûì ïðèåìîì. Ñîãëàñíî
ìèðîâîé ñòàòèñòèêå, â ñòðóêòóðå îñòðûõ è õðîíè÷åñêèõ çàáîëå-
âàíèé ïå÷åíè ËÏÏ ñîñòàâëÿþò îò 0,7 äî 20%, à ëåòàëüíîñòü ìî-
æåò äîñòèãàòü îò 7,4 äî 11,9% [88, 251]. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ â ðàç-
âèòûõ ñòðàíàõ ïðèåì ëåêàðñòâ ÿâëÿåòñÿ îñíîâíîé ïðè÷èíîé ðàç-
âèòèÿ Ïå÷Í, òðåáóþùåé ÒÏ.

ËÏÏ ïðèíÿòî ïîäðàçäåëÿòü íà òðè îñíîâíûå ôîðìû: ãåïà-
òîöåëëþëÿðíûå, õîëåñòàòè÷åñêèå è ñìåøàííûå. Ïî äàííûì,
îïóáëèêîâàííûì Øâåäñêèì ðåãèñòðîì íåæåëàòåëüíûõ ðåàê-
öèé ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, íàèáîëåå âûñîêàÿ ëåòàëüíîñòü
(12,7%) õàðàêòåðíà äëÿ ãåïàòîöåëëþëÿðíîé ôîðìû ïîðàæåíèÿ,
äàëåå ñëåäóåò õîëåñòàòè÷åñêàÿ (7,8%) è ñìåøàííàÿ (2,4%) ôîð-
ìû [28, 43].

Â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå ËÏÏ ìîãóò íàïîìèíàòü ïðàêòè÷å-
ñêè âñå ñóùåñòâóþùèå çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè. Â òàáë. 1.1 ïðåäñòàâ-
ëåíû îñíîâíûå âèäû ËÏÏ.

Îäíîé èç íàèáîëåå ÷àñòûõ ïðè÷èí ËÏÏ ÿâëÿåòñÿ áåñêîíòðî-
ëüíîå ïðèìåíåíèå íåñòåðîèäíûõ ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûõ ïðå-
ïàðàòîâ (ÍÏÂÏ). Øèðîêîå ðàñïðîñòðàíåíèå èõ â êëèíè÷åñêîé
ïðàêòèêå (÷àñòî áåç äîñòàòî÷íûõ ïîêàçàíèé) ïðèâåëî ê âîçðàñòà-
íèþ ñëó÷àåâ òîêñè÷åñêîãî ïîðàæåíèÿ ïå÷åíè. Èçó÷åíèå ïðîáëå-
ìû ãåïàòîòîêñè÷íîñòè ÍÏÂÏ íà÷àëîñü ñ àñïèðèíà. Ïî äàííûì
K. Rainsford (2001), ê íà÷àëó 80-õ ãîäîâ XX â. ïîÿâèëèñü ñâåäå-
íèÿ î òîêñè÷åñêîì ïîðàæåíèè ïå÷åíè íà ôîíå ïðèåìà àöåòèëñà-
ëèöèëîâîé êèñëîòû. Â ïîñëåäóþùèå ãîäû íà ãåïàòîòîêñè÷íîñòü
áûëè èçó÷åíû äðóãèå ÍÏÂÏ (äèêëîôåíàê, íàïðîêñåí, èáóïðî-
ôåí, öåëåêîêñèá, ðîôåêîêñèá è äð.). Àíàëèç ïîêàçàë, ÷òî äèêëî-
ôåíàê è ðîôåêîêñèá àññîöèèðóþòñÿ ñ âûñîêèì ðèñêîì ïîâûøå-
íèÿ àêòèâíîñòè àìèíîòðàíñôåðàç â 3,5% è 1,8% ñëó÷àåâ ñîîòâåò-
ñòâåííî (ñì. òàáë. 1.1) [124, 133, 148].

Ïàðàöåòàìîë. Òîêñè÷íàÿ äîçà ïðåïàðàòà âàðüèðóåò îò 4 äî
20 ã. Â Âåëèêîáðèòàíèè è ÑØÀ ïàðàöåòàìîë ÿâëÿåòñÿ îñíîâ-
íîé ïðè÷èíîé (äî 55% âñåõ ñëó÷àåâ) âîçíèêíîâåíèÿ ÎÏå÷Í,
÷òî îáóñëîâëåíî ïåðåäîçèðîâêîé ïðåïàðàòà ñ ñóèöèäàëüíûìè

Ãëàâà 1. ÕÐÎÍÈ×ÅÑÊÀß ÏÅ×ÅÍÎ×ÍÀß ÍÅÄÎÑÒÀÒÎ×ÍÎÑÒÜ. ÑÎÂÐÅÌÅÍÍÎÅ ÑÎÑÒÎßÍÈÅ ÏÐÎÁËÅÌÛ
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öåëÿìè. Â Ðîññèè íà äîëþ ïàðàöåòàìîëà ïðèõîäèòñÿ 5–6% ñëó-
÷àåâ ÎÏå÷Í [47, 75].

Òàáëèöà 1.1

Êëàññèôèêàöèÿ ëåêàðñòâåííûõ ïîðàæåíèé ïå÷åíè

Ïàòîëîãè÷åñêèå ñîñòîÿíèÿ Ëåêàðñòâåííûå ïðåïàðàòû

Îñòðàÿ ïå÷åíî÷íàÿ

íåäîñòàòî÷íîñòü

Ïàðàöåòàìîë (àöåòàìèíîôåí), ãàëîòàí,

èçîíèàçèä+ðèôàìïèöèí, âàëüïðîåâàÿ êèñëîòà

Îñòðûé ãåïàòèò
Ñóëüôàíèëàìèäíûå ïðåïàðàòû, ìåòèëäîôà,

èçîíèàçèä, èíäîìåòàöèí, êåòîêîíàçîë

Âíóòðèïå÷åíî÷íûé õîëåñòàç
Àìèòðèïòèëèí, àìïèöèëëèí, õëîðïðîìàçèí,

ðàíèòèäèí, êàòîïðèë

Èøåìè÷åñêèé ãåïàòèò Íèêîòèíîâàÿ êèñëîòà

Ñèíäðîì Áàääà–Êèàðè Ýñòðîãåíû

Õðîíè÷åñêèé ãåïàòèò Ìåòèëäîôà, èçîíèàçèä

Ñòåàòîãåïàòèò Àìèîäàðîí

Ôèáðîç, öèððîç ïå÷åíè Ìåòîòðåêñàò, âèòàìèí À, èçîíèàçèä

Ãåïàòîöèðêóëÿðíàÿ êàðöèíîìà Àíäðîãåííûå è àíàáîëè÷åñêèå ñòåðîèäû

Àìèîäàðîí — àíòèàðèòìè÷åñêèé ïðåïàðàò, êîòîðûé ïàöèåí-
òû ïðèíèìàþò äëèòåëüíî. Äëèòåëüíûé ïðèåì àìèîäàðîíà ìîæåò
ïðèâåñòè ê ôîðìèðîâàíèþ ÖÏ. Îïèñàíû ñëó÷àè ôóëüìèíàíòíî-
ãî ãåïàòèòà ñî ñìåðòåëüíûì èñõîäîì íà ôîíå ïðèåìà ýòîãî ïðå-
ïàðàòà.

Â ÑØÀ 45,5% âñåõ ñëó÷àåâ ËÏÏ ñâÿçàíî ñ àíòèáàêòåðèàëüíû-

ìè (àìîêñèöèëëèí, êëàâóëàíàò è ôëóêëîêñàöèëëèí) è ïðîòèâîòó-

áåðêóëåçíûìè ïðåïàðàòàìè [145, 245]. Êëèíèêî-ìîðôîëîãè÷åñêèå
ïðîÿâëåíèÿ ËÏÏ âàðüèðóþò îò áåññèìïòîìíîãî ïîâûøåíèÿ àê-
òèâíîñòè ïå÷åíî÷íûõ ôåðìåíòîâ äî ÎÏå÷Í è äåêîìïåíñàöèè
ÕÏå÷Í. Cëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî îäèí è òîò æå ïðåïàðàò ìîæåò
âûçûâàòü ðàçíûå ôîðìû ËÏÏ. Ñðåäè àíòèáàêòåðèàëüíûõ ïðåïà-
ðàòîâ íàèáîëåå âûñîêèì ðèñêîì ãåïàòîòîêñè÷íîñòè îáëàäàþò
àìîêñèöèëëèí, êëàâóëàíàò è ôëóêëîêñàöèëëèí. Íà èõ äîëþ ïðè-
õîäèòñÿ îò 13 äî 23% âñåõ âûÿâëÿåìûõ ËÏÏ, âûçâàííûõ àíòèáàê-
òåðèàëüíûìè ïðåïàðàòàìè [145, 203, 245].

ËÏÏ ìîãóò âûçûâàòü ñèíòåòè÷åñêèå ýñòðîãåíû, ïðîòèâîìàëÿ-

ðèéíûå ïðåïàðàòû, öèòîñòàòèêè, ñîåäèíåíèÿ ìûøüÿêà, àíàáîëè-

÷åñêèå ñòåðîèäû.
Ãåïàòîòîêñè÷åñêèì ñâîéñòâîì îáëàäàþò ãàëîòàí, ýíôëóðàí,

ìåòîêñèôëóðàí è èçîôëþðàí. Òåðìèí «ãàëîòàíîâàÿ ïå÷åíü» èç-

Â. Â. Áîÿðèíöåâ, Ä. Å. Êóòåïîâ. ÕÐÎÍÈ×ÅÑÊÀß ÏÅ×ÅÍÎ×ÍÀß ÍÅÄÎÑÒÀÒÎ×ÍÎÑÒÜ
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