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КЛИНИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ АПОПТОЗА 
ПРИ ХРОНИЧЕСКИХ ВИРУСНЫХ ГЕПАТИТАХ
А.О. Буеверов, М.В. Маевская
Московская медицинская академия им. И.М. Сеченова

Ñðåäè ïðî÷èõ îðãàíîâ ïå÷åíü â íàèáîëü-
øåé ñòåïåíè ïîäâåðãàåòñÿ ïîñòîÿííîé 
íàãðóçêå ïàòîãåíàìè, òîêñèíàìè, îïóõî-

ëåâûìè êëåòêàìè è ïèùåâûìè àíòèãåíàìè, 
÷òî îïðåäåëÿåò îñîáåííîñòè ôóíêöèîíèðî-
âàíèÿ ñîñòàâëÿþùèõ åå êëåòî÷íûõ ïîïóëÿ-
öèé. Èçâåñòíî, ÷òî íà êëåòî÷íîì óðîâíå ïîñ-
òîÿííî ïðîòåêàþùèå äåëåíèå è ðîñò äîëæíû 
ñîïðîâîæäàòüñÿ àëüòåðíàòèâíûì ïðîöåññîì 
óäàëåíèÿ ðóäèìåíòàðíûõ êëåòîê â ýìáðèî-
íàëüíîì ïåðèîäå, à íà ïðîòÿæåíèè âñåé æèç-
íè – ñòàðûõ, ïîâðåæäåííûõ, ìóòèðîâàâøèõ 
êëåòîê, à òàêæå êëåòîê ñ èçìåíåííûìè àíòè-
ãåííûìè ñâîéñòâàìè. 

Àïîïòîçó ïðèíàäëåæèò âàæíåéøàÿ ðîëü â 
ðåãóëÿöèè êàê ôèçèîëîãè÷åñêèõ, òàê è ïàòîëî-
ãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ [1, 11, 16]. È ïîäàâëåíèå, è 
íåàäåêâàòíîå óñèëåíèå àïîïòîçà âåäåò ê ïàòîëî-
ãè÷åñêèì èçìåíåíèÿì îðãàíîâ è òêàíåé. Â òî âðå-
ìÿ êàê èçáûòî÷íàÿ àêòèâàöèÿ àïîïòîçà, íàáëþ-
äàåìàÿ, â ÷àñòíîñòè, ïðè èíôèöèðîâàíèè êëåòîê 
ïå÷åíè ãåïàòîòðîïíûìè âèðóñàìè, îáóñëîâëè-
âàåò ðàçðóøåíèå ïå÷åíî÷íîé òêàíè, îñëàáëå-
íèå àïîïòîòè÷åñêîé ãèáåëè êëåòîê (âûçâàííîå, ê 
ïðèìåðó, ìóòàöèåé ãåíà, êîäèðóþùåãî ïðîàïîï-
òîãåííûé áåëîê ð53) ñëóæèò îäíèì èç âàæíåéøèõ 
ôàêòîðîâ êàíöåðîãåíåçà.

Ïîìèìî âèðóñíûõ ãåïàòèòîâ, ðåöåïòîð-îïîñ-
ðåäîâàííûé àïîïòîç, ïðåäñòàâëåííûé âçàèìî-
äåéñòâèåì FasL-FasR è TNFα-TNFR, çàíèìàåò 
ñóùåñòâåííîå ìåñòî â ïàòîãåíåçå àëêîãîëüíîãî 
ãåïàòèòà, ñèíäðîìà èøåìèè-ðåïåðôóçèè, àóòî-
èììóííûõ è õîëåñòàòè÷åñêèõ áîëåçíåé ïå÷åíè, 
ôóëüìèíàíòíîé ïå÷åíî÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè 
ðàçëè÷íîãî ãåíåçà, à òàêæå ãåïàòîöåëëþëÿðíîé 
êàðöèíîìû [1, 9, 11, 13, 15, 16].

Âèðóñíûé ãåïàòèò ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé äèô-
ôóçíóþ âîñïàëèòåëüíóþ ðåàêöèþ ïå÷åíî÷íîé 

òêàíè, èíäóöèðîâàííóþ èíôåêöèåé ãåïàòîò-
ðîïíûìè âèðóñàìè. Â ñëó÷àå ïåðñèñòåíöèè âè-
ðóñîâ ãåïàòèòà Â èëè Ñ èììóííîå âîñïàëåíèå 
ñîçäàåò ïàòîãåíåòè÷åñêóþ îñíîâó äëÿ ôèáðîãå-
íåçà, ñëåäñòâèåì ÷åãî âûñòóïàåò öèððîòè÷åñêàÿ 
òðàíñôîðìàöèÿ è ðàçâèòèå ãåïàòîöåëëþëÿðíîé 
êàðöèíîìû. Ñðåäè ìíîãî÷èñëåííûõ çàùèòíûõ 
ïðîòèâîâèðóñíûõ ñèñòåì îðãàíèçìà îäíî èç 
êëþ÷åâûõ ìåñò ïðèíàäëåæèò àïîïòîçó, êîòîðûé 
ñïîñîáñòâóåò ïðåäîòâðàùåíèþ âèðóñíîé ðåï-
ëèêàöèè, äèññåìèíàöèè è ïåðñèñòåíöèè [12, 17, 
18].

Ïðè ïàòîìîðôîëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè 
ïå÷åíè âûÿâëÿþò îêðóãëûå ãîìîãåííûå ýîçèíî-
ôèëüíûå îáðàçîâàíèÿ, ÷àñòî ñîäåðæàùèå ïèêíî-
òè÷íîå ÿäðî. Ýòè îáðàçîâàíèÿ, íàçâàííûå òåëü-
öàìè Êàóíñèëüìåíà, ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé íå ÷òî 
èíîå, êàê ãåïàòîöèòû â ñîñòîÿíèè àïîïòîçà [1]. 
Èõ êîëè÷åñòâî ñóùåñòâåííî ïðåâûøàåò òàêîâîå 
ó çäîðîâûõ ëèö, ÷òî êîñâåííî ïîäòâåðæäàåò ðîëü 
àïîïòîçà â ïàòîãåíåçå õðîíè÷åñêèõ âèðóñíûõ ãå-
ïàòèòîâ (ÕÂÃ). Ñåãîäíÿ íàêîïëåíû ìíîãî÷èñëåí-
íûå äàííûå, ñâèäåòåëüñòâóþùèå î ñïîñîáíîñòè 
ïðîòåèíîâ âèðóñîâ Â è Ñ ìîäóëèðîâàòü ïðîöåñ-
ñû êëåòî÷íîé ãèáåëè. Â ÷àñòíîñòè, ïîäàâëåíèå 
àïîïòîçà èíôèöèðîâàííûõ ãåïàòîöèòîâ öèòîòîê-
ñè÷åñêèìè Ò-ëèìôîöèòàìè (ÖÒË) ïðåäñòàâëÿåò 
ñîáîé îñíîâíîé ìåõàíèçì âûæèâàíèÿ âèðóñà âî 
âðàæäåáíîì îêðóæåíèè ìàêðîîðãàíèçìà [1, 12, 
15].

Â ÖÒË-îïîñðåäîâàííîì àïîïòîçå ìîæíî âû-
äåëèòü 5 êëþ÷åâûõ ýòàïîâ:

1) ðàñïîçíàâàíèå àíòèãåíà íà ïîâåðõíîñòè 
êëåòêè-ìèøåíè ÖÒË è åãî êîíúþãàöèÿ ñ êëåòêîé–
ìèøåíüþ;

2) àêòèâàöèÿ ÖÒË;
3) çàïóñê àïîïòîçà ïðè ïîìîùè êîìïëåêñà 

Fas/FasL ëèáî ãðàíçèì-ïåðôîðèíîâîãî ïóòè;
4) îòñîåäèíåíèå ÖÒË;
5) ãèáåëü êëåòêè-ìèøåíè ïóòåì îñìîòè÷åñêî-

ãî ëèçèñà è àïîïòîçà.
 Ïåðåäà÷à àïîïòîòè÷åñêîãî ñèãíàëà îñóùåñò-

âëÿåòñÿ ïîñðåäñòâîì êàñêàäíîé àêòèâàöèè êàñïàç 

 ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ. ЗАБОЛЕВАНИЯ ПЕЧЕНИ

Áóåâåðîâ Àëåêñåé Îëåãîâè÷, ê. ì. í., ñòàðøèé íàó÷íûé ñî-
òðóäíèê êëèíèêè ïðîïåäåâòèêè âíóòðåííèõ áîëåçíåé, ãàñòðî-
ýíòåðîëîãèè è ãåïàòîëîãèè. Òåë.: 8(499) 248-69-41
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(îòíîñÿòñÿ ê ñåìåéñòâó ïðîòåàç), ïîäîáíî êàñêà-
äó ðåàêöèé êîàãóëÿöèè, è ïðèâîäèò ê ðàñùåïëå-
íèþ êëåòî÷íûõ ñòðóêòóð. ÖÒË-îïîñðåäîâàííûé 
àïîïòîç èíèöèèðóåòñÿ àêòèâàöèåé «ðåöåïòîðîâ 
ñìåðòè», êîòîðûå çàïóñêàþò ìåõàíèçì êëåòî÷-
íîé ãèáåëè ïîñðåäñòâîì êàñïàçíîãî êàñêàäà. 
Âíà÷àëå àêòèâèðóþòñÿ êàñïàçû 8 è 10, íà ñëåäó-
þùèõ ýòàïàõ – êàñïàçû 3, 6 è 9, îáîçíà÷àþùèåñÿ 
êàê ýôôåêòîðíûå ââèäó èõ íåïîñðåäñòâåííîãî 
ó÷àñòèÿ â óíè÷òîæåíèè êëåòêè. Óñòàíîâëåíî íà-
ëè÷èå äâóõ ïóòåé àêòèâàöèè ýôôåêòîðíûõ êàñïàç 
– âíåøíåãî è âíóòðåííåãî. Ïåðâûé, ê êîòîðîìó 
îòíîñèòñÿ ÖÒË-îïîñðåäîâàííûé àïîïòîç, îáóñ-
ëîâëåí àêòèâàöèåé «ðåöåïòîðîâ ñìåðòè», âòîðîé 
– äèñôóíêöèåé ìèòîõîíäðèé [16].

Âûÿâëåíû âîñåìü ðåöåïòîðîâ, âîâëå÷åííûõ 
âî âíåøíèé ïóòü, èç êîòîðûõ íàèáîëåå èçó÷åí 
ðåöåïòîð ôàêòîðà íåêðîçà îïóõîëè-α 1-ãî òèïà 
(TNF-R1) è ðåöåïòîð Fas (CD95/APO-1). Fas, îí 
æå APO-1 èëè CD95, îòíîñèòñÿ ê ìåìáðàííûì 
áåëêàì I òèïà (ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà îò 42 äî 50 
êÄà, 325 àìèíîêèñëîò). Âçàèìîäåéñòâèå TNF-α  
è Fas ñ ñîîòâåòñòâóþùèìè ðåöåïòîðàìè âåäåò ê 
àêòèâàöèè êàñïàçû-8, êîòîðàÿ ñîäåðæèò N-êîíåö 
Fas-àññîöèèðîâàííîãî áåëêà ñ äîìåíîì ñìåðòè 
(FADD) è îñóùåñòâëÿåò ñâÿçü ðåöåïòîðîâ ñ ýô-
ôåêòîðíûìè êàñïàçàìè [11]. Âòîðîé ïóòü àïîïòî-
çà çàïóñêàåòñÿ âûñâîáîæäåíèåì öèòîõðîìà C èç 
ìèòîõîíäðèé. Â öèòîïëàçìå öèòîõðîì Ñ ñâÿçû-
âàåòñÿ ñ áåëêîì Apaf-1, ôîðìèðóÿ êîìïëåêñ, êî-
òîðûé ñâÿçûâàåòñÿ ñ êàñïàçîé-9 è èíèöèèðóåò å¸ 
àêòèâàöèþ. Â äàëüíåéøåì âòîðîé ïóòü ïîâòîðÿåò 
ïåðâûé, òàê êàê êàñïàçà-9 àêòèâèðóåò ýôôåêòîð-
íûå êàñïàçû, êàê áûëî îïèñàíî ðàíåå [11, 16].

Àïîïòîçó ïðèíàäëåæèò êëþ÷åâàÿ ðîëü â ðåãó-
ëÿöèè ëèìôîöèòàðíîãî ïóëà íà ñòàäèÿõ ñîçðå-
âàíèÿ è àêòèâàöèè. Âûðàæåííîñòü ýêñïðåññèè 
ãåíîâ B-êëåòî÷íîé ëèìôîìû/ëåéêåìèè-2 (Bcl-2) 
èëè  Bcl-xl íàõîäèòñÿ â îáðàòíîé êîððåëÿöèîííîé 
çàâèñèìîñòè ñ ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ êëåòîê ê àïîï-
òîçó. Óñèëåííàÿ ýêïðåññèÿ Bcl-2 èëè  Bcl-xl ïðè-
âîäèò ê óâåëè÷åíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè 
ñîçðåâàþùèõ ëèìôîöèòîâ è óñèëåíèþ èììóííî-
ãî îòâåòà. Íàïðîòèâ, ñíèæåíèå ýêñïðåññèè ýòèõ 
ãåíîâ âåäåò ê ñîêðàùåíèþ æèçíè êàê ñîçðåâàþ-
ùèõ, òàê è çðåëûõ ëèìôîöèòîâ. Â îòëè÷èå îò Bcl-
2 è Bcl-xl, óñèëåíèå ýêñïðåññèè áåëêà Bax àêòè-
âèðóåò àïîïòîç [4, 9].

Ðåçóëüòàòû èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèõ èññëåäî-
âàíèé ïîêàçàëè, ÷òî íà ïîâåðõíîñòè Ò-ëèìôîöè-
òîâ, ôîðìèðóþùèõ âîñïàëèòåëüíûé èíôèëüòðàò â 
ïå÷åíè ïðè õðîíè÷åñêîì ãåïàòèòå Ñ (ÕÃ Ñ), óâåëè-
÷åíà ýêñïðåññèÿ Fas-ëèãàíäà (FasL). Ñåêðåòèðó-
åìûé FasL, âûñâîáîæäàåìûé èç àêòèâèðîâàííûõ 
Ò-ëèìôîöèòîâ, ìîæåò ñëóæèòü àïîïòîòè÷åñêèì 
ñèãíàëîì äëÿ ãåïàòîöèòîâ, íåñóùèõ íà ñâîåé ïî-
âåðõíîñòè Fas-ðåöåïòîð. Ó áîëüíûõ ÕÃ Ñ âûÿâëå-
íî óñèëåíèå Fas-îïîñðåäîâàííîãî àïîïòîçà ãå-
ïàòîöèòîâ, ïðè ýòîì ýêñïðåññèÿ FasL íàðàñòàëà 
ïàðàëëåëüíî ïðîãðåññèðîâàíèþ çàáîëåâàíèÿ [5, 
7, 14]. Ëèìôîöèòû, èíôèëüòðèðóþùèå ïå÷åíü, 
ðàñïîçíàþò ïðèñóòñòâèå âèðóñíûõ àíòèãåíîâ íà 
ãåïàòîöèòàõ, àêòèâèðóþòñÿ è ýêñïðåññèðóþò FasL 
íà ñâîåé ïîâåðõíîñòè. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, èíôè-

öèðîâàííûå ãåïàòîöèòû óñèëèâàþò ýêñïðåññèþ 
ðåöåïòîðîâ Fas è ïîâûøàþò ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê 
Fas-îïîñðåäîâàííîìó àïîïòîçó [14].

Àêòèâàöèÿ èììóíîîïîñðåäîâàííîãî àïîïòîçà 
ïðè ÕÃ Ñ ïîäòâåðæäàåòñÿ òàêæå äàííûìè î ïîâû-
øåíèè óðîâíÿ ïåðôîðèíà/ãðàíçèìà Â ó ïàöèåí-
òîâ ñ öèððîçîì ïå÷åíè â èñõîäå ÕÃ Ñ â îòëè÷èå îò 
öèððîçà, âûçâàííîãî íåâîñïàëèòåëüíûìè çàáî-
ëåâàíèÿìè, à òàêæå â îòñóòñòâèå ïîðàæåíèÿ ïå-
÷åíè [14]. Â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ñïîíòàííûé 
àïîïòîç Ò-ëèìôîöèòîâ ó ïàöèåíòîâ, èíôèöèðî-
âàííûõ HCV, òàêæå çíà÷èòåëüíî ïîâûøåí îòíîñè-
òåëüíî çäîðîâûõ ëèö [18].

Core-ïðîòåèí HCV, õîòÿ è ÿâëÿåòñÿ ñòðóêòóð-
íûì êîìïîíåíòîì âèðóñà, ìîæåò âûïîëíÿòü òàê-
æå ðåãóëÿòîðíóþ ôóíêöèþ, óñèëèâàÿ èëè èíãèáè-
ðóÿ àïîïòîç. Â ðÿäå èññëåäîâàíèé ïîêàçàíî, ÷òî 
ýòîò áåëîê âûïîëíÿåò êàê ïðîàïîïòîãåííóþ, òàê è 
àíòèàïîïòîãåííóþ ðîëü, â çàâèñèìîñòè îò ýêñïå-
ðèìåíòàëüíûõ óñëîâèé è òèïà èñïîëüçóåìûõ êëå-
òîê, â òî âðåìÿ êàê áåëêè NS3 è NS5À ïðîÿâëÿþò 
òîëüêî àíòèàïîïòîòè÷åñêèé ýôôåêò [13]. Ìîäóëÿ-
öèÿ àïîïòîçà ìîæåò âêëþ÷àòü â ñåáÿ âíóòðèêëå-
òî÷íîå ñâÿçûâàíèå core-ïðîòåèíà ñ ðåöåïòîðà-
ìè TNF, Fas èëè ëèìôîòîêñèíà β èëè çàìåùåíèå 
ñîáîé ñèãíàëüíûõ ìîëåêóë, òàêèõ êàê TNF-ðåöåï-
òîð-àññîöèèðîâàííûé ôàêòîð-2 (TRAF-2) èëè 
TNF-ðåöåïòîð-àññîöèèðîâàííûé äîìåí ñìåðòè 
(TRADD). Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ñore-ïðîòåèí ìîæåò 
èíãèáèðîâàòü èëè àêòèâèðîâàòü òðàíñêðèïöèîí-
íûé ôàêòîð NFkB, à òàêæå ìîäóëèðîâàòü ÷óâñòâè-
òåëüíîñòü ãåïàòîöèòà ê äåéñòâèþ öèòîêèíîâ. Ïðè 
ýòîì íåêîòîðûå àâòîðû îòìåòèëè óñèëåíèå òàêîé 
÷óâñòâèòåëüíîñòè, â òî âðåìÿ êàê äðóãèå – å¸ ñíè-
æåíèå èëè îòñóòñòâèå ñóùåñòâåííûõ èçìåíåíèé 
[6, 13]. Êðîìå òîãî, ïîñëåäíèå èññëåäîâàíèÿ 
ïîêàçàëè, ÷òî core-ïðîòåèí âçàèìîäåéñòâóåò  in 
vitro è èíãèáèðóåò ÐÍÊ-çàâèñèìóþ ïðîòåèíêèíàçó 
(PKR), êîòîðàÿ òàêæå âîâëå÷åíà â ïðîöåññ àïîï-
òîçà. Òàêèì îáðàçîì, áåëîê HCV ìîæåò ìîäóëè-
ðîâàòü àïîïòîç ãåïàòîöèòîâ ïðè ïîìîùè ïðÿìûõ 
è íåïðÿìûõ ìåõàíèçìîâ (ñì. ðèñ.).

Ïðèíÿòàÿ â íàñòîÿùåå âðåìÿ êîíöåïöèÿ ìå-
õàíèçìîâ èììóííîãî îòâåòà òàêæå ïîêàçûâàåò, 
÷òî ñåêðåöèÿ òàêèõ öèòîêèíîâ, êàê èíòåðôåðîí-
γ (IFN-γ), TNF-α è èíòåðëåéêèí-12 (IL-12) âåäåò ê 
àêòèâàöèè Ò-õåëïåðîâ 1-ãî òèïà (Th1-îòâåò), êî-
òîðûå îñóùåñòâëÿþò ïðîòèâîâèðóñíîå äåéñòâèå. 
Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ñåêðåöèÿ IL-10 îáåñïå÷èâàåò 
Th2-îòâåò è ñòèìóëÿöèþ ãóìîðàëüíîãî çâåíà èì-
ìóíèòåòà, ÷òî, âîçìîæíî, èãðàåò îïðåäåëåííóþ 
ðîëü â ðåãóëÿöèè àïîïòîòè÷åñêèõ ïðîöåññîâ [6, 
7, 11].

Êàêóþ èíôîðìàöèþ ìîæåò äàòü êëèíèöèñòó 
èçó÷åíèå àïîïòîçà ïðè õðîíè÷åñêèõ âèðóñíûõ ãå-
ïàòèòàõ? Âî-ïåðâûõ, èññëåäîâàíèå ïðîöåññîâ, 
âåäóùèõ ê àïîïòîçó êëåòîê ïå÷åíè, äàåò âîçìîæ-
íîñòü ïîíÿòü ïðè÷èíû õðîíèçàöèè è ïðîãðåññè-
ðîâàíèÿ âîñïàëåíèÿ ïå÷åíè è, ÷òî íå ìåíåå âàæ-
íî, ìåõàíèçìû çëîêà÷åñòâåííîé òðàíñôîðìàöèè 
è ïðîòèâîîïóõîëåâîé çàùèòû. Âî-âòîðûõ, èçó-
÷åíèå àïîïòîçà ïîçâîëÿåò ðàçðàáàòûâàòü íîâûå 
ìåòîäû òåðàïèè, â ÷àñòíîñòè, óìåíüøàþùèå èç-
áûòî÷íóþ ãèáåëü ãåïàòîöèòîâ. Îäíèì èç íàïðàâ-
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ëåíèé â ýòîé îáëàñòè ìîæåò ñëóæèòü ðàçðàáîòêà 
èíãèáèòîðîâ ò. í. ïðîêñèìàëüíûõ êàñïàç (êàñïà-
çû 2, 8, 10). Â-òðåòüèõ, ïðèìåíåíèå ìåòîäîâ ýêñ-
ïðåññ-îöåíêè àïîïòîçà áûñòðî îáíîâëÿþùèõñÿ 
ïîïóëÿöèé êëåòîê ïîìîãàåò ïðîãíîçèðîâàòü îò-
âåò íà ïðîòèâîâèðóñíîå ëå÷åíèå. Íèæå ïðèâîäÿò-
ñÿ ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííûõ íàìè èññëåäîâàíèé, 
èëëþñòðèðóþùèå âîçìîæíîñòè ïðàêòè÷åñêîé 
ðàçðàáîòêè óêàçàííûõ íàïðàâëåíèé.

Ñèñòåìà Fas-FasL ïðè õðîíè÷åñêîì 
ãåïàòèòå Â è Ñ

Êàê óêàçûâàëîñü ðàíåå, âíåøíèé ïóòü àïîï-
òîçà íà÷èíàåòñÿ ñ ëèãàíä-ðåöåïòîðíîãî âçàèìî-
äåéñòâèÿ. Ïðåäñòàâëåíèå î ôóíêöèîíèðîâàíèè 
ðåöåïòîðîâ êëåòî÷íîé ãèáåëè ñëóæèò òåîðåòè-
÷åñêîé áàçîé äëÿ ðàçðàáîòêè îïòèìàëüíîé ñòðà-
òåãèè ïàòîãåíåòè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ ðàçëè÷íûõ çà-
áîëåâàíèé, â òîì ÷èñëå âèðóñíûõ ãåïàòèòîâ.

Äàííûå ëèòåðàòóðû ñâèäåòåëüñòâóþò, ÷òî ïðè 

âèðóñíîì ãåïàòèòå àïîïòîç ìîæåò áûòü êàê ðå-
çóëüòàòîì ïðÿìîãî âîçäåéñòâèÿ âèðóñà, òàê è 
îïîñðåäîâàííûì èììóííîé ðåàêöèåé. Çàïóñê 
ïðîöåññîâ àïîïòîçà ïðè ïðîíèêíîâåíèè â ãåïà-
òîöèò âèðóñà ñëåäóåò ðàññìàòðèâàòü êàê ñâîå-
ãî ðîäà çàùèòíûé ìåõàíèçì, òàê êàê â ìåðòâîé 
êëåòêå ðåïëèêàöèÿ âèðóñà ñòàíîâèòñÿ íåâîçìîæ-
íîé. Ïîýòîìó «â èíòåðåñàõ» âèðóñà – ïîäàâèòü 
àïîïòîç è ñîõðàíèòü êëåòêè æèçíåñïîñîáíûìè. 
È äåéñòâèòåëüíî, íåêîòîðûå êîäèðóåìûå âèðó-
ñàìè áåëêè îáëàäàþò àíòèàïîïòîçíîé àêòèâíîñ-
òüþ, êîòîðàÿ îñóùåñòâëÿåòñÿ ïîäàâëåíèåì ôóí-
êöèè ïðîàïîïòîãåííîãî (è ïðîòèâîîïóõîëåâîãî!) 
áåëêà ð53, èíàêòèâàöèåé êàñïàç, à òàêæå óñèëåí-
íîé ýêñïðåññèåé ìîùíîãî èíãèáèòîðà àïîïòîçà 
bcl-2 [6]. Èíòåðåñíî, ÷òî â íîðìå bcl-2 îáíàðó-
æåí â ïå÷åíè òîëüêî â ýïèòåëèè æåë÷íûõ ïðîòî-
êîâ, ïîñòîÿííî êîíòàêòèðóþùèõ ñ æåë÷üþ, íî íå 
â ãåïàòîöèòàõ [1]. Î ñâÿçè ýêñïðåññèè Fas è ïîñ-

Рис. Апоптоз инфицированного вирусом гепатита С гепатоцита, опосредованный цитотокси-
ческим Т-лимфоцитом (ЦТЛ).

Комментарий к рисунку. Активированный ЦТЛ распознает белки вируса при помощи Т-клеточ-
ного рецептора (TCR) главного комплекса гистосовместимости (MHC). Связывание Fas-лиганда с Fas-
рецептором на поверхности инфицированного гепатоцита приводит к формированию комплекса, акти-
вирующего каспазу-8 и запускающего каскад каспаз, приводящий к апоптозу. Кроме того, каспаза-8 
может активировать белок Bid, что приводит к высвобождению цитохрома С (cyt C) из митохондрий. 
Высвобождение цитохрома С может быть блокировано белками семейства Bcl или усилено белками се-
мейства Bax. Цитохром С затем может связываться с белком Apaf-1 и активировать его, что приводит к 
активации каспазы-9, которая также запускает каскад каспаз. После распознания ТCR вирусного белка 
ЦТЛ может продуцировать цитотоксические гранулы, содержащие гранзим В и перфорин. Поглощение 
гранзима В гепатоцитом осуществляется с помощью созданных перфорином пор в мембране. Гранзим В 
расщепляет прокаспазы, что также приводит к развитию апоптоза.
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ëåäóþùåãî àïîïòîçà ñ äåéñòâèåì âèðóñà ãåïàòè-
òà Ñ ñâèäåòåëüñòâóåò è òî, ÷òî ïîñëå óñïåøíîãî 
ëå÷åíèÿ α-èíòåðôåðîíîì êîëè÷åñòâî Fas-ïîëî-
æèòåëüíûõ êëåòîê ðåçêî óìåíüøàåòñÿ è êîððåëè-
ðóåò êàê ñî ñíèæåíèåì àêòèâíîñòè òðàíñàìèíàç, 
òàê è ñ óìåíüøåíèåì âûðàæåííîñòè ïîðòàëüíîé 
è ëîáóëÿðíîé ëèìôîèäíîé èíôèëüòðàöèè òêàíè 
ïå÷åíè [9].

Ðåçóëüòàòû ñîáñòâåííûõ èññëåäîâàíèé óêà-
çûâàþò íà çíà÷èòåëüíûå ðàçëè÷èÿ â ðåàëèçàöèè 
ìåõàíèçìîâ óíè÷òîæåíèÿ èíôèöèðîâàííûõ âèðó-
ñîì ãåïàòîöèòîâ ïðè ÕÃ Â è Ñ. Ïðè ÕÃ Ñ ñòåïåíü 
ýêñïðåññèè Fas è FasL ëèìôîöèòàìè âîñïàëè-
òåëüíîãî èíôèëüòðàòà äîñòîâåðíî ïðåâûøàëà 
òàêîâóþ ïðè ÕÃ Â: 2,3±0,2 ïî ñðàâíåíèþ ñ 0,9±0,2 
äëÿ Fas è 2,5±0,2 ïî ñðàâíåíèþ ñ 1,1±0,3 äëÿ 
FasL, ñîîòâåòñòâåííî. Ñðåäíèé èíäåêñ TUNEL-
ïîëîæèòåëüíûõ ãåïàòîöèòîâ, òî åñòü ãåïàòîöè-
òîâ â ñîñòîÿíèè àïîïòîçà, â áèîïòàòàõ ïå÷åíè 
ñîñòàâèë 32±7,1%, ÷òî äîñòîâåðíî ïðåâûøàåò 
êîëè÷åñòâî òàêîâûõ ïðè ÕÃ Â (7,6±4,3%, ð=0,01) è 
êîððåëèðóåò ñ óðîâíåì ýêñïðåññèè FasL êëåòêà-
ìè ëèìôîèäíîãî èíôèëüòðàòà [4, 5].

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîäòâåðæäàþò âå-
äóùóþ ðîëü êëåòî÷íîãî Fas-îïîñðåäîâàííîãî 
èììóííîãî îòâåòà îðãàíèçìà íà àíòèãåíû âèðó-
ñîâ ãåïàòèòà Â è Ñ â ïîâðåæäåíèè ãåïàòîöèòîâ. 
Îáíàðóæåíî, ÷òî ïðè ÕÃ Â äàæå îáøèðíûé âîñ-
ïàëèòåëüíûé èíôèëüòðàò ñîäåðæèò ìàëî ëèì-
ôîöèòîâ, ýêñïðåññèðóþùèõ FasL, ïîýòîìó ÖÒË 
ïðàêòè÷åñêè «áåçîðóæíû» â îêðóæåíèè èíôèöè-
ðîâàííûõ âèðóñîì êëåòîê. Ïðè ÕÃ Ñ àêòèâèðîâàí-
íûå Ò-ëèìôîöèòû îáëàäàþò ìîùíûì öèòîòîê-
ñè÷åñêèì ïîòåíöèàëîì â âèäå âûñîêîãî óðîâíÿ 
ýêñïðåññèè FasL äëÿ óíè÷òîæåíèÿ èíôèöèðîâàí-
íûõ ãåïàòîöèòîâ, ýêñïðåññèðóþùèõ áåëîê Fas. 
Ïðèíöèïèàëüíûõ ðàçëè÷èé â ñòåïåíè ýêñïðåññèè 
Fas ãåïàòîöèòàìè áîëüíûõ îáåèõ ãðóïï âûÿâëåíî 
íå áûëî.

Âàæíî ïîä÷åðêíóòü, ÷òî ïðè õðîíè÷åñêèõ âè-
ðóñíûõ ãåïàòèòàõ ñàìè ëèìôîöèòû ñòàíîâÿòñÿ 
îáúåêòîì öèòîòîêñè÷åñêîãî äåéñòâèÿ ñîáñòâåí-
íîãî FasL èëè FasL ãåïàòîöèòîâ. Ýòî ïîäòâåðæäà-
åòñÿ êàê ýêñïðåññèåé FasL íà ãåïàòîöèòàõ, òàê è 
ýêñïðåññèåé Fas íà ÖÒË, äîñòîâåðíî áîëåå âû-
ñîêîé ïðè ÕÃ Ñ ïî ñðàâíåíèþ ñ ÕÃ Â [5].

Àïîïòîç ïåðèôåðè÷åñêèõ ìîíîíóêëåàðîâ 
ïðè õðîíè÷åñêèõ ãåïàòèòàõ Â è Ñ

ßâëÿÿñü óíèâåðñàëüíûì áèîëîãè÷åñêèì ìåõà-
íèçìîì, àïîïòîç ïðè âèðóñíûõ ãåïàòèòàõ ìîæåò 
ïðèâîäèòü ê èçáûòî÷íîé ãèáåëè íå òîëüêî ãåïà-
òîöèòîâ, íî è äðóãèõ êëåòî÷íûõ ïîïóëÿöèé, îò-
ðàæàÿ ëèáî ñèñòåìíûé èììóíîâîñïàëèòåëüíûé 
îòâåò íà èíôåêöèþ, ëèáî âíåïå÷åíî÷íóþ ïåðñèñ-
òåíöèþ âèðóñà [8]. Â ñâÿçè ñ ýòèì îïðåäåëåííûé 
èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿþò íàøè èññëåäîâàíèÿ àïîï-
òîçà ïåðèôåðè÷åñêèõ ëåéêîöèòîâ ïðè õðîíè÷åñ-
êîì ãåïàòèòå. Ó áîëüíûõ õðîíè÷åñêèìè ãåïàòè-
òàìè Â è Ñ è ó çäîðîâûõ äîíîðîâ îïðåäåëÿëîñü 
êîëè÷åñòâî ëèìôîöèòîâ è ãðàíóëîöèòîâ ïåðè-
ôåðè÷åñêîé êðîâè â ñîñòîÿíèè àïîïòîçà íåïîñ-
ðåäñòâåííî ïîñëå âûäåëåíèÿ è ïîñëå 24-÷àñîâîé 
èíêóáàöèè â êóëüòóðàëüíîé ñðåäå ìåòîäîì ïðî-
òî÷íîé öèòîôëóîðèìåòðèè, à òàêæå ïîâðåæäåíèå 

ÄÍÊ ïî ñêîðîñòè ùåëî÷íîé äåíàòóðàöèè [3].
Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî àïîïòîç êàê ëèìôîöè-

òîâ, òàê è ãðàíóëîöèòîâ áûë äîñòîâåðíî âûøå ó 
áîëüíûõ ÕÂÃ ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì êàê íå-
ïîñðåäñòâåííî ïîñëå âûäåëåíèÿ, òàê è ïîñëå ñó-
òî÷íîé èíêóáàöèè. Áîëåå èíòåíñèâíûé ïåðåõîä 
êëåòîê â àïîïòîç íàáëþäàëñÿ â ïîäãðóïïå áîëü-
íûõ ãåïàòèòîì Ñ, õîòÿ çäåñü ñëåäóåò ó÷èòûâàòü 
ðîëü ðàçíîãî êîëè÷åñòâà ïàöèåíòîâ â ïîäãðóïïàõ 
(12 ñ ãåïàòèòîì Â, 22 ñ ãåïàòèòîì Ñ). Âûÿâëåíà 
òàêæå êîððåëÿöèÿ ìåæäó ñòåïåíüþ ïîâðåæäåíèÿ 
ÄÍÊ ëèìôîöèòîâ è ãðàíóëîöèòîâ è íàêîïëåíèåì 
êëåòîê â ñîñòîÿíèè àïîïòîçà ïîñëå èíêóáàöèè 
[4]. Ïîìèìî ýòîãî, ïîñëå ñóòî÷íîé èíêóáàöèè 
êîëè÷åñòâî ëåéêîöèòîâ îáåèõ ïîïóëÿöèé â àïîï-
òîçå äîñòîâåðíî êîððåëèðîâàëî ñ ñûâîðîòî÷íîé 
êîíöåíòðàöèåé TNF-α, ÷òî ïîäòâåðæäàåòñÿ ëèòå-
ðàòóðíûìè äàííûìè [3, 10].

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ñâèäåòåëüñòâóþò îá 
óñèëåíèè ïðîãðàììèðîâàííîé ãèáåëè êëåòîê 
ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ó áîëüíûõ õðîíè÷åñêèì 
âèðóñíûì ãåïàòèòîì, ÷òî ìîæåò îòðàæàòü êàê 
ïîâðåæäàþùåå äåéñòâèå ãåïàòîòðîïíûõ âèðó-
ñîâ íà ëåéêîöèòû (èëè èõ êîñòíîìîçãîâûå ïðåä-
øåñòâåííèêè), òàê è âëèÿíèå ñèñòåìíîãî äåéñ-
òâèÿ ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ. Êîñâåííûì 
ïîäòâåðæäåíèåì ïîñëåäíåãî ìåõàíèçìà ñëóæèò 
êîððåëÿöèÿ èíòåíñèâíîñòè àïîïòîçà ñ ñûâîðî-
òî÷íûì óðîâíåì TNF-α –  öèòîêèíà ñ íàèáîëåå 
âûðàæåííûì ïðîàïîïòîãåííûì ýôôåêòîì.

Àïîïòîç ïåðèôåðè÷åñêèõ ìîíîíóêëåàðîâ 
è îòâåò íà ïðîòèâîâèðóñíîå ëå÷åíèå 

ïðè õðîíè÷åñêîì ãåïàòèòå Ñ
Íå âûçûâàåò ñîìíåíèÿ ôàêò çíà÷èòåëüíûõ óñ-

ïåõîâ â áîðüáå ñ HCV-èíôåêöèåé, êîòîðûìè îç-
íàìåíîâàëîñü ìèíóâøåå äåñÿòèëåòèå. Ââåäåíèå 
â ñõåìû ïðîòèâîâèðóñíîãî ëå÷åíèÿ ðèáàâèðèíà 
ïîçâîëèëî óâåëè÷èòü äîëþ áîëüíûõ ñ óñòîé÷èâûì 
âèðóñîëîãè÷åñêèì îòâåòîì äî 40-60% ïî ñðàâíå-
íèþ ñ 15-20% ïðè ìîíîòåðàïèè èíòåðôåðîíîì-
α. Êîìáèíèðîâàííàÿ òåðàïèÿ ïåãèëèðîâàííûìè 
èíòåðôåðîíàìè è ðèáàâèðèíîì ïðèâîäèò ê óñ-
òîé÷èâîìó îòâåòó â ñðåäíåì ó 62% ïàöèåíòîâ, à 
ñðåäè èíôèöèðîâàííûõ «áëàãîïðèÿòíûìè» ãå-
íîòèïàìè 2 è 3 – ó 76-91%. Â òî æå âðåìÿ çíà-
÷èòåëüíîå êîëè÷åñòâî áîëüíûõ, ðåçèñòåíòíûõ ê 
ïðîòèâîâèðóñíûì ïðåïàðàòàì, è âûñîêàÿ ñòîè-
ìîñòü ëå÷åíèÿ ïîáóæäàþò ê ïîèñêó íîâûõ êðèòå-
ðèåâ ïðîìåæóòî÷íîãî êîíòðîëÿ çà ýôôåêòèâíîñ-
òüþ ïðîâîäèìîé òåðàïèè. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ èì 
ñëóæèò âåñüìà äîðîãîñòîÿùåå êîëè÷åñòâåííîå 
îïðåäåëåíèå HCV ÐÍÊ â ñûâîðîòêå («âèðóñíîé 
íàãðóçêè») íà 4-é è 12-é íåäåëå. 

Äëÿ íàøåãî èññëåäîâàíèÿ [2] áûëè îòîáðàíû 
ñëåäóþùèå ãðóïïû ïàöèåíòîâ: ãðóïïà áîëüíûõ 
ÕÃ Ñ – 29 ÷åëîâåê, âèðóñíî-àëêîãîëüíûì ãåïàòè-
òîì (ÕÃ Ñ è àëêîãîëü) – 25 ÷åëîâåê è êîíòðîëüíàÿ 
ãðóïïà (çäîðîâûå äîíîðû) – 20 ÷åëîâåê. Ó âñåõ 
ïàöèåíòîâ â ñûâîðîòêå âûÿâëÿëèñü ïîâûøåííûå 
óðîâíè àëàíèíîâîé è àñïàðàãèíîâîé òðàíñàìè-
íàç (ÀëÀò, ÀñÀò), àíòè-HCV èììóíîôåðìåíòíûì 
ìåòîäîì è HCV ÐÍÊ ìåòîäîì ïîëèìåðàçíîé 
öåïíîé ðåàêöèè. Â ãðóïïó õðîíè÷åñêîãî âèðóñ-
íî-àëêîãîëüíîãî  ãåïàòèòà (ÕÂÀÃ) âêëþ÷àëèñü 
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ïàöèåíòû ñ íàëè÷èåì âñåõ âûøåïåðå÷èñëåííûõ 
êðèòåðèåâ âêëþ÷åíèÿ è óïîòðåáëÿâøèå àëêî-
ãîëü â äîçå >80 ã ýòàíîëà â äåíü íà ïðîòÿæåíèè 
íå ìåíåå 5 ëåò. Ãèñòîëîãè÷åñêàÿ õàðàêòåðèñòèêà 
áèîïòàòîâ ïå÷åíè âêëþ÷àëà îïðåäåëåíèå èíäåê-
ñà ãèñòîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè (ÈÃÀ) è èíäåêñà 
ôèáðîçà ïî Knodell. 

Âñå ïàöèåíòû ïîëó÷àëè êîìáèíèðîâàííóþ 
ïðîòèâîâèðóñíóþ òåðàïèþ (èíòåðôåðîí α2a + 
ðèáàâèðèí) â ñòàíäàðòíûõ ðåêîìåíäîâàííûõ äî-
çàõ: 3 MU òðè ðàçà â íåäåëþ + 1000-1200 ìã/ñóò 
ñîîòâåòñòâåííî. Îïðåäåëåíèå àïîïòîçà ìîíî-
íóêëåàðîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè (ÌÏÊ) è ñûâî-
ðîòî÷íîé êîíöåíòðàöèè öèòîêèíîâ (TNF-α, IFN-γ 
IL-10, IL-12) ïðîâîäèëè äî íà÷àëà ëå÷åíèÿ, ÷åðåç 
2 íåäåëè è ÷åðåç 24 íåäåëè ïîñëå íà÷àëà òåðà-
ïèè. Êîëè÷åñòâåííîå îïðåäåëåíèå ñûâîðîòî÷-
íîé êîíöåíòðàöèè HCV ÐÍÊ ìåòîäîì ÏÖÐ âûïîë-
íÿëîñü èñõîäíî è ÷åðåç 2 íåäåëè ïîñëå íà÷àëà 
ëå÷åíèÿ.

Äî íà÷àëà ëå÷åíèÿ óðîâåíü àïîïòîçà ÌÏÊ 
áûë äîñòîâåðíî âûøå ó áîëüíûõ ÕÃ Ñ ïî ñðàâíå-
íèþ ñ òàêîâûì â êîíòðîëüíîé ãðóïïå: 4,7±1,5 vs. 
0,81+0,5%, ð<0,05.  Àíàëîãè÷íûé ðåçóëüòàò ïî-
ëó÷åí â ãðóïïå ÕÂÀÃ: óðîâåíü àïîïòîçà ÌÏÊ ñî-
ñòàâèë 2,9+1,9%. Äîñòîâåðíûõ ðàçëè÷èé ìåæäó 
ãðóïïàìè ÕÃ Ñ è ÕÂÀÃ íå âûÿâëåíî, îäíàêî èìåëà 
ìåñòî òåíäåíöèÿ ê íåñêîëüêî ìåíüøåìó óðîâíþ 
àïîïòîçà â ãðóïïå âèðóñíî-àëêîãîëüíîãî ãåïàòè-
òà. Ïðè îïðåäåëåíèè êîíöåíòðàöèè öèòîêèíîâ â 
ñûâîðîòêå êðîâè äîñòîâåðíîå îòëè÷èå îò ãðóï-
ïû êîíòðîëÿ  (p<0,05) áûëî ïîëó÷åíî äëÿ IFN-γ è 
TNF-α â îáåèõ ãðóïïàõ ïàöèåíòîâ. Ðàçëè÷èå ìåæ-
äó ãðóïïàìè ÕÃ Ñ è ÕÂÀÃ áûëî íåäîñòîâåðíûì.

Ó 29 ïàöèåíòîâ (53,7%) 24-íåäåëüíàÿ êîìáè-
íèðîâàííàÿ ïðîòèâîâèðóñíàÿ òåðàïèÿ ïðèâåëà 
ê ýëèìèíàöèè HCV ÐÍÊ. Â ýòîé ãðóïïå íàáëþäà-
ëîñü óñèëåíèå àïîïòîçà ÌÏÊ, áîëåå âûðàæåííîå 
â ãðóïïå ÕÃ Ñ ïî ñðàâíåíèþ ñ áîëüíûìè ÕÂÀÃ 
(8,9% vs. 3,6%, p<0,05).  Â ãðóïïå ïàöèåíòîâ ñ ÕÃ 
Ñ, îòâåòèâøèõ íà òåðàïèþ, îòìå÷åíà êîððåëÿöèÿ 
ñíèæåíèÿ óðîâíÿ âèðóñíîé íàãðóçêè ñ óñèëåíèåì 
àïîïòîçà ÷åðåç 2 íåäåëè êîìáèíèðîâàííîé òåðà-
ïèè.  Â ãðóïïå ÕÂÀÃ ïîäîáíîé êîððåëÿöèè âûÿâ-
ëåíî íå áûëî. Â ãðóïïå ïàöèåíòîâ, íå îòâåòèâøèõ 
íà êîìáèíèðîâàííóþ òåðàïèþ, äîñòîâåðíîãî 
óñèëåíèÿ àïîïòîçà â îòâåò íà ëå÷åíèå çàôèêñè-
ðîâàòü íå óäàëîñü.

Ñ ïðàêòè÷åñêîé òî÷êè çðåíèÿ èññëåäîâàíèå 
àïîïòîçà ÌÏÊ ïðåäïî÷òèòåëüíåå, ÷åì ãåïàòîöè-
òîâ, ïî êðàéíåé ìåðå, ïî äâóì ïðè÷èíàì:

1. ìåòîäèêà çíà÷èòåëüíî áîëåå ïðîñòàÿ è äå-
øåâàÿ;

2. ïîçâîëÿåò ìíîãîêðàòíî îöåíèâàòü èçìåíå-
íèÿ êîëè÷åñòâà êëåòîê â ñîñòîÿíèè àïîïòîçà â 
äèíàìèêå, â òîì ÷èñëå íà ôîíå ïðîòèâîâèðóñíîé 
òåðàïèè.

Äîñòîâåðíî áîëåå âûñîêèé óðîâåíü àïîïòîçà 
ÌÏÊ ïðè ÕÃ Ñ ïî ñðàâíåíèþ ñî çäîðîâûìè äî-
íîðàìè îòíîñèòñÿ ê ðàçðÿäó îæèäàåìûõ è ñîîò-
âåòñòâóþùèõ ðåçóëüòàòàì ðàíåå ïðèâåäåííûõ 
èññëåäîâàíèé. Íà ðîëü îäíîãî èç îñíîâíûõ ïðî-
àïîïòîãåííûõ ôàêòîðîâ – TNF-α - â ãèáåëè ÌÏÊ 
óêàçûâàåò ñèëüíàÿ ïðÿìàÿ êîððåëÿöèÿ åãî ñû-

âîðîòî÷íîé êîíöåíòðàöèè ñ ÷èñëîì êëåòîê â ñî-
ñòîÿíèè àïîïòîçà, ÷òî ïîäòâåðæäàåò ðåçóëüòàòû 
ïðåäûäóùåãî èññëåäîâàíèÿ. Ìîæíî ïðåäïîëî-
æèòü, ÷òî àïîïòîç ÌÏÊ ïðè ÕÃ Ñ îñóùåñòâëÿåòñÿ 
ïðåèìóùåñòâåííî ïî âíåøíåìó ïóòè, ÷åðåç ñâÿ-
çûâàíèå TNF-α ñ TNF-ðåöåïòîðîì è ïîñëåäóþ-
ùåé àêòèâàöèåé êàñïàçû-8.

Îòñóòñòâèå çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé â óðîâíÿõ 
àïîïòîçà ÌÏÊ ïðè ÕÃ Ñ è ÕÂÀÃ íå óìåíüøàåò ðîëü 
àëêîãîëÿ â êà÷åñòâå ôàêòîðà ïðîãðåññèðîâàíèÿ 
ÕÃ Ñ è â îïðåäåëåííîé ñòåïåíè îáúÿñíÿåòñÿ äî-
ñòàòî÷íî äëèòåëüíîé àáñòèíåíöèåé áîëüøèíñòâà 
ïàöèåíòîâ ñ ÕÂÀÃ íà ìîìåíò çàáîðà êðîâè. Òåí-
äåíöèÿ ê ìåíüøåìó óðîâíþ àïîïòîçà ÌÏÊ â ãðóï-
ïå ÕÂÀÃ ìîæåò áûòü îáóñëîâëåíà èììóíîñóïðåñ-
ñèâíûì äåéñòâèåì àëêîãîëÿ, õîòÿ èçâåñòíî, ÷òî 
àïîïòîç ãåïàòîöèòîâ çàíèìàåò çíà÷èìîå ìåñòî 
â ïàòîãåíåçå àëêîãîëüíîãî ïîðàæåíèÿ ïå÷åíè. 
Áîëåå âûñîêèå ñûâîðîòî÷íûå óðîâíè TNF-α è 
IFN-γ ó áîëüíûõ êàê ÕÃ Ñ, òàê è ÕÂÀÃ îïðåäåëÿþò 
êëþ÷åâóþ ðîëü ýòèõ öèòîêèíîâ â ïàòîãåíåçå ñèñ-
òåìíîãî âîñïàëèòåëüíîãî îòâåòà ïðè õðîíè÷åñ-
êîì ãåïàòèòå [2]. Îáà öèòîêèíà õàðàêòåðèçóþò-
ñÿ ìíîæåñòâåííîñòüþ èñòî÷íèêîâ ïðîäóêöèè è 
êëåòîê-ìèøåíåé áèîëîãè÷åñêèõ ýôôåêòîâ. Ðîëü 
TNF-α â àïîïòîçå ðàçëè÷íûõ êëåòîê, â òîì ÷èñëå 
èíôèöèðîâàííûõ HCV ãåïàòîöèòîâ,  ÷åòêî îïðå-
äåëåíà, òîãäà êàê IFN-γ ñïîñîáñòâóåò ïðîòèâîâè-
ðóñíîé çàùèòå îðãàíèçìà ïîñðåäñòâîì àêòèâà-
öèè êëåòî÷íûõ èììóííûõ ðåàêöèé.

Ñ ïîçèöèè êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêè íàèáîëåå 
âàæíûì èç ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ ïðåäñòàâ-
ëÿåòñÿ óñèëåíèå àïîïòîçà ÌÏÊ ó áîëüíûõ ÕÃ Ñ ñ 
ïåðâè÷íûì âèðóñîëîãè÷åñêèì îòâåòîì íà êîì-
áèíèðîâàííóþ ïðîòèâîâèðóñíóþ òåðàïèþ èí-
òåðôåðîíîì-α è ðèáàâèðèíîì. Îòíîñèòåëüíî 
íèçêèé óðîâåíü ïåðâè÷íîãî îòâåòà (53,7%) îï-
ðåäåëÿåòñÿ ïðåâàëèðîâàíèåì ïàöèåíòîâ, èíôè-
öèðîâàííûõ 1-ì ãåíîòèïîì HCV è 24-íåäåëüíîé 
ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ ëå÷åíèÿ ê ìîìåíòó îöåíêè 
ðåçóëüòàòîâ âíå çàâèñèìîñòè îò ãåíîòèïà. Áîëåå 
òîãî, êîððåëÿöèÿ ñíèæåíèÿ âèðóñíîé íàãðóçêè ñ 
íàðàñòàíèåì óðîâíÿ àïîïòîçà ÷åðåç 2 íåäåëè òå-
ðàïèè íàáëþäàëàñü òîëüêî â ãðóïïå áîëüíûõ ÕÃ 
Ñ, îòâåòèâøèõ íà ëå÷åíèå.

Êàê îòìå÷àëîñü ðàíåå, â íàñòîÿùåå âðåìÿ 
îáùåïðèíÿòûì ïðîãíîñòè÷åñêèì êðèòåðèåì óñ-
òîé÷èâîãî îòâåòà íà ïðîòèâîâèðóñíóþ òåðàïèþ 
ñëóæèò îïðåäåëåíèå âèðóñíîé íàãðóçêè íà 4-é 
è 12-é íåäåëå ëå÷åíèÿ. Íåîáõîäèìî çàìåòèòü, 
÷òî ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîñëåäíåé ñòîèìîñòü îöåíêè 
àïîïòîçà ÌÏÊ ìåòîäîì ïðîòî÷íîé öèòîôëóîðè-
ìåòðèè ïðèáëèçèòåëüíî â 10 ðàç äåøåâëå. Áåçó-
ñëîâíî, ïîëó÷åííûå íàìè ðåçóëüòàòû íå äèêòóþò 
íåîáõîäèìîñòü êàðäèíàëüíîãî èçìåíåíèÿ ïîä-
õîäîâ ê ïðîãíîçèðîâàíèþ óñïåõà òåðàïèè HCV-
èíôåêöèè. Âìåñòå ñ òåì, îïðåäåëåíèå àïîïòîçà 
ÌÏÊ íà 2-é íåäåëå ìîæåò ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê 
ïîëåçíûé è íåäîðîãîé äîïîëíèòåëüíûé ìåòîä 
ðàííåé îöåíêè ýôôåêòèâíîñòè ïðîòèâîâèðóñíî-
ãî ëå÷åíèÿ.

Ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü íåîáõîäèìîñòü òùà-
òåëüíîãî ñáîðà àëêîãîëüíîãî àíàìíåçà ó áîëü-
íûõ ÕÃ Ñ. Ñî÷åòàíèå õðîíè÷åñêîé HCV-èíôåêöèè 
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è àëêîãîëüíîé áîëåçíè ïå÷åíè íå òîëüêî âçàèìíî 
îòÿãîùàåò òå÷åíèå ãåïàòèòà, íî è õàðàêòåðèçóåò-
ñÿ îòñóòñòâèåì êîððåëÿöèè óìåíüøåíèÿ êîíöåí-
òðàöèè ñûâîðîòî÷íîé HCV ÐÍÊ ñ íàðàñòàíèåì 
óðîâíÿ àïîïòîçà ÌÏÊ. Ñîîòâåòñòâåííî, ó äàííîé 
êàòåãîðèè ïàöèåíòîâ îöåíêà àïîïòîçà ÌÏÊ íå 
ìîæåò ñëóæèòü êðèòåðèåì îòâåòà íà ïðîòèâîâè-
ðóñíóþ òåðàïèþ.

Ïðèâåäåííûå ðåçóëüòàòû íàó÷íûõ èññëåäî-
âàíèé, íàêîïëåííûå çà ïîñëåäíåå äåñÿòèëåòèå, 
äåìîíñòðèðóþò âåñüìà ñóùåñòâåííîå çíà÷åíèå 
àïîïòîçà êàê â èçó÷åíèè ïàòîãåíåçà, òàê è â îöåí-
êå äèíàìèêè òå÷åíèÿ çàáîëåâàíèé ïå÷åíè, â òîì 
÷èñëå íà ôîíå ýòèîòðîïíîé è ïàòîãåíåòè÷åñêîé 
òåðàïèè. Ìîæíî áûòü óâåðåííûì, ÷òî ðàñøèô-
ðîâêà ìåõàíèçìîâ àïîïòîçà è ðàçðàáîòêà ïóòåé 
ñåëåêòèâíîãî âîçäåéñòâèÿ íà íåãî ïðè òåõ èëè 
èíûõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ âíåñåò âåñîìûé 
âêëàä â ñîçäàíèå íîâûõ ìåòîäîâ äèàãíîñòèêè è 
ëå÷åíèÿ ìíîãèõ áîëåçíåé, â òîì ÷èñëå õðîíè÷åñ-
êèõ âèðóñíûõ ãåïàòèòîâ.
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КЛИНИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ АПОПТОЗА 
ПРИ ХРОНИЧЕСКИХ ВИРУСНЫХ ГЕПАТИТАХ

А.О. БУЕВЕРОВ, М.В. МАЕВСКАЯ

Ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè íàêîïëåí çíà÷èòåëüíûé 
ìàòåðèàë, ïîçâîëÿþùèé ðàññìàòðèâàòü àïîïòîç 
â êà÷åñòâå êëþ÷åâîãî ìåõàíèçìà ïàòîãåíåçà õðî-
íè÷åñêèõ âèðóñíûõ ãåïàòèòîâ (ÕÂÃ). Àïîïòîç ãå-
ïàòîöèòîâ, èíôèöèðîâàííûõ âèðóñîì, ñ îäíîé 
ñòîðîíû, ñïîñîáñòâóåò ýëèìèíàöèè âíóòðèêëå-
òî÷íîãî ïàòîãåíà, ñ äðóãîé – ëåæèò â îñíîâå ïîâ-
ðåæäåíèÿ ïå÷åíî÷íîé òêàíè. Îñíîâíîé ìåõàíèçì 
ãèáåëè êëåòîê ïðè ïàòîëîãèè ïå÷åíè ïðåäñòàâëåí 
ðåöåïòîð-îïîñðåäîâàííûì àïîïòîçîì, òî åñòü 
âçàèìîäåéñòâèåì Fas- ëèãàíäà è Fas-ðåöåïòîðà, 
à òàêæå TNF-α è TNF-ðåöåïòîðà. Óñòàíîâëåíî, ÷òî 
ëèìôîöèòû âîñïàëèòåëüíîãî èíôèëüòðàòà òàêæå 
ìîãóò óíè÷òîæàòüñÿ èíôèöèðîâàííûìè ãåïàòî-
öèòàìè, ÷òî ïðåäñòàâëÿåò îäèí èç ìåõàíèçìîâ 
âûæèâàíèÿ âèðóñà. Ïîìèìî ýòîãî, àïîïòîç êàê 
ëèìôîöèòîâ, òàê è ãðàíóëîöèòîâ ïåðèôåð÷åñ-
êîé êðîâè áûë äîñòîâåðíî âûøå ó áîëüíûõ ÕÂÃ 
ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì êàê íåïîñðåäñòâåííî 
ïîñëå âûäåëåíèÿ, òàê è ïîñëå ñóòî÷íîé èíêóáà-
öèè. Óðîâåíü àïîïòîçà ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè 
äîñòîâåðíî êîððåëèðóåò ñ ñûâîðîòî÷íîé êîíöåí-
òðàöèåé TNF-α. Ïîêàçàíà âîçìîæíîñòü ïðèìåíå-
íèÿ ìåòîäà ïðîòî÷íîé öèòîôëóîðèìåòðèè ñ öå-
ëüþ îöåíêè äèíàìèêè àïîïòîçà ïåðèôåðè÷åñêèõ 
ìîíîíóêëåàðîâ êàê ïðîãíîñòè÷åñêîãî ôàêòîðà 
îòâåòà íà ïðîòèâîâèðóñíóþ òåðàïèþ õðîíè÷åñ-
êîãî ãåïàòèòà Ñ. Âìåñòå ñ òåì, ýòîò êðèòåðèé íå 
ìîæåò èñïîëüçîâàòüñÿ ó ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñ-
êèì âèðóñíî-àëêîãîëüíûì ãåïàòèòîì.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: õðîíè÷åñêèé âèðóñíûé ãå-
ïàòèò, àïîïòîç, ãåïàòîöèòû, ìîíîíóêëåàðû ïåðè-
ôåðè÷åñêîé êðîâè

CLINICAL VALUE OF APOPTOSIS AT CHRONIC 
VIRUS HEPATITES

BUYEVEROV A.O., MAYEVSKAYA M.V.

By present time, the significant material, allow-
ing considering apoptosis as the key mechanism of 
pathogenesis of chronic viral hepatites is saved up. 
Apoptosis of hepatocytes, infected with a virus, on 
the one hand, promotes elimination of endocellular 
pathogenesis, on the other hand - underlies damage 
of a hepatic tissue. The basic mechanism of destruc-
tion of cells at the liver pathology is submitted by the 
receptor-mediation apoptosis, that is interaction of 
Fas-liganda and Fas-receptor, and also TNF-α and 
TNF-receptor. It is established, that lymphocytes of 
inflammatory infiltrate also can be destroyed by in-
fected hepatocytes that represents one of mecha-
nisms of virus survival. Besides it, apoptosis as of 
lymphocytes and of granulocytes of peripheral blood 
was authentic above in patients with chronic viral 
hepatitis in comparison with the control as directly 
after allocation, and after daily incubation. The level 
of apoptosis in peripheral blood authentically corre-
lates with serum TNF-α concentration. The opportu-
nity of application of a method of flowing cytofluor-
imetry is shown with the purpose of estimation of 
dynamics of apoptosis of peripheral mononuclears 
as the prognostic factor of the answer on antiviral 
therapy of a chronic hepatitis C. Nevertheless, this 
criterion cannot be used in patients with chronic vi-
ral-alcoholic hepatitis.

Key words: chronic viral hepatitis, apoptosis, 
hepatocytes, mononuclears of peripheral blood
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Â íàñòîÿùåå âðåìÿ â ìèðå ïðîæèâàåò íå ìå-
íåå 170 ìëí. ÷åëîâåê, èíôèöèðîâàííûõ 
ÂÃÑ, ÷òî ñîñòàâëÿåò îêîëî 3% íàñåëåíèÿ 

ïëàíåòû. HCV-èíôåêöèÿ ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé 
ãëîáàëüíóþ ìåäèêî-ñîöèàëüíóþ ïðîáëåìó, 
êîòîðàÿ îáóñëîâëåíà ñòàáèëüíûì óðîâíåì 
çàáîëåâàåìîñòè è âûñîêèìè çàòðàòàìè íà 
äèàãíîñòè÷åñêèé è ëå÷åáíûé ïðîöåññû [4, 
6]. Ïàòîãåíåç HCV-èíôåêöèè, íåñìîòðÿ íà 
èíòåíñèâíûå óñèëèÿ èññëåäîâàòåëåé, îñòà-
åòñÿ íå äî êîíöà ÿñíûì. 

Îäíà èç òàêèõ ïðîòèâîðå÷èâûõ ïðîáëåì – ýòî 
èçìåíåíèå â ìåòàáîëèçìå æåëåçà. Ñûâîðîòî÷-
íûå êîíöåíòðàöèè æåëåçà, ôåððèòèíà, êîýôôè-
öèåíò íàñûùåíèÿ òðàíñôåððèíà æåëåçîì ïîâû-
øåíû ó áîëüøèíñòâà áîëüíûõ ÕÃÑ. Ïî îöåíêàì 
ðàçíûõ àâòîðîâ, âñòðå÷àåìîñòü ýòèõ èçìåíåíèé 
âàðüèðóåò îò 20 äî 60% [2, 5, 9]. Íà ñåãîäíÿøíåé 
äåíü ïðè÷èíû äàííîãî ñîñòîÿíèÿ îñòàþòñÿ äî 
êîíöà íåâûÿñíåííûìè. Ïðåäïîëàãàåòñÿ ïàòîãå-
íåòè÷åñêàÿ ñâÿçü ìåæäó âèðóñíîé èíôåêöèåé è 
íàðóøåíèåì ìåòàáîëèçìà æåëåçà, îäíàêî  ñâå-
äåíèÿ ïî äàííîé ïðîáëåìå êðàéíå ïðîòèâîðå÷è-
âû [5].

Ôóíäàìåíòàëüíûé ìåõàíèçì, ðåãóëèðóþùèé 
îáìåí æåëåçà â îðãàíèçìå ÷åëîâåêà, äåòåðìèíè-
ðîâàí ãåíîòèïîì. Ïðåæäå âñåãî, ãåíîì, ìóòàöèè 
êîòîðîãî ïðèâîäÿò ê ðàçâèòèþ íàñëåäñòâåííîãî 
ãåìîõðîìàòîçà (ãåí HFE). Â íîðìå êîìïëåêñ HFE-
ïðîòåèíà ñ β-2 ìèêðîãëîáóëèíîì ñâÿçûâàåòñÿ ñ 
òðàíñôåððèíîâûìè ðåöåïòîðàìè (ÒÔÐ) 1 è 2 òè-
ïîâ, ïðåïÿòñòâóÿ ïðîíèêíîâåíèþ æåëåçà â êëåòêó 
ïðè óâåëè÷åíèè åãî êîíöåíòðàöèè. Òàêæå äàííûé 
áåëîê ñòèìóëèðóåò ýêñïðåññèþ ãåíà ãåïñèäèíà 
(îòâå÷àþùåãî çà ãóìîðàëüíóþ ðåãóëÿöèþ ìåòà-
áîëèçìà ìèêðîýëåìåíòà), áèîëîãè÷åñêèì ýô-

ôåêòîì êîòîðîãî ÿâëÿåòñÿ ñíèæåíèå âñàñûâàíèÿ 
æåëåçà â òîíêîì êèøå÷íèêå è äâåíàäöàòèïåðñ-
òíîé êèøêå â îòâåò íà ïîâûøåíèå îáùèõ çàïàñîâ 
æåëåçà â îðãàíèçìå [2, 8, 10, 11, 17].  

Èçâåñòíî, ÷òî îäíîé èç îñíîâíûõ ïðè÷èí íà-
ðóøåíèÿ îáìåíà æåëåçà ó áîëüíûõ õðîíè÷åñ-
êèì âèðóñíûì ãåïàòèòîì Ñ ÿâëÿåòñÿ âîçìîæ-
íîå óâåëè÷åíèå íà ôîíå èíôåêöèè êëèíè÷åñêèõ 
ïðèçíàêîâ, ñâÿçàííûõ ñ âûÿâëåíèåì ãåòåðî-
çèãîòíûõ ìóòàöèé ãåíîâ íàñëåäñòâåííîãî ãå-
ìîõðîìàòîçà, â ïåðâóþ î÷åðåäü C282Y è H63D. 
Ïðè ýòîì îòìå÷åíî, ÷òî íàëè÷èå òàêèõ ìóòàöèé 
ó ïàöèåíòîâ ñ HCV-èíôåêöèåé âëèÿåò íà èçìå-
íåíèå êîíöåíòðàöèé ïîêàçàòåëåé, îòðàæàþùèõ 
ìåòàáîëèçì æåëåçà, â ñòîðîíó ïåðåãðóçêè [2]. 
Õîòÿ â ñðåäíåì â ïîïóëÿöèè ãåòåðîçèãîòíûå 
íîñèòåëè ãåíà H63D âñòðå÷àþòñÿ â 20–27% 
ñëó÷àåâ, êëèíè÷åñêè çíà÷èìîå ïðîÿâëåíèå ýô-
ôåêòîâ ýòîé ìóòàöèè íàáëþäàåòñÿ íå ÷àñòî [3]. 
Îäíàêî íàèáîëüøèå ïðîòèâîðå÷èÿ âî ìíåíèÿõ 
èññëåäîâàòåëåé âûçâàíû âçàèìîñâÿçüþ ìóòà-
öèé ãåíà, êîäèðóþùåãî HFE-áåëîê è òå÷åíè-
åì  HCV-èíôåêöèè. Ïîëàãàþò, ÷òî êîìáèíàöèÿ 
ãåïàòèòà Ñ è íîñèòåëüñòâà ìóòàíòíûõ àëëåëåé 
ãåíà íàñëåäñòâåííîãî ãåìîõðîìàòîçà óñèëèâà-
åò ôèáðîãåíåç, óòÿæåëÿåò òå÷åíèå  çàáîëåâàíèÿ 
[8, 10, 11].  Êðîìå òîãî, íîñèòåëüñòâî HFE ìó-
òàöèé ðàññìàòðèâàåòñÿ â êà÷åñòâå íåáëàãîïðè-
ÿòíîãî ôàêòîðà, âëèÿþùåãî íà ýôôåêòèâíîñòü 
ïðîòèâîâèðóñíîãî ëå÷åíèÿ [2]. Âûäâèãàëèñü 
ïðåäïîëîæåíèÿ, ÷òî íîñèòåëüñòâî ìóòàíòíûõ 
àëëåëåé ãåíà íàñëåäñòâåííîãî ãåìîõðîìàòîçà 
íå êîððåëèðóåò ñ íàêîïëåíèåì ìèêðîýëåìåíòà 
â òêàíè ïå÷åíè è íå âëèÿåò íà òå÷åíèå èíôåêöè-
îííîãî ïðîöåññà [16, 17, 19].  

Íåñìîòðÿ íà íåîäíîçíà÷íóþ îöåíêó ãåíåòè-
÷åñêèõ ïðåäïîñûëîê â ðàçâèòèè òàê íàçûâàåìî-
ãî “ñèíäðîìà ïåðåãðóçêè æåëåçîì”, ðàçíîãëàñèé 
ñðåäè èññëåäîâàòåëåé ïî ïîâîäó íåáëàãîïðè-
ÿòíîãî âîçäåéñòâèÿ èçáûòêà äàííîãî ìèêðîýëå-
ìåíòà, áåçóñëîâíî, íåò. Æåëåçî – ìîùíåéøèé 

Æäàíîâ Êîíñòàíòèí Âàëåðüåâè÷, ä. ì. í., ïðîôåññîð êàôåäðû 
èíôåêöèîííûõ áîëåçíåé. 
Òåë.: (812) 542-92-14, (812) 292-33-57. 
E-mail: zhdanov@rambler. ru
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èíäóêòîð ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ  [7]. 
Ïîìèìî çàïóñêà îêèñëèòåëüíûõ ðåàêöèé, ñâî-
áîäíîå æåëåçî îáëàäàåò ñïîñîáíîñòüþ àêòè-
âèðîâàòü êëåòêè Èòî, ñèíòåçèðóþùèå êîëëàãåí 
[18]. Ìèêðîýëåìåíò â òêàíè ïå÷åíè, êàê ïðàâèëî, 
îáíàðóæèâàåòñÿ íà ïîçäíèõ ñòàäèÿõ õðîíè÷åñêî-
ãî ãåïàòèòà Ñ è âûÿâëÿåòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî â 
òêàíåâûõ ìàêðîôàãàõ [9]. Äàííûé ôàêò ðàññìàò-
ðèâàåòñÿ êàê êðàéíå íåáëàãîïðèÿòíûé äëÿ òå÷å-
íèÿ è ïðîãíîçà çàáîëåâàíèÿ [12,15]. 

Òàêèì îáðàçîì, äàííûå ñîâðåìåííîé ëèòåðà-
òóðû ÿâëÿþòñÿ ïðîòèâîðå÷èâûìè â îòíîøåíèè 
âëèÿíèÿ âèðóñà ãåïàòèòà Ñ íà êëèíè÷åñêèå ïðî-
ÿâëåíèÿ ñî ñòîðîíû ìóòàíòíûõ àëëåëåé ãåíà HFE. 
Îòñóòñòâóþò äîñòîâåðíûå ñâåäåíèÿ î äðóãèõ 
âîçìîæíûõ ïðè÷èíàõ èçìåíåíèÿ îáìåíà æåëåçà 
ó äàííîé êàòåãîðèè áîëüíûõ.

Âìåñòå ñ òåì, â íåäàâíèõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ 
ðàáîòàõ áûëî ïîêàçàíî èíãèáèðóþùåå âëèÿíèå 
æåëåçà íà ðåïëèêàöèþ âèðóñà ãåïàòèòà Ñ â êóëü-
òóðå òêàíè ÷åëîâå÷åñêîé ãåïàòîìû (Huh 7). Òàê, 
óñòàíîâëåíî, ÷òî ìèêðîýëåìåíò íåïîñðåäñòâåí-
íî èíãèáèðóåò íåñòðóêòóðíûé áåëîê âèðóñíîãî 
ïîëèïðîòåèíà NS5B [13,14]. Äàííûé ôàêò äàåò 
âîçìîæíîñòü ïðåäïîëîæèòü ó÷àñòèå ôèçèîëîãè-
÷åñêèõ ðåãóëÿòîðíûõ ìåõàíèçìîâ ìåòàáîëèçìà 
æåëåçà â ïàòîãåíåçå HCV-èíôåêöèè. 

Âñå âûøåèçëîæåííîå ïîñëóæèëî ïîâîäîì äëÿ 
ïðîâåäåíèÿ äàííîãî èññëåäîâàíèÿ ñ öåëüþ  äàòü 
ïàòîãåíåòè÷åñêóþ õàðàêòåðèñòèêó íàðóøåíèé ãî-
ìåîñòàçà æåëåçà ó áîëüíûõ õðîíè÷åñêèì ãåïàòè-
òîì Ñ.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû. Îáñëåäîâàíî 111 áîëü-
íûõ ÕÃÑ (àíòè-HCV+, ÐÍÊ HCV+), 84 ìóæ÷èíû è 
27 æåíùèí íà ðàçëè÷íûõ ñòàäèÿõ çàáîëåâàíèÿ â 
âîçðàñòå îò 18 äî 59 ëåò, â ñðåäíåì – 33±1,5 ãîäà. 
Ðàñïðåäåëåíèå áîëüíûõ ïî ñòàäèè HCV-èíôåê-
öèè ïðîâîäèëîñü íà îñíîâàíèè îöåíêè âûðàæåí-
íîñòè ôèáðîçà â ãåïàòîáèîïòàòå â ñîîòâåòñòâèè 
ñî ñòàíäàðòèçèðîâàííîé ñèñòåìîé «METAVIR» [4, 
5, 12]: F1 (ñëàáûé ôèáðîç) – 40 ÷åëîâåê (36%), 

F2 (óìåðåííûé ôèáðîç) – 37 ÷åëîâåê (33,3%), F3 
(òÿæåëûé ôèáðîç) – 25 ÷åëîâåê (22,5%), F4 (öèð-
ðîç) – 9 ÷åëîâåê (8,2%). Ïàöèåíòàì âûïîëíÿëîñü 
áèîõèìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå êðîâè, â òîì ÷èñëå 
îïðåäåëÿëèñü ïîêàçàòåëè, õàðàêòåðèçóþùèå ìå-
òàáîëèçì æåëåçà (ñûâîðîòî÷íûå æåëåçî, òðàíñ-
ôåððèí, ôåððèòèí, ãàïòîãëîáèí, îáùàÿ æåëå-
çîñâÿçûâàþùàÿ ñïîñîáíîñòü ñûâîðîòêè (ÎÆÑÑ), 
êîýôôèöèåíò íàñûùåíèÿ òðàíñôåððèíà (ÊÍÒ) 
æåëåçîì). Îïðåäåëåíèå êîíöåíòðàöèé â ñûâî-
ðîòêå êðîâè ïàðàìåòðîâ, õàðàêòåðèçóþùèõ ìå-
òàáîëèçì æåëåçà, áûëî âûïîëíåíî íà àíàëèçàòî-
ðå HITACHI ñ èñïîëüçîâàíèåì ðåàãåíòîâ ôèðìû 
RANDOX èììóíîòóðáèäèìåòðè÷åñêèì ìåòîäîì. 
ÊÍÒ æåëåçîì ðàññ÷èòûâàëñÿ ïî ôîðìóëå: æåëåçî 
ñûâîðîòêè (ìêìîëü/ë)/ÎÆÑÑ (ìêìîëü/ë) õ100%. 
Êîíòðîëüíóþ ãðóïïó äëÿ áèîõèìè÷åñêîãî èññëå-
äîâàíèÿ ñîñòàâèëè 20 çäîðîâûõ ÷åëîâåê: 13 ìóæ-
÷èí è 7 æåíùèí â âîçðàñòå îò 19 äî 55 ëåò, â ñðåä-
íåì – 32±0,9 ãîäà. Òàêèì îáðàçîì, èññëåäóåìàÿ 
è êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà îêàçàëèñü îäíîðîäíûìè ïî 
îñíîâíûì õàðàêòåðèñòèêàì. 

Ìîëåêóëÿðíî-áèîëîãè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ 
êðîâè ñ èñïîëüçîâàíèåì ÏÖÐ îñóùåñòâëÿëèñü 
äëÿ îöåíêè êà÷åñòâåííîãî è êîëè÷åñòâåííîãî ñî-
äåðæàíèÿ ÐÍÊ-ÂÃÑ è åãî ãåíîòèïà.  Âûÿâëÿëè ìó-
òàíòíûå àëëåëè ãåíà íàñëåäñòâåííîãî ãåìîõðî-
ìàòîçà – C282Y è H63D. Îïðåäåëåíèå äàííûõ 
ìóòàöèé ïðîâîäèëîñü íà àìïëèôèêàòîðå Òåðöèê-
2 (ïðîèçâîäñòâî ôèðìû “ÄÍÊ-ÒÅÕÍÎËÎÃÈß”) â 
Ìåäèêî-ãåíåòè÷åñêîì íàó÷íîì öåíòðå ÐÀÌÍ, ã. 
Ìîñêâà. 

Âûïîëíÿëàñü ïóíêöèîííàÿ áèîïñèÿ ïå÷åíè 
äëÿ îöåíêè ñòåïåíè àêòèâíîñòè è ñòàäèè ÕÃÑ, à 
òàêæå êà÷åñòâåííîãî è ïîëóêîëè÷åñòâåííîãî (êî-
ëè÷åñòâî êëåòîê â 10 ïîëÿõ çðåíèÿ) îïðåäåëåíèÿ 
ñîäåðæàíèÿ æåëåçà â ãåïàòîáèîïòàòå ïðè ïîìî-
ùè åãî îêðàñêè ïî ìåòîäó Ïåðëñà. Êîíòðîëüíóþ 
ãðóïïó äëÿ ìîðôîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ 
ñîñòàâèëè äåñÿòü ãåïàòîáèîïòàòîâ áîëüíûõ ãå-
ìîõðîìàòîçîì.

Таблица  1
Средние концентрации показателей обмена железа (М±Se)

Æåëåçî
ñûâîðîòêè ÎÆÑÑ Òðàíñôåð-ðèí Ôåððèòèí Öåðóëî-

ïëàçìèí
Ãàïòî-
ãëîáèí ÊÍÒ æåëåçîì

ìêìîëü/ë ìêìîëü/ë ã/ë íã/ìë ìã/ë ìã/äë %

Íîðìà

♂-14,3-25,0 
♀-10,7-21,5 

30,6-80
 2-3,8 ♂- 94-149 

♀- 34-76 220 - 610 30-220 20-52

Ðåçóëüòàòû â èññëåäóåìîé ãðóïïå

♂26,6±0,8*
♀23±1,2* 53,4±2,4 3,2±1,2 ♂204,9±13*

♀147,5±28* 458,6±24 225,6±17 51,8±8,2*

Ðåçóëüòàòû â ãðóïïå êîíòðîëÿ 

♂21,5±0,7*
♀16,4±0,5* 56,7±5,2 2,8±1,5 ♂120±12 *

♀73,1±11* 404,9±56 199,9±34 41,4±9,2*

* - различия исследуемой и контрольной групп статистически значимы, р<0,05.
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Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ. Óñòàíîâëåíî, 
÷òî ñðåäíèå ïîêàçàòåëè ñûâîðîòî÷íîãî æåëåçà 
(ó ìóæ÷èí 26,6±0,8 ìêìîëü/ë, ó æåíùèí 23±1,2 
ìêìîëü/ë),  ôåððèòèíà (ó ìóæ÷èí 204,9±13 íã/
ìë, ó æåíùèí 147,5±28 íã/ìë) ñòàòèñòè÷åñêè çíà-
÷èìî ïðåâûøàëè  ðåôåðåíòíûå âåëè÷èíû, à ÊÍÒ 
æåëåçîì íàõîäèëñÿ ó âåðõíåé ãðàíèöû íîðìû 
(51,8±8,2%). Êðîìå òîãî, äàííûå ïàðàìåòðû äî-
ñòîâåðíî ðàçëè÷àëèñü ñ ãðóïïîé êîíòðîëÿ (òàáë. 
1).

Îòìå÷åíî, ÷òî ñûâîðîòî÷íîå æåëåçî áûëî 
ïîâûøåíî ó 38 ìóæ÷èí  - 45,2% è 16 æåíùèí - 
59,3% , à ñûâîðîòî÷íûé ôåððèòèí - ó 51 ìóæ÷èíû 
- 60,7%, è 14 æåíùèí - 51,8%.

Ïðè àíàëèçå ðåïëèêàòèâíîé àêòèâíîñòè âèðó-
ñà â çàâèñèìîñòè îò èçìåíåíèé â ìåòàáîëèçìå 
æåëåçà ó îáñëåäîâàííûõ áîëüíûõ áûëà óñòàíîâ-
ëåíà îáðàòíàÿ óìåðåííàÿ âçàèìîñâÿçü ìåæäó 
ÊÍÒ æåëåçîì (%) è ðåïëèêàòèâíîé àêòèâíîñòüþ 
âèðóñà ãåïàòèòà Ñ (ìÅ/ìë), r=-0,4, p<0,05, ÷òî 
êîñâåííî îòðàæàëî ñíèæåíèå âèðóñíîé ðåïëèêà-
öèè ïî ìåðå óâåëè÷åíèÿ â ñûâîðîòêå êðîâè æåëå-
çà. Íàïðîòèâ, ïðè ñðàâíåíèè ãðóïï ïàöèåíòîâ ñ 
âûñîêîé (áîëåå 400000 ìÅ â ìë) è íèçêîé âèðóñ-
íîé ðåïëèêàöèåé (ìåíåå 400000 ìÅ â ìë) áûëè 
âûÿâëåíû äîñòîâåðíûå ðàçëè÷èÿ ïî ñîäåðæàíèþ 
ñûâîðîòî÷íîãî ôåððèòèíà. Òàê, â ïåðâîé ãðóïïå 
ñðåäíÿÿ åãî êîíöåíòðàöèÿ ñîñòàâèëà 216,5±19,6 
íã/ìë, âî âòîðîé – 155,7±21,9 íã/ìë, ð<0,05. Ïðè 
àíàëèçå ïîêàçàòåëåé ìåòàáîëèçìà æåëåçà â çà-
âèñèìîñòè îò ãåíîòèïà âèðóñà ñòàòèñòè÷åñêè 
çíà÷èìûõ ðåçóëüòàòîâ ïîëó÷åíî íå áûëî.

Ìåòàáîëèçì æåëåçà èçó÷àëñÿ íà ðàçëè÷íûõ 
ñòàäèÿõ çàáîëåâàíèÿ è â çàâèñèìîñòè îò íåêðî-
âîñïàëèòåëüíîé àêòèâíîñòè â òêàíè ïå÷åíè. Ñòà-
òèñòè÷åñêè çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ â ïîêàçàòåëÿõ 
îáìåíà æåëåçà ïî ñòàäèÿì çàáîëåâàíèÿ áûëè 
âûÿâëåíû ìåæäó ãðóïïàìè ïàöèåíòîâ  ñî ñëàáûì 
(F1)  è óìåðåííûì (F2)  ôèáðîçîì ïî ñîäåðæà-
íèþ ãàïòîãëîáèíà (293,4±32 ìã/äë è 202,7±25 ìã/
äë ñîîòâåòñòâåííî, ð<0,05). Ó áîëüíûõ ñî ñëàáûì 

ôèáðîçîì (F1) è òÿæåëûì (F3) - ïî ãàïòîãëîáèíó 
è ôåððèòèíó (293,4±32 ìã/äë è 184,8±34,8 ìã/äë; 
145±15,2 íã/ìë è 236±27,3 íã/ìë ñîîòâåòñòâåííî, 
ð<0,05). Ó ïàöèåíòîâ ñî ñëàáûì ôèáðîçîì (F1) è 
öèððîçîì (F4) äîñòîâåðíî ðàçëè÷àëèñü ïîêàçà-
òåëè ñûâîðîòî÷íîãî ôåððèòèíà (145±15,2 íã/ìë 
è 270,7±57 ìã/ìë). Ïðè ñðàâíåíèè ïîêàçàòåëåé 
îáìåíà æåëåçà íà ðàííèõ (F1 è F2) è ïîçäíèõ (F3 
è F4) ñòàäèÿõ çàáîëåâàíèÿ ïîëó÷åíû äîñòîâåð-
íûå ðàçëè÷èÿ ïî ñîäåðæàíèþ â ñûâîðîòêå êðîâè 
ôåððèòèíà è ãàïòîãëîáèíà.  Òàê, íà ðàííèõ ñòàäè-
ÿõ äàííûå ïîêàçàòåëè ñîñòàâèëè 165,4±14 íã/ìë 
è 256,4±22,3  ìã/äë ñîîòâåòñòâåííî. Íà ïîçäíèõ 
– 245,2±29 íã/ìë è 182,9±25,9 ìã/äë (ð<0,05).

Â çàâèñèìîñòè îò àêòèâíîñòè âîñïàëèòåëüíîãî 
ïðîöåññà â ïå÷åíè ïî “METAVIR” áûëè ïîëó÷åíû 
ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå  ðàçëè÷èÿ. Òàê, ìåæäó 
ïàöèåíòàìè ñ ìèíèìàëüíîé íåêðîâîñïàëèòåëü-
íîé (À1) è ñëàáîâûðàæåííîé àêòèâíîñòüþ (À2)  
ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî  ðàçëè÷àëèñü ïîêàçàòå-
ëè ãàïòîãëîáèíà (316,8±38,7 ìã/äë è 198,4±17,8 
ìã/äë ñîîòâåòñòâåííî, ð<0,05). À ìåæäó áîëüíû-
ìè ñî ñëàáîâûðàæåííîé  (À1) è óìåðåííîé (À3) 
– ñûâîðîòî÷íîãî æåëåçà, ãàïòîãëîáèíà è öåðóëî-
ïëàçìèíà: æåëåçî ñûâîðîòêè - 23,9±1,3 ìêìîëü/
ë è 27,9±2,0 ìêìîëü/ë ñîîòâåòñòâåííî, ð<0,05;  
ãàïòîãëîáèí - 316,8±38,7 ìã/äë  è 183,6±34,2 
ìã/äë ñîîòâåòñòâåííî, ð<0,05; öåðóëîïëàçìèí 
– 548,0±56,0 ìã/ë è 410,7±35,9 ìã/ë ñîîòâåòñ-
òâåííî, ð<0,05. Êðîìå òîãî, ïðè ïðîâåäåíèè êîð-
ðåëÿöèîííîãî àíàëèçà áûëè óñòàíîâëåíû ïðÿìàÿ 
óìåðåííàÿ êîððåëÿöèîííàÿ âçàèìîñâÿçü ìåæäó 
ÈÃÀ â áàëëàõ (ïî Knodell) è æåëåçîì ñûâîðîòêè 
(r=0,3; ð<0,05); îáðàòíàÿ óìåðåííàÿ – ñ êîíöåíò-
ðàöèåé ñûâîðîòî÷íîãî öåðóëîïëàçìèíà (r=-0,35; 
ð<0,05) è ñîäåðæàíèåì ãàïòîãëîáèíà â ñûâîðîò-
êå êðîâè (r=-0,31; ð<0,05).

Íà ñëåäóþùåì ýòàïå èññëåäîâàíèÿ áûëà äàíà 
ìîðôîëîãè÷åñêàÿ è ãåíåòè÷åñêàÿ õàðàêòåðèñòè-
êà ìåòàáîëèçìà æåëåçà. Ïðè îêðàøèâàíèè ãåïà-
òîáèîïòàòîâ 40 áîëüíûõ ñ òèïè÷íûìè ëàáîðàòîð-

Таблица 2 
Сравнительный анализ распределения железа в ткани печени

 у больных ХГС и гемохроматозом. U-тест Манна-Уитни. Ме (UQ;LQ)

Æåëåçî â ïå÷åíè, áàëëû
êîëè÷åñòâî (êîëè÷åñòâî 
êëåòîê/10 ïîëåé çðåíèÿ)

Âèðóñíûé ãåïàòèò Ñ
(n=40)

Me (UQ;LQ)

Ãåìîõðîìàòîç
(n=10)

Me (UQ;LQ)

Îáùåå 
ñîäåðæàíèå 1,35 (0,3;1,6) * 8,7 (8,2;13,8) *

Â êëåòêàõ 
Êóïôåðà 0,4 (0,1;0,6) * 2 (1,2;3) *

Â ãåïàòîöèòàõ 0,3 (0,2;1) * 7,5 (6,2;10,8) *

Â êëåòêàõ 
èíôèëüòðàòà 0,2 (0,1;0,3) * 1,5 (1;1,9) *

Ñîîòíîøåíèå
êëåòêè Êóïôåðà : ãåïàòîöèòû

~ 1:1 *
(â ïîëüçó Êëåòîê Êóïôåðà) ~ 1:4 *

* - различия статистически значимы, р<0,05.
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íûìè ïðèçíàêàìè èçìåíåíèé â îáìåíå æåëåçà 
(31 ìóæ÷èíû è 9 æåíùèí) ïî ìåòîäèêå Ïåðëñà 
æåëåçî â êëåòêàõ Êóïôåðà áûëî âûÿâëåíî ó 31 
÷åëîâåêà (26 ìóæ÷èí è 5 æåíùèí), ÷òî ñîñòàâèëî 
77,5%. Â ìàêðîôàãàõ è ãåïàòîöèòàõ æåëåçî îïðå-
äåëÿëîñü ó 23 áîëüíûõ (19 ìóæ÷èí è 4 æåíùèí), 
÷òî ñîñòàâèëî 57,5%.  Â ìàêðîôàãàõ, ãåïàòîöèòàõ 
è êëåòêàõ âîñïàëèòåëüíîãî èíôèëüòðàòà ïîðòàëü-
íîãî òðàêòà æåëåçî âåðèôèöèðîâàëîñü ó 8 ÷åëî-
âåê (7 ìóæ÷èí è 1 æåíùèíû) – 20%. Ó äâóõ ìóæ÷èí 
ìèêðîýëåìåíò áûë âûÿâëåí â êëåòêàõ Êóïôåðà è 
âîñïàëèòåëüíîãî èíôèëüòðàòà (5%).    

Îáùåå ñîäåðæàíèå æåëåçà â òêàíè ïå÷åíè 
áîëüíûõ ÕÃÑ, êàê áûëî îïèñàíî âûøå, ðàññ÷èòû-
âàëîñü ïîëóêîëè÷åñòâåííûì ìåòîäîì, â áàëëàõ. 
Ìåäèàíà ñîñòàâèëà 1,35 áàëëîâ (èíòåðêâàðòèëü-
íûé ðàçìàõ îò 0,3 áàëëîâ äî 1,6 áàëëîâ).  Â êà÷åñ-
òâå ãðóïïû ñðàâíåíèÿ áûëè èçó÷åíû 10 ãåïàòîáè-
îïòàòîâ áîëüíûõ ãåìîõðîìàòîçîì áåç ãåïàòèòà 
Ñ. Òàêèì æå îáðàçîì ó íèõ ðàññ÷èòûâàëîñü ñî-
äåðæàíèå æåëåçà â ìîðôîëîãè÷åñêèõ îáðàçöàõ: 
ìåäèàíà 8,7 áàëëîâ (èíòåðêâàðòèëüíûé ðàçìàõ îò 
8,2 áàëëîâ äî 13,8 áàëëîâ). Ðàçëè÷èÿ ìåæäó äàí-
íûìè ãðóïïàìè ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìû (ð<0,05). 
Êðîìå òîãî, îáðàùàëî âíèìàíèå ñîîòíîøåíèå 
ðàñïðåäåëåíèÿ æåëåçà ìåæäó ìàêðîôàãàìè è 
ãåïàòîöèòàìè ó áîëüíûõ ÕÃÑ è ãåìîõðîìàòîçîì. 
Ó ïåðâûõ äàííîå ñîîòíîøåíèå ïðèáëèçèòåëüíî 
ñîñòàâèëî 1:1 ñ íåçíà÷èòåëüíûì ñäâèãîì â ñòî-
ðîíó òêàíåâûõ ìàêðîôàãîâ, òîãäà êàê ó áîëüíûõ 
ãåìîõðîìàòîçîì – 1:4 â ñòîðîíó ãåïàòîöèòîâ 
(òàáë. 2).

Ñòåïåíü àêòèâíîñòè âîñïàëåíèÿ â òêàíè ïå÷å-
íè ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî áûëà âûøå ó áîëüíûõ 
ÕÃÑ, â ãåïàòîáèîïòàòàõ êîòîðûõ æåëåçî âûÿâëÿ-

ëîñü, ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé ïàöèåíòîâ, ó êîòî-
ðûõ èññëåäóåìûé ýëåìåíò â òêàíè îðãàíà íå îï-
ðåäåëÿëñÿ (ðèñ. 1). Ïî ñòàäèè çàáîëåâàíèÿ áûëè 
ïîëó÷åíû ñõîæèå ðåçóëüòàòû. Ó ïàöèåíòîâ, ãå-
ïàòîáèîïòàòû êîòîðûõ îêðàøèâàëèñü ïî ìåòîäó 
Ïåðëñà, ôèáðîç áûë äîñòîâåðíî áîëåå âûðàæåí 
ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé áîëüíûõ, ãäå ãåïàòîñè-
äåðîçà íå íàáëþäàëîñü. 

Èçó÷åííûå ñûâîðîòî÷íûå ìàðêåðû ìåòàáî-
ëèçìà æåëåçà è îñíîâíûå áèîõèìè÷åñêèå ïàðà-
ìåòðû áûëè ïðîàíàëèçèðîâàíû ó ïàöèåíòîâ, â 
ãåïàòîáèîïòàòàõ êîòîðûõ æåëåçî âûÿâëÿëîñü â 
êëåòêàõ Êóïôåðà, ãåïàòîöèòàõ è êëåòêàõ âîñïàëè-
òåëüíîãî èíôèëüòðàòà, è ó áîëüíûõ, òêàíü ïå÷åíè 
êîòîðûõ ïî ìåòîäèêå Ïåðëñà íå îêðàøèâàëàñü. 
Òàê, â ãðóïïå ïàöèåíòîâ, æåëåçî ó êîòîðûõ îïðå-
äåëÿëîñü â êëåòêàõ Êóïôåðà, ñòàòèñòè÷åñêè  çíà-
÷èìî áûëè âûøå ïîêàçàòåëè ôåððèòèíà ñûâîðîò-
êè  è àêòèâíîñòü ÃÃÒÏ ïî ñðàâíåíèþ ñ áîëüíûìè, 
æåëåçî â ïå÷åíè ó êîòîðûõ íå îïðåäåëÿëîñü: 219 
íã/ìë (149,2;362) è 147,1 íã/ìë (55;242); 38 u/l 
(26;123) è 20 u/l (6,7;50) ñîîòâåòñòâåííî, ð<0,05.

Ìåæäó ïàöèåíòàìè, ó êîòîðûõ æåëåçî îï-
ðåäåëÿëîñü â ãåïàòîöèòàõ, è  ãðóïïîé áîëüíûõ, 
ýëåìåíò â ïå÷åíî÷íûõ êëåòêàõ êîòîðûõ íå âûÿâ-
ëÿëñÿ, ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé ïî èçó-
÷àåìûì áèîõèìè÷åñêèì ïîêàçàòåëÿì îáíàðóæå-
íî íå áûëî.

Ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ ïî íàëè-
÷èþ ëèáî îòñóòñòâèþ æåëåçà â êëåòêàõ âîñïàëè-
òåëüíîãî èíôèëüòðàòà ïîðòàëüíîãî òðàêòà áûëè 
îòìå÷åíû ïî ñëåäóþùèì ïàðàìåòðàì:  æåëå-
çó ñûâîðîòêè - 33,3 ìêìîëü/ë  (26,7; 36,1) è 17 
ìêìîëü/ë (12,5; 29,3); ôåððèòèíó - 362,4 íã/ìë 
(316,5; 426,9) è  179,9 íã/ìë (107; 267); ÃÃÒÏ -  
65,2 u/l (38,2; 128) è 27,3 u/l (17,6; 61); ÀÑÒ - 97,7 
u/l (66,6; 119,8) è 45,6 u/l (35,4;  69,6);  ùåëî÷íîé 
ôîñôàòàçå - 91 u/l (81,8; 119,7) è 74,2 u/l (48,9; 
106,2) è îáùåìó áèëèðóáèíó - 22 ììîëü/ë (18,9; 
24) è 14,5 ììîëü/ë (10,3; 19,8) ñîîòâåòñòâåííî, 
ð<0,05.  

Êðîìå òîãî, êîððåëÿöèîííûì íåïàðàìåòðè-
÷åñêèì ìåòîäîì Ñïèðìåíà òàêæå áûëè óñòà-
íîâëåíû ïðÿìàÿ óìåðåííàÿ âçàèìîñâÿçü ìåæäó 
âûÿâëåíèåì æåëåçà â êëåòêàõ Êóïôåðà (ïîëó-
êîëè÷åñòâåííàÿ îöåíêà) è ÊÍÒ æåëåçîì (R=0,3; 
p<0,05) è îáðàòíàÿ ñ ÎÆÑÑ (R=-0,3; p<0,05), à 
òàêæå óìåðåííàÿ îáðàòíàÿ âçàèìîñâÿçü ìåæäó 
âûÿâëåíèåì æåëåçà â êëåòêàõ âîñïàëèòåëüíîãî 
èíôèëüòðàòà è êîíöåíòðàöèåé â ñûâîðîòêå êðîâè 
ãàïòîãëîáèíà (R=-0,3; p<0,05).

Òå æå 40 ÷åëîâåê ñ õðîíè÷åñêèì âèðóñíûì 
ãåïàòèòîì Ñ, ó êîòîðûõ íàáëþäàëèñü ëàáîðà-
òîðíûå ñäâèãè â ìåòàáîëèçìå æåëåçà, áûëè îá-
ñëåäîâàíû íà íîñèòåëüñòâî ìóòàíòíûõ àëëåëåé 
ãåíà íàñëåäñòâåííîãî ãåìîõðîìàòîçà. Âûÿâëåíû  
1 ãåòåðîçèãîòíûé íîñèòåëü C282Y è 9 ãåòåðî-
çèãîòíûõ íîñèòåëåé H63D, òî åñòü 25% âñåõ îá-
ñëåäîâàííûõ. Ãîìîçèãîò è êîìïàóíä ãåòåðîçèãîò 
îáíàðóæåíî íå áûëî. Êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé 
õàðàêòåðíûõ äëÿ íàñëåäñòâåííîãî ãåìîõðîìà-
òîçà (ãèïåðïèãìåíòàöèè êîæè, àðòðîïàòèé, ïðè-
çíàêîâ çàñòîéíîé ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè) ó 
èññëåäóåìûõ áîëüíûõ íå íàáëþäàëîñü.

Рис. 1. Стадия фиброза и ИГА в зависимости 
от наличия либо отсутствия железа в ткани 
печени. U-тест Манна – Уитни. Мо (UQ;LQ), 
р<0,05.

Рис. 2. Сравнительный анализ средних зна-
чений сывороточного железа на этапах мо-
ниторинга лечения в зависимости от нали-
чия/отсутствия УВО. Ме±Se, *- р<0,05.
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 Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ó ïàöèåíòîâ, ó êîòîðûõ 
âûÿâëÿëèñü ìóòàöèè ãåíà íàñëåäñòâåííîãî ãå-
ìîõðîìàòîçà, îòìå÷àëîñü ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷è-
ìîå óâåëè÷åíèå æåëåçà â òêàíè ïå÷åíè (òàáë. 3) 
- 2,0 êëåòêè â 10 ïîëÿõ çðåíèÿ (1,6; 3,2), äîñòîâåð-
íîå ñíèæåíèå  ÎÆÑÑ - 5010 ìêìîëü/ë (10; 52)  è 
òðàíñôåððèíà ñûâîðîòêè êðîâè - 2,0 ã/ë (1,6; 3,2) 
ïî ñðàâíåíèþ ñ ïàöèåíòàìè, ìóòàíòíûå àëëåëè ó 
êîòîðûõ âûÿâëåíû íå áûëè –  ñîîòâåòñòâåííî 0,4 
êëåòêè â 10 ïîëÿõ çðåíèÿ (0,2-0,8); 55 ìêìîëü/ë 
(51; 58); 2,6 ã/ë (2,3; 2,8), ð<0,05. 

50 ïàöèåíòîâ ñ 1b  ãåíîòèïîì ÂÃÑ ïîëó÷àëè 
ñòàíäàðòíóþ òåðàïèþ ïåãèëèðîâàííûì èíòåðôå-
ðîíîì è ðèáàâèðèíîì. Ïðè àíàëèçå ñîäåðæàíèÿ 
æåëåçà ñûâîðîòêè íà ðàçëè÷íûõ ýòàïàõ êîíòðîëÿ 
ïðîòèâîâèðóñíîé òåðàïèè áûëè óñòàíîâëåíû èí-
òåðåñíûå ñòàòèñòè÷åñêèå çàêîíîìåðíîñòè (ðèñ. 
2). Òàê, ó áîëüíûõ, äîñòèãøèõ ÓÂÎ, ñûâîðîòî÷-
íîå æåëåçî áûëî íåñêîëüêî âûøå ïî ñðàâíåíèþ 
ñ ïàöèåíòàìè, ó êîòîðûõ âèðóñîëîãè÷åñêèé îòâåò 
ê 72 íåäåëå îòñóòñòâîâàë.  Íà ñòàðòå ëå÷åíèÿ ó 
ïàöèåíòîâ, äîñòèãøèõ ÓÂÎ, æåëåçî ñîñòàâè-
ëî 31,9±1,4 ìêìîëü/ë; íà 24 íåäåëå  - 20,7±2,5 

ìêìîëü/ë; íà 48 íåäåëå - 22,3±2,1; ÷åðåç ïîëãî-
äà ïîñëå îêîí÷àíèÿ ëå÷åíèÿ - 22,5±1,9 ìêìîëü/
ë. Ïðè ýòîì ÷åðåç ïîëãîäà ïîñëå îêîí÷àíèÿ òå-
ðàïèè æåëåçî ñûâîðîòêè áûëî äîñòîâåðíî âûøå 
ó ïàöèåíòîâ, ÐÍÊ âèðóñà â êðîâè ó êîòîðûõ íå 
âûÿâëÿëàñü. Ó äîñòèãøèõ ÓÂÎ áîëüíûõ æåëåçî 
ñîñòàâèëî 22,5±1,9 ìêìîëü/ë, ó «íå îòâåòèâøèõ» 
- 15,8±1,2 ìêìîëü/ë. Êðîìå òîãî, â ãðóïïå «îòâå-
òèâøèõ» áîëüíûõ ñðåäíÿÿ êîíöåíòðàöèÿ ñûâî-
ðîòî÷íîãî æåëåçà íà ñòàðòå òåðàïèè (31,9±1,4 
ìêìîëü/ë)  áûëà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî âûøå, 
÷åì ó ïàöèåíòîâ, íå äîñòèãøèõ ÓÂÎ (26,8±1,8 
ìêìîëü/ë, ð<0,05).

Îáñóæäåíèå. Â ðåçóëüòàòå ïðîâåäåííîãî 
èññëåäîâàíèÿ, êàê îæèäàëîñü, áûëî ïðîäåìîíñ-
òðèðîâàíî ïîâûøåíèå  ñûâîðîòî÷íîãî æåëåçà è 
ôåððèòèíà êðîâè ó áîëüøèíñòâà áîëüíûõ ÕÃÑ. 
Ïðè ýòîì ó ìóæ÷èí ÷àùå îòìå÷àëîñü óâåëè÷å-
íèå ñîäåðæàíèÿ ôåððèòèíà, à ó æåíùèí - æåëå-
çà ñûâîðîòêè.  Â òî æå âðåìÿ ïîëó÷åíû äàííûå, 
êîñâåííî îòðàæàþùèå ñíèæåíèå âèðóñíîé ðåï-
ëèêàöèè ïî ìåðå íàðàñòàíèÿ îáùåãî ñîäåðæàíèÿ 
æåëåçà â îðãàíèçìå. Òàê, óñòàíîâëåíà îáðàòíàÿ 

Таблица 3
Сравнительный анализ ИГА, стадии фиброза, содержания железа в ткани печени 
и некоторых биохимических параметров крови в зависимости от носительства 

мутантных аллелей гена наследственного гемохроматоза C282Y и H63D. 
U-тест Манна – Уитни. Ме (UQ;LQ)

Ïîêàçàòåëè Ìóòàíòíûå àëëåëè ãåíà 
HFE «+», Me(UQ;LQ)

Ìóòàíòíûå àëëåëè ãåíà 
HFE «-», Me(UQ;LQ)

Æåëåçî  â òêàíè ïå÷åíè 
(êëåòîê/10ï.ç.) 2,0 (1,6;3,2) * 0,4 (0,2;0,8) *

Ñòàäèÿ ôèáðîçà,
Mî (UQ;LQ) 3 (1;3) 3 (2;4)

ÈÃÀ,  Mî(UQ;LQ) 5 (5;8)  7 (5;8)

Æåëåçî ñûâîðîòêè,
ìêìîëü/ë 25,8 (19,5;30,8) 27,9 (24,8;33,6)

Òðàíñôåððèí, ã/ë 2,0 (1,6;3,2) * 2,6 (2,3;2,8) *

Ôåððèòèí,  íã/ìë 257,2 (138,4;391,5) 195,2 (111,1;420)

Ãàïòîãëîáèí, ìã/äë 280,3 (192,8;303,9) 263,6 (87,4;284,7)

Öåðóëîïëàçìèí, ìã/ë 429 (40;509) 340 (207;448)

ÎÆÑÑ, ìêìîëü/ë 50 (10;52) * 55 (51;58) *

ÊÍÒ, % 57,9 (37,6;65,7) 49,9 (30,5;60)

ÃÃÒÏ, u/l 65,9 (20,3;76,8) 68,3 (32;109)

ÀËÒ, u/l 116,4 (98,2;121) 115,7 (57,3;188,9)

ÀÑÒ, u/l 67,1 (40,1;78) 50 (37,1;91)

Áèëèðóáèí, ììîëü/ë 12,1 (6,7;18,0) 14,1 (13,2;21,9)

Ùåëî÷íàÿ ôîñôàòàçà, u/l 77,9 (60,9;90,1) 77,5 (55,6;112,5)

* - различия статистически значимы, р<0,05. 
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êîððåëÿöèîííàÿ âçàèìîñâÿçü ìåæäó ÊÍÒ æåëå-
çîì è ðåïëèêàòèâíîé àêòèâíîñòüþ âèðóñà. Ýòî 
íàøëî îòðàæåíèå â ðåçóëüòàòàõ íåäàâíèõ ýêñïå-
ðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé íà êóëüòóðå òêàíè 
Huh 7, ïîäòâåðäèâøèõ íåïîñðåäñòâåííîå âëèÿ-
íèå æåëåçà íà àêòèâíîñòü ÐÍÊ-çàâèñèìîé  ÐÍÊ-
ïîëèìåðàçû âèðóñà ãåïàòèòà Ñ, ÷òî ïðèâîäèëî ê 
íàðóøåíèþ ôóíêöèè ïîñëåäíåé [13,14]. Â ñâîþ 
î÷åðåäü íàáëþäàåìîå íàðàñòàíèå ôåððèòèíà 
â ñûâîðîòêå êðîâè ïî ìåðå óñèëåíèÿ ðåïëèêà-
öèè âèðóñà òîæå íå ïðîòèâîðå÷èëî ïîëó÷åííûì 
ðåçóëüòàòàì è ëèòåðàòóðíûì äàííûì,  ïîñêîëü-
êó ýòîò æåëåçîñâÿçûâàþùèé ïðîòåèí, ÿâëÿÿñü 
ñâîåãî ðîäà êîìïëåêñîîáðàçóþùèì ýëåìåíòîì, 
âåðîÿòíî, âûâîäèò ñâîáîäíîå æåëåçî èç öèðêó-
ëÿöèè. 

Ðàñïðåäåëåíèå æåëåçà â òêàíè ïå÷åíè ïðè 
õðîíè÷åñêîé HCV-èíôåêöèè ïðåèìóùåñòâåí-
íî ïðîèñõîäèëî â ìàêðîôàãàõ (Êóïôåðîâñêèõ 
êëåòêàõ è ìàêðîôàãàõ âîñïàëèòåëüíîãî èíôèëü-
òðàòà). Ñîäåðæàíèå åãî íàðàñòàëî ïî ìåðå ïðî-
ãðåññèðîâàíèÿ çàáîëåâàíèÿ. Ñ îäíîé ñòîðîíû, 
ýòî õàðàêòåðèçîâàëî ñðûâ êîìïåíñàòîðíî-ïðè-
ñïîñîáèòåëüíûõ âîçìîæíîñòåé îðãàíèçìà, áî-
ðþùåãîñÿ ñ HCV-èíôåêöèåé, ñ äðóãîé – óêàçûâà-
ëî íà àêòèâíîå ó÷àñòèå èììóíîïàòîëîãè÷åñêèõ 
ïðîöåññîâ â ïàòîãåíåçå ÕÃÑ íà áîëåå ïîçäíèõ 
ýòàïàõ èíôåêöèîííîãî ïðîöåññà [1, 4]. Äàííûå 
íàáëþäåíèÿ áûëè ïîäòâåðæäåíû ïðè àíàëèçå 
ìîðôîëîãè÷åñêèõ è áèîõèìè÷åñêèõ ïàðàìåò-
ðîâ, õàðàêòåðèçóþùèõ ìåòàáîëèçì æåëåçà. Â 
÷àñòíîñòè, áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî êëèíèêî-ëà-
áîðàòîðíûå èçìåíåíèÿ îáìåíà ìèêðîýëåìåíòà 
ó áîëüíûõ ÕÃÑ íå âñåãäà ñîïîñòàâèìû ñ ìîðôî-
ëîãè÷åñêèìè. Áûëî îòìå÷åíî, ÷òî âûÿâëåíèå 
æåëåçà  ìåòîäîì Ïåðëñà â ìàêðîôàãàõ ïå÷åíè 
è, îñîáåííî, â êëåòêàõ âîñïàëèòåëüíîãî èíôèëü-
òðàòà, ñîîòíîñèëîñü ñ ëàáîðàòîðíûìè ñäâèãà-
ìè, õàðàêòåðèçóþùèìè ïåðåãðóçêó æåëåçîì. Â 
òî æå âðåìÿ âûÿâëåíèå ãðàíóë ìèêðîýëåìåíòà 
â ïå÷åíî÷íûõ êëåòêàõ ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî íå 
îòðàæàëî áèîõèìè÷åñêèå èçìåíåíèÿ â ìåòàáî-
ëèçìå æåëåçà. Ðàíåå áûëî ïîêàçàíî,  ÷òî ñíè-
æåíèå ðåïëèêàòèâíîé àêòèâíîñòè âèðóñà ïðî-
èñõîäèò ïî ìåðå óâåëè÷åíèÿ ñòåïåíè ôèáðîçà, 
îñîáåííî íà ïîçäíèõ åãî ñòàäèÿõ [1,4].  Ñ ó÷åòîì 
âûøåèçëîæåííîãî âîçìîæíîñòü æåëåçà âëèÿòü 
íà ðåïëèêàöèþ âîçáóäèòåëÿ ñòàíîâèòñÿ îáîñíî-
âàííîé. Òàêèì îáðàçîì, ëàáîðàòîðíûå ñäâèãè 
ïîêàçàòåëåé ìåòàáîëèçìà æåëåçà â ñòîðîíó ïå-
ðåãðóçêè íàáëþäàëèñü ó áîëüøèíñòâà áîëüíûõ 
ÕÃÑ êàê íà ðàííèõ, òàê è íà ïîçäíèõ ñòàäèÿõ çà-
áîëåâàíèÿ, à ìîðôîëîãè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ âû-
ÿâëÿëèñü ëèøü íà ïîçäíèõ, õàðàêòåðèçóÿ óãíåòå-
íèå êîìïåíñàòîðíûõ âîçìîæíîñòåé îðãàíèçìà è 
àêòèâíîå ó÷àñòèå â ïàòîãåíåçå çàáîëåâàíèÿ èì-
ìóíîîïîñðåäîâàííûõ ìåõàíèçìîâ ïîâðåæäåíèÿ 
ïå÷åíè. 

Ìóòàíòíûå àëëåëè ãåíà íàñëåäñòâåííîãî 
ãåìîõðîìàòîçà  áûëè âûÿâëåíû ó ÷åòâåðòè îá-
ñëåäóåìûõ áîëüíûõ ÕÃÑ ñ ëàáîðàòîðíûìè ïðè-
çíàêàìè èçìåíåíèÿ ìåòàáîëèçìà æåëåçà. Îòìå-
÷åíî, ÷òî íàëè÷èå èçó÷åííûõ ìóòàöèé íå âëèÿëî 
íà óðîâíè ñûâîðîòî÷íûõ æåëåçà è ôåððèòèíà è 

íå ñîîòíîñèëîñü ñ íåêðîâîñïàëèòåëüíîé àêòèâ-
íîñòüþ è ñòàäèåé çàáîëåâàíèÿ, õîòÿ íàëè÷èå 
ãåíîòèïîâ C282Y è H63D ïðèâîäèëî ê äîñòî-
âåðíîìó óâåëè÷åíèþ ñîäåðæàíèÿ æåëåçà â òêà-
íè ïå÷åíè, óìåíüøåíèþ ÎÆÑÑ è òðàíñôåððèíà 
ñûâîðîòêè êðîâè â ïðåäåëàõ ðåôåðåíòíûõ çíà-
÷åíèé, ÷òî îòðàæàëî ñäâèã ãîìåîñòàçà â ñòîðîíó 
ïåðåãðóçêè îðãàíèçìà æåëåçîì. Ó÷èòûâàÿ ïî-
ëó÷åííûå äàííûå, çàêîíîìåðíî âñòàåò âîïðîñ, 
ÿâëÿþòñÿ ëè ìóòàöèè ãåíà HFE îñíîâíîé ïðè÷è-
íîé íàáëþäàåìûõ ñäâèãîâ â ãîìåîñòàçå æåëå-
çà? Âåðîÿòíî, íåò. Ïîëó÷åííûå íàìè ðåçóëüòàòû 
ïîêàçàëè, ÷òî ó áîëüøèíñòâà áîëüíûõ (75%) ñ 
ïîâûøåííûì ñîäåðæàíèåì æåëåçà è/èëè ôåð-
ðèòèíà â ñûâîðîòêå êðîâè íå áûëî âûÿâëåíî 
ìóòàöèé ãåíà íàñëåäñòâåííîãî ãåìîõðîìàòîçà. 
Äëÿ îáîçíà÷åíèÿ âîçìîæíûõ ïðè÷èí èçìåíåíèé 
â îáìåíå ìèêðîýëåìåíòà âàæíóþ ðîëü ñûãðàë 
àíàëèç äèíàìèêè óðîâíÿ æåëåçà ñûâîðîòêè íà 
ýòàïàõ ïðîòèâîâèðóñíîãî ëå÷åíèÿ. Òàê, ñîâðå-
ìåííàÿ òåðàïèÿ ïåãèëèðîâàííûì  èíòåðôåðî-
íîì è ðèáàâèðèíîì ñîïðîâîæäàëàñü ñíèæåíèåì 
ñîäåðæàíèÿ ñûâîðîòî÷íîãî æåëåçà íåçàâèñèìî 
îò îòâåòà íà ëå÷åíèå. Òåì íå ìåíåå, ÓÂÎ ïðÿìî 
êîððåëèðîâàë ñ áîëåå âûñîêèì óðîâíåì æåëåçà 
ñûâîðîòêè êðîâè äî òåðàïèè, íà åå ôîíå è ÷å-
ðåç ïîëãîäà ïîñëå çàâåðøåíèÿ ëå÷åíèÿ. Â ýòîé 
ñâÿçè ìàòåðèàë, ïîëó÷åííûé â õîäå íàñòîÿùåãî 
êëèíè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ, è ýêñïåðèìåíòàëü-
íûå äàííûå  [13, 14] ïîçâîëÿþò íàì îáñóæäàòü 
èíãèáèðóþùåå âëèÿíèå æåëåçà íà ðåïëèêàöèþ 
ÂÃÑ, à «ñèíäðîì ïåðåãðóçêè æåëåçîì»  òðàêòî-
âàòü êàê âîçìîæíûå êîìïåíñàòîðíî-ïðèñïîñî-
áèòåëüíûå ïðîöåññû îðãàíèçìà â îòíîøåíèè 
HCV-èíôåêöèè, îñîáåííî íà åå ðàííèõ ñòàäèÿõ.
Âûâîäû 

1. Ñûâîðîòî÷íîå æåëåçî è ôåððèòèí ñûâî-
ðîòêè êðîâè ïîâûøåíû ó áîëüøèíñòâà áîëüíûõ 
ÕÃÑ. Ïðè ýòîì æåëåçî â òêàíè ïå÷åíè ïðåèìó-
ùåñòâåííî ëîêàëèçóåòñÿ â êëåòêàõ ìàêðîôàãàëü-
íîãî ðÿäà (Êóïôåðîâñêèõ êëåòêàõ è  ìàêðîôàãàõ 
âîñïàëèòåëüíîãî èíôèëüòðàòà) è íàðàñòàåò íà 
ïîçäíèõ ñòàäèÿõ çàáîëåâàíèÿ, ÿâëÿÿñü îäíèì èç 
ïîêàçàòåëåé èììóíîîïîñðåäîâàííîãî ïîâðåæ-
äåíèÿ òêàíè ïå÷åíè.

2. Ìóòàíòíûå ãåòåðîçèãîòíûå àëëåëè ãåíà 
íàñëåäñòâåííîãî ãåìîõðîìàòîçà C282Y è H63D, 
âåðîÿòíî, íå ÿâëÿþòñÿ îñíîâíîé ïðè÷èíîé ðàç-
âèòèÿ èçìåíåíèé â ìåòàáîëèçìå æåëåçà, õîòÿ 
è ñïîñîáñòâóþò ñäâèãàì â ñòîðîíó ïåðåãðóçêè 
ìèêðîýëåìåíòîì ó áîëüíûõ ÕÃÑ. 

3. Ñîâðåìåííàÿ òåðàïèÿ ïåãèëèðîâàííûì  
èíòåðôåðîíîì è ðèáàâèðèíîì ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÃÑ 
ñîïðîâîæäàåòñÿ ñíèæåíèåì ñîäåðæàíèÿ ñûâî-
ðîòî÷íîãî æåëåçà íåçàâèñèìî îò îòâåòà íà ëå÷å-
íèå, òåì íå ìåíåå ÓÂÎ ïðÿìî êîððåëèðóåò ñ áî-
ëåå âûñîêèì óðîâíåì æåëåçà ñûâîðîòêè êðîâè äî 
òåðàïèè, íà åå ôîíå è â ïðîöåññå íàáëþäåíèÿ.

4. Íàáëþäàåìûå ñäâèãè â ìåòàáîëèçìå æå-
ëåçà îò÷àñòè ñîïðÿæåíû ñ áîëåå òÿæåëûìè ìîð-
ôîëîãè÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè â òêàíè ïå÷åíè, íî, 
ïðåæäå âñåãî, ÿâëÿþòñÿ êîìïåíñàòîðíî-ïðèñïî-
ñîáèòåëüíîé ðåàêöèåé îðãàíèçìà â îòíîøåíèè 
HCV-èíôåêöèè, îñîáåííî íà åå ðàííèõ ñòàäèÿõ.



МЕДИЦИНСКИЙ ВЕСТНИК СЕВЕРНОГО КАВКАЗА, № 2, 2009

17

Литература
1. Ãóñåâ, Ä.À. Õðîíè÷åñêèé ãåïàòèò Ñ: òå÷åíèå, 

ïðîãíîç è ëå÷åíèå áîëüíûõ â âîåííî-ìåäè-
öèíñêèõ ó÷ðåæäåíèÿõ:  Àâòîðåô. äèñ. ... ä-ðà. 
ìåä. íàóê / Ä.À. Ãóñåâ. – ÑÏá., 2001. – 46 ñ.

2. Êóëàãèíà, Å.À. Ñèíäðîì ïåðåãðóçêè æåëåçîì 
ïðè õðîíè÷åñêîì âèðóñíîì ãåïàòèòå Ñ: Àâòî-
ðåô. äèñ. … êàíä. ìåä. íàóê / Å.À. Êóëàãèíà. 
–  Íîâîñèáèðñê, 2001. – 21 ñ. 

3. Ëàâðîâ, À.Â. Ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêàÿ 
õàðàêòåðèñòèêà íàñëåäñòâåííîãî ãåìîõðî-
ìàòîçà ó ðîññèéñêèõ áîëüíûõ: Àâòîðåô. 
äèñ. ... êàíä. ìåä. íàóê / À.Â. Ëàâðîâ. – Ì., 
2004. – 31 ñ.

4. Ëîáçèí, Þ.Â. Âèðóñíûå ãåïàòèòû / Þ.Â. Ëîá-
çèí, Ê.Â. Æäàíîâ, Â.Ì. Âîëæàíèí, Ä.À. Ãóñåâ. 
– ÑÏá.: ÈÊÔ «Ôîëèàíò», 2006. – 192 ñ. 

5. Ìàììàåâ, Ñ.Í. Ïîêàçàòåëè ìåòàáîëèçìà æå-
ëåçà è àíòèîêñèäàíòíàÿ àêòèâíîñòü ñûâîðîò-
êè êðîâè ó áîëüíûõ õðîíè÷åñêèì âèðóñíûì 
ãåïàòèòîì Ñ / Ñ.Í. Ìàìàåâ, Å.À. Ëóêèíà, ×.Ñ. 
Ïàâëîâ [è äð.] // Ðîñ. æóðí. ãàñòðîýíòåðîëî-
ãèè, ãåïàòîëîãèè, êîëîïðîêòîëîãèè. – 2003. 
– T. 13, ¹2. – C. 32-37.

6. Øåðëîê, Ø. Çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè è æåë÷íûõ 
ïóòåé: Ïðàêò. ðóêîâîäñòâî / Ø. Øåðëîê, Ä. 
Äæóëè; Ïåð. ñ àíãë. – Ì.: Ãýîòàð Ìåäèöèíà, 
1999. – 864 ñ. 

7. Casaril, M. Role of iron load on fibrogenesis in 
chronic hepatitis C / M.  Casaril, A.M. Stanzial, 
P. Tognella, M. Pantalena [et al.] //  Hepato-
gastroenterology. – 2000. – Vol. 47, ¹ 31. – P. 
220-225. 

8. Corengia, C.  Iron accumulation in chronic hepa-
titis C: relation of hepatic iron distribution, HFE 
genotype, and disease course / C. Corengia, 
S.Galimberti, G. Bovo [et al.] // Am. J. Clin. 
Pathol. – 2005. -  Vol. 124, ¹ 6. – P. 846-853. 

9. Deugenier, Y. Iron and HCV: the middle age / Y. 
Deugenier, D. Guyader // Manuscripts of 2nd 
International Conference on the Management 
of Patient with Viral Hepatitis. – Paris, 2007. – P. 
131-137.

10. Diwakaran, H.H.  Accelerated hepatic fibrosis in 
patients with combined hereditary hemochro-
matosis and chronic hepatitis C infection / H.H. 

Diwakaran, A.S. Befeler, R.S. Britton [et al.] // J. 
Hepatol. – 2002. -  Vol. 36, ¹ 5. – P. 687-691. 

11. Erhardt, A. HFE mutations and chronic hepatitis 
C: H63D and  C282Y heterozygosity are inde-
pendent risk factors for liver fibrosis and cirrho-
sis / A. Erhardt, A. Maschner-Olberg, C. Mellen-
thin [et al.] //  J. Hepatol. – 2003. -  Vol. 38, ¹ 3. 
– P. 335-342.  

12. Fabris, C.  Serum iron indices as a measure of 
iron deposits in chronic hepatitis C / C. Fabris, 
P. Toniutto, C.A. Scott [et al.] // Clin. Chim. Acta. 
– 2001. – Vol. 304, 1-2. – P. 49-55. 

13. Fillebeen, C. Expression of the subgenomic hep-
atitis C virus replicon alters iron homeostasisin 
Huh7 cells / C. Fillebeen, M. Muckenthaler, B. 
Andriopoulos [et al.] // Hepatol. – 2007. -  Vol. 
47, 1. – P. 12-22.  

14. Fillebeen, C. Iron inactivates the RNA polymer-
ase NS5B and suppresses subgenomic replica-
tion of hepatitis C virus / C. Fillebeen, A. Rivas-
Estilla, M. Bisaillon // The Journal of biological 
chemistry. – 2005. – Vol. 280, ¹10. – P. 9049-
9057.

15. Guyader, D. Liver iron is a surrogate marker of 
severe fidrosis in CHC / D. Guyader, A. Thir-
ouard, H. Erdtmann [et al.] // J. of Hepatology. 
– 2007. – Vol. 46, ¹ 4. –  P. 587-595. 

16. Ladero, J.M. HFE gene mutations, hepatic iron 
content, and histological severity in hepatitis C 
virus-induced chronic hepatitis / J.M. Ladero P. 
Ropero, L. Ortega [et al.] // Rev. Esp. Enferm. 
Dig. – 2003. -  Vol. 95, ¹ 12. – P. 829-836.  

17. Martinelli, A.L.  Are haemochromatosis muta-
tions related to the severity of liver disease in 
hepatitis C virus infection? / A.L. Martinelli, R.F. 
Franco, M.G. Villanova [et al.] // Acta Haematol. 
– 2000. – Vol. 102, ¹ 3. – P. 152-156. 

18. Rigamonti, C. Iron, hepatic stellate cells and fi-
brosis in chronic hepatitis C / C. Rigamonti, S. 
Andorno, E. Maduli [et al.] // Eur. J. Clin. Invest. 
– 2002. – Vol. 32, Suppl. 1. – P. 28-35. 

19. Thorburn, D. The role of iron and haemochroma-
tosis gene mutations in the progression of liver 
disease in chronic hepatitis C / D. Thorburn, G. 
Curry, R. Spooner [et al.] // Gut. – 2002. – Vol. 
50, ¹ 2. – P. 248-252.  



 ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ. ЗАБОЛЕВАНИЯ ПЕЧЕНИ

18

ЖЕЛЕЗО И ПАТОГЕНЕЗ ХРОНИЧЕСКОГО 
ГЕПАТИТА С

К.В. ЖДАНОВ, Д.А. ГУСЕВ, В.С. ЧИРСКИЙ, 
К.В. КОЗЛОВ, А.В. ШКУРО, А.В. ЛАВРОВ

Ñûâîðîòî÷íûå êîíöåíòðàöèè æåëåçà, ôåððè-
òèíà, êîýôôèöèåíò íàñûùåíèÿ òðàíñôåððèíà 
æåëåçîì ïîâûøåíû ó áîëüøèíñòâà áîëüíûõ õðî-
íè÷åñêèì âèðóñíûì ãåïàòèòîì Ñ (ÕÃÑ). Èçìåíå-
íèÿ â ìåòàáîëèçìå æåëåçà àññîöèèðóþòñÿ ñ íå-
áëàãîïðèÿòíûì òå÷åíèåì ÕÃÑ, ïëîõèì îòâåòîì 
íà ïðîòèâîâèðóñíóþ òåðàïèþ.

Ó 111 áîëüíûõ ÕÃÑ (84 ìóæ÷èí è 27 æåíùèí, 
ñðåäíèé âîçðàñò 33±1,5 ãîäà) âûïîëíåíû èññëå-
äîâàíèÿ êðîâè, âêëþ÷àþùèå îïðåäåëåíèå ñûâî-
ðîòî÷íûõ êîíöåíòðàöèé æåëåçà, òðàíñôåððèíà, 
ôåððèòèíà, öåðóëîïëàçìèíà, ãàïòîãëîáèíà, îá-
ùåé æåëåçîñâÿçûâàþùåé ñïîñîáíîñòè ñûâîðîò-
êè. Ðàññ÷èòàí êîýôôèöèåíò íàñûùåíèÿ òðàíñ-
ôåððèíà æåëåçîì. Âûïîëíåíà áèîïñèÿ ïå÷åíè. 
Ãåïàòîáèîïòàòû îêðàøèâàëèñü ïî ìåòîäó Ïåð-
ëñà. Ïðîâîäèëèñü ãåíåòè÷åñêèå òåñòû íà íîñè-
òåëüñòâî ìóòàíòíûõ àëëåëåé ãåíà íàñëåäñòâåí-
íîãî ãåìîõðîìàòîçà C282Y è H63D.

Óñòàíîâëåíî, ÷òî æåëåçî è ôåððèòèí ñûâî-
ðîòêè êðîâè ïîâûøåíû ó áîëüøèíñòâà ïàöèåíòîâ 
ñ ÕÃÑ. Ñûâîðîòî÷íûå ìàðêåðû îáìåíà æåëåçà 
ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî èçìåíÿëèñü íà ñòàäèÿõ 
çàáîëåâàíèÿ è â çàâèñèìîñòè îò ñòåïåíè àêòèâ-
íîñòè ÕÃÑ. Íàêîïëåíèå æåëåçà â òêàíè ïå÷åíè 
ïðåèìóùåñòâåííî ïðîèñõîäèëî â ìàêðîôàãàõ, 
ïðè ýòîì ìóòàöèè ãåíà HFE óñèëèâàëè åãî íàêîï-
ëåíèå. Ïîâûøåíèå óðîâíÿ ñûâîðîòî÷íîãî æå-
ëåçà, âåðîÿòíî, ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé êîìïåíñà-
òîðíî-ïðèñïîñîáèòåëüíóþ ðåàêöèþ îðãàíèçìà 
÷åëîâåêà íà HCV-èíôåêöèþ. 

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãåïàòèò Ñ, ìåòàáîëèçì æå-
ëåçà, ãåìîõðîìàòîç

IRON AND PATHOGENESIS OF CHRONIC 
HEPATITIS C

ZHDANOV K.V., GUSSEV D.A., CHIRSKY V.S., 
KOZLOV K.V., SHKURO A.V., LAVROV A.V.

Serum iron and ferritin concentration, factor of 
transferrin saturation with iron are increased at the 
majority of patients with chronic viral hepatitis C. 
Changes in metabolism of iron associate with adverse 
current of chronic hepatitis C, the bad answer on 
antiviral therapy.

In 111 patients with chronic hepatitis C (84 men 
and 27 women, middle age - 33±1,5 years) the 
researches of blood including definition of serum 
iron, transferrin, ferritin, ceruloplasmin, haptoglobin 
concentration, the general ferroconneting ability 
of serum are carried out. The factor of transferrin 
saturation with iron is calculated. Liver biopsy was 
made. Hepatobioptates were painted by Perls’ 
method. Genetic tests on carrying mutant alleles of 
a gene of hereditary hemochromatosis C282Y and 
H63D were carried out.

It is established, that iron and ferritin blood 
serums are increased at the majority of patients 
with chronic hepatitis C. Serum markers of iron 
exchange statistically significantly were changed 
at stages of disease and depending on a degree of 
activity of chronic hepatitis C. Accumulation of iron 
in a liver tissue mainly occurred in macrophages, 
thus mutations of HFE-gene strengthened its 
accumulation. Increase of a level of serum iron, 
probably, represents compensatory-adaptive 
reaction of the person’s organism to HCV-infection. 

Key words: hepatitis C, a metabolism of iron, 
hemochromatosis
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МЕХАНИЗМЫ ПРОГРЕССИРОВАНИЯ ФИБРОЗА В ПЕЧЕНИ 
ПРИ ХРОНИЧЕСКОМ ТЕЧЕНИИ ЗАБОЛЕВАНИЙ ВИРУСНОЙ 
И ТОКСИЧЕСКОЙ ЭТИОЛОГИИ
Е.В. Белобородова, Э.И. Белобородова, О.Е. Акбашева, 
В.Ю. Серебров, Г.Э. Черногорюк, М.И. Рачковский, И.Л. Пурлик, 
В.Л. Останко, Д.В. Чвырина 
Сибирский государственный медицинский университет, Томск

Îñíîâîé ðàçâèòèÿ çàáîëåâàíèé ïå÷åíè ÿâ-
ëÿåòñÿ, êàê ïðàâèëî, õðîíè÷åñêîå âîñ-
ïàëåíèå, ñâÿçàííîå ñ àêòèâàöèåé ïðî-

òåèíàç, ñåêðåòèðóåìûõ ïðè äåãðàíóëÿöèè 
íåéòðîôèëîâ è ìàêðîôàãîâ â çîíå âîñïàëå-
íèÿ [12, 14, 18]. Íåéòðîôèëüíàÿ ýëàñòàçà 
(Ê.Ô. 3. 4. 21. 37) ãèäðîëèçóåò áåëêè ñîåäè-
íèòåëüíîé òêàíè, à òàêæå ó÷àñòâóåò â àêòèâà-
öèè ìàòðèêñíûõ ìåòàëëîïðîòåèíàç (ÌÌÏ), 
÷òî ïðèâîäèò ê äåãðàäàöèè âíåêëåòî÷íîãî 
ìàòðèêñà (ÂÊÌ) [21, 23]. 

Ïîâûøåííàÿ äåãðàäàöèÿ áåëêîâ ñîåäèíè-
òåëüíîé òêàíè ðàññìàòðèâàåòñÿ êàê âàæíàÿ ñî-
ñòàâëÿþùàÿ ÷àñòü ïðîãðåññèðîâàíèÿ ôèáðîçíî-
ãî ïðîöåññà [24]. Èçâåñòíî, ÷òî ÌÌÏ è ýëàñòàçà 
ó÷àñòâóþò â àêòèâàöèè TGF–β è ñòèìóëèðóþò ñèí-
òåç áåëêîâ ÂÊÌ [24, 27]. Óâåëè÷åíèå àêòèâíîñòè 
ÌÌÏ–2, 7, 3, 9 ñâÿçàíî ñ èíãèáèðîâàíèåì àïîï-
òîçà çâåçä÷àòûõ êëåòîê, èõ òðàíñäèôôåðåíöè-
ðîâêîé â ìèîôèáðîáëàñòû,  íàêîïëåíèåì êîìïî-
íåíòîâ ÂÊÌ è ðàçâèòèåì öèððîçà [19, 22, 25, 28]. 
Ñ äðóãîé ñòîðîíû ÌÌÏ èíàêòèâèðóþò èíãèáèòîð 
ýëàñòàçû – α

1
-ïðîòåèíàçíûé èíãèáèòîð, ñïî-

ñîáñòâóÿ ïîääåðæàíèþ âûñîêîãî óðîâíÿ âîñïà-
ëåíèÿ [36].

Ôèáðîç ÿâëÿåòñÿ òèïîâîé ðåàêöèåé ïðè õðî-
íè÷åñêîì ïîðàæåíèè ïå÷åíè, âûçâàííîé ìíî-
æåñòâîì ïðè÷èí, âêëþ÷àÿ ïåðñèñòèðóþùèå âè-
ðóñíûå èíôåêöèè, àëêîãîëü, íàðêîòèêè [3, 8, 12, 
13]. Òðóäíîñòè äèàãíîñòèêè è ëå÷åíèÿ ôèáðîçà 
ñâÿçàíû ñ åãî äëèòåëüíûì áåññèìïòîìíûì òå-
÷åíèåì è ðàçíîé ñêîðîñòüþ ïðîãðåññèðîâàíèÿ 
[33]. Îöåíêà ñîñòîÿíèÿ ïðîòåîëèçà ìîæåò èìåòü 
ñóùåñòâåííîå çíà÷åíèå äëÿ ïîíèìàíèÿ ìåõàíèç-

ìîâ ôèáðîçà è ðàçðàáîòêè íîâûõ íàïðàâëåíèé â 
ëå÷åíèè õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé ïå÷åíè.

Öåëü èññëåäîâàíèÿ. Èçó÷åíèå ñâÿçè àêòèâ-
íîñòè ýëàñòàçî–, êîëëàãåíàçîïîäîáíûõ ïðî-
òåèíàç è èõ èíãèáèòîðîâ ïëàçìû êðîâè ñ ìå-
òàáîëèçìîì êîëëàãåíà â ïå÷åíè è âûÿâëåíèå 
ñûâîðîòî÷íûõ ìàðêåðîâ òÿæåñòè ôèáðîçà.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû. Äèçàéí èññëåäîâàíèÿ 
áûë îäîáðåí ëîêàëüíûì ýòè÷åñêèì êîìèòåòîì. 
Îáÿçàòåëüíûì óñëîâèåì âêëþ÷åíèÿ â îáñëåäî-
âàíèå áûëî èíôîðìèðîâàííîå ñîãëàñèå ó÷àñòíè-
êîâ. Îáñëåäîâàíî 359 áîëüíûõ, èç íèõ 118 ïàöè-
åíòîâ ñ õðîíè÷åñêèì âèðóñíûì ãåïàòèòîì (ÕÂÃ), 
113 ñ ÕÂÃ â ñî÷åòàíèè ñ àëêîãîëüíîé áîëåçíüþ 
ïå÷åíè (ÀÁÏ), 109 ÷åëîâåê – ñ ÀÁÏ è 19 - ñ îïèé-
íîé íàðêîìàíèåé. Ïðè ïîëîæèòåëüíûõ ðåçóëüòà-
òàõ ÏÖÐ (ãåïàòèò Â, Ñ) âèðóñíîå ïîðàæåíèå ïå÷å-
íè ðàñöåíèâàëîñü êàê âåäóùèé ýòèîëîãè÷åñêèé 
ôàêòîð íà ôîíå âîçäåéñòâèÿ òîêñè÷åñêèõ àãåí-
òîâ – àëêîãîëÿ, îïèàòîâ (ãðóïïû 3, 5). Êîíòðîëü-
íóþ ãðóïïó ñîñòàâèëè 30 çäîðîâûõ äîíîðîâ.

Àêòèâíîñòü α
1
–ïðîòåèíàçíîãî èíãèáèòîðà 

(α
1
–ÏÈ) è α

2
–ìàêðîãëîáóëèíà (α

2
–ÌÃ) îïðåäåëÿ-

ëè óíèôèöèðîâàííûì ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêèì 
ìåòîäîì ïî òîðìîæåíèþ ãèäðîëèçà N–áåíçîèë–
L–àðãèíèí–ýòèëîâîãî ýôèðà (ICN, Biomedicals 
Inc, USA) [9]. Àêòèâíîñòü ýëàñòàçîïîäîáíûõ ïðî-
òåèíàç îïðåäåëÿëè ýíçèìàòè÷åñêèì ìåòîäîì 
ïî ãèäðîëèçó ñèíòåòè÷åñêîãî ñóáñòðàòà – N–áó-
òèë–îêñèêàðáîíèë–L–àëàíèí–ïàðà–íèòðîôåíè-
ëîâûé ýôèðà (ÁÀÍÝ) (ICN, Biomedicals Inc, USA) 
[11]. Àêòèâíîñòü êîëëàãåíàçîïîäîáíûõ ïðîòå-
èíàç îïðåäåëÿëè, èñïîëüçóÿ â êà÷åñòâå ñóáñòðà-
òà êîëëàãåí I òèïà (Sigma, Germany) è âûðàæàëè 
â ìêìîëü îáðàçóþùåãîñÿ ãèäðîêñèïðîëèíà [17]. 
Ñîäåðæàíèå ãèäðîêñèïðîëèíà îïðåäåëÿëè ïî 
öâåòíîé ðåàêöèè ñ äèìåòèëáåíçàëüäåãèäîì [16]. 
Èññëåäîâàëè ñâîáîäíûé, ïåïòèä– è áåëêîâîñâÿ-
çàííûé ãèäðîêñèïðîëèí, ôðàêöèè ïîëó÷àëè èñ-

Áåëîáîðîäîâà Åêàòåðèíà Âèòàëüåâíà, ä. ì. í., ïðîôåññîð 
êàôåäðû òåðàïèè ÔÏÎ.
Òåë.: (83822) 53-33-09; 53-04-23
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ïîëüçóÿ ðàçíûå óñëîâèÿ âûäåëåíèÿ è ãèäðîëèçà 
áåëêîâ ïëàçìû êðîâè [7,16]. Ñâîáîäíûé (ÑÎ) è 
ïåïòèä–ñâÿçàííûé ãèäðîêñèïðîëèí (ÏÑÎ) èñ-
ïîëüçîâàëè êàê ïîêàçàòåëè äåãðàäàöèè êîëëà-
ãåíà, à áåëêîâîñâÿçàííûé (ÁÑÎ) – óñèëåííîãî 
ñèíòåçà, îáðàçîâàíèÿ ìîëîäîãî, íåçðåëîãî êîë-
ëàãåíà. Äëÿ îïðåäåëåíèÿ óðîâíÿ ïëàçìåííîãî 
ôèáðîíåêòèíà èñïîëüçîâàëñÿ ìåòîä òâåðäîôàç-
íîãî èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà. Ó ïîäàâëÿþ-
ùåãî áîëüøèíñòâà ïàöèåíòîâ áûëî ïðîâåäåíî 
ìîðôîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå áèîïòàòîâ ïå-
÷åíè ñ öåëüþ îïðåäåëåíèÿ èíäåêñà ãèñòîëîãè-
÷åñêîé àêòèâíîñòè (ÈÃÀ) ãåïàòèòà è ñòàäèè ôèá-
ðîçà (Desmet V.J. et al. (1994).

Äëÿ îöåíêè ðåçóëüòàòîâ èññëåäîâàíèÿ  èñ-
ïîëüçîâàëè ñòàòèñòè÷åñêèé ïàêåò SAS 8.0 (SAS 
Inc.ÑØÀ). Ïðîâåðêó íà íîðìàëüíîñòü ðàñïðåäå-
ëåíèÿ äàííûõ ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ êðèòåðèÿ 
Øàïèðî–Âèëêà. Äëÿ ñðàâíåíèé íåçàâèñèìûõ 
âûáîðîê ïðè êîëè÷åñòâå ãðóïï ðàâíîì 2 â ñëó÷àå 
íîðìàëüíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ è ðàâíûõ äèñïåðñèé 
â ãðóïïàõ ïðèìåíÿëè t–êðèòåðèé Ñòüþäåíòà äëÿ 
íåçàâèñèìûõ íàáëþäåíèé èëè êðèòåðèé Àñïåðà–
Óîë÷à ïðè íåðàâåíñòâå äèñïåðñèé. Ïðè îòêëîíå-
íèè ðàñïðåäåëåíèÿ îò íîðìàëüíîãî ïðèìåíÿëè 
êðèòåðèé Ìàííà–Óèòíè. Ðåçóëüòàòû ïðåäñòàâëå-
íû â âèäå ìåäèàíû, íèæíåãî è âåðõíåãî êâàðòè-
ëåé (Me, Q

1
–Q

3
).

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ è îáñóæäåíèå. 
Â ðåçóëüòàòå èññëåäîâàíèÿ (òàáë.) áèîõèìè-
÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ìåòàáîëèçìà êîëëàãåíà è 
ýëàñòèíà ïðè õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèÿõ ïå÷å-
íè (ÕÇÏ) áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî â ïëàçìå êðîâè 
ïàöèåíòîâ âñåõ èçó÷àåìûõ ãðóïï, íàáëþäàåòñÿ 
çíà÷èòåëüíîå ñíèæåíèå (ïî÷òè â 2 ðàçà) àêòèâ-
íîñòè êîëëàãåíàçîïîäîáíûõ ïðîòåèíàç, ó÷à-
ñòâóþùèõ â äåãðàäàöèè êîëëàãåíà I òèïà – ÌÌÏ1 
(ÊÔ 3. 4. 24. 7) è ÌÌÏ8 (ÊÔ 3. 4. 24. 34). Íèçêàÿ 
àêòèâíîñòü êîëëàãåíàçîïîäîáíûõ ïðîòåèíàç 
ìîæåò áûòü ñâÿçàíà ñ óâåëè÷åíèåì èõ òêàíåâûõ 
èíãèáèòîðîâ ÒÈÌÏ [2, 10, 12]. Ìåæäó èññëåäóå-
ìûìè ãðóïïàìè, òî åñòü â çàâèñèìîñòè îò ýòèî-
ëîãèè ãåïàòèòà, áûëè óñòàíîâëåíû äîñòîâåðíûå 
îòëè÷èÿ â ïîêàçàòåëÿõ. Îíè çàêëþ÷àëèñü â áîëåå 
âûñîêîé àêòèâíîñòè êîëëàãåíàçîïîäîáíûõ ïðî-
òåèíàç ïëàçìû êðîâè ó ïàöèåíòîâ ñ àëêîãîëüíûì 
ãåíåçîì çàáîëåâàíèÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ âèðóñíîé 
ýòèîëîãèåé ïîðàæåíèÿ (ð

2-4
=0,043), ÷òî, ïî–

âèäèìîìó, îáóñëîâëåíî îñòðûì âîçäåéñòâèåì 
ýòàíîëà íà ïå÷åíü. 

Àêòèâíîñòü ýëàñòàçîïîäîáíûõ ïðîòåèíàç â 
ïëàçìå êðîâè, íàïðîòèâ, áûëà ïîâûøåííîé (â 1,5 
ðàçà) ó ïàöèåíòîâ âñåõ èçó÷àåìûõ ãðóïï çà èñ-
êëþ÷åíèåì ëèö ñ îïèéíîé  íàðêîìàíèåé (ãðóïïà 
5). Êàê èçâåñòíî, â ïëàçìå êðîâè ïðèñóòñòâóþò 
ïàíêðåàòè÷åñêàÿ (ÊÔ 3. 4. 21. 11) è íåéòðîôèëü-
íàÿ (ÊÔ 3. 4. 21. 37) ýëàñòàçà. Ó÷èòûâàÿ, ÷òî ó 
îáñëåäîâàííûõ ïàöèåíòîâ áûë èñêëþ÷åí îñòðûé 
ïàíêðåàòèò, î÷åâèäíî, ÷òî óâåëè÷åíèå ýëàñòàçî-
ïîäîáíûõ ïðîòåèíàç ïðîèñõîäèëî çà ñ÷åò ôðàê-
öèè íåéòðîôèëüíîé ýëàñòàçû. Óâåëè÷åíèå àêòèâ-
íîñòè íåéòðîôèëüíîé ýëàñòàçû ìîæåò îòðàæàòü 
íå òîëüêî ñòåïåíü âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà 
â òêàíè ïå÷åíè, íî è èíòåíñèâíîñòü ôèáðîçîî-

áðàçîâàíèÿ. Èçâåñòíî, ÷òî óâåëè÷åíèå àêòèâíî-
ñòè ýëàñòàçû ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü àêòèâàöèè 
ïðîòåèíàçî–àêòèâèðóåìûõ ðåöåïòîðîâ (ÐARs), 
çàïóñêàþùèõ ñèíòåç òðàíñêðèïöèîííûõ ôàê-
òîðîâ ðåïàðàöèè ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè ÷åðåç 
ðåöèïðîêíûå âçàèìîäåéñòâèÿ ìåæäó TGF–β è 
EGFR/MEK/ERK ñèãíàëüíûå ïóòè [31, 34]. Ãåíåòè-
÷åñêèé äåôèöèò íåéòðîôèëüíîé ýëàñòàçû  è/èëè 
PARs ñîïðîâîæäàåòñÿ ðåçèñòåíòíîñòüþ ê ðàçâè-
òèþ ôèáðîçà [20, 26, 29]. 

Ñî ñòîðîíû èíãèáèòîðîâ ïðîòåèíàç ïî ðåçóëü-
òàòàì èññëåäîâàíèÿ îáíàðóæåíû ðåöèïðîêíûå 
èçìåíåíèÿ: óñòàíîâëåíî ñíèæåíèå àêòèâíîñòè 
α

2
–ÌÃ è óâåëè÷åíèå àêòèâíîñòè «îñòðîôàçíîãî 

áåëêà» – α
1
–ÏÈ áåç äîñòîâåðíûõ îòëè÷èé ìåæäó 

îáñëåäóåìûìè ãðóïïàìè (òàáë.). Ñíèæåíèå àê-
òèâíîñòè α

2
–ÌÃ ìîæåò áûòü îáóñëîâëåíî àêòèâà-

öèåé ïðîòåîëèçà, ñâÿçûâàíèåì ïðîòåèíàç è âûâå-
äåíèåì êîìïëåêñà èç êðîâåíîñíîãî ðóñëà [5, 15]. 
Íåìàëîâàæíûì ÿâëÿåòñÿ âîçìîæíîå íàðóøåíèå 
ñèãíàëüíîé òðàíñäóêöèè è ñèíòåçà òðàíñêðèïöè-
îííûõ ôàêòîðîâ STAT5b ïðè ñâÿçûâàíèè α

2
–ÌÃ ñ 

ðåöåïòîðàìè êëåòî÷íîé ïîâåðõíîñòè [30, 32] â 
óñëîâèÿõ äåôèöèòà èíãèáèòîðà, ÷òî íàáëþäàåò-
ñÿ ïðè âûðàæåííîì ôèáðîçå ïå÷åíè. Ñëåäóåò îò-
ìåòèòü, ÷òî ó áîëüíûõ ñ îïèéíîé íàðêîìàíèåé íå 
íàáëþäàëîñü ïîâûøåíèÿ àêòèâíîñòè α

1
–ÏÈ, íåé-

òðîôèëüíîé ýëàñòàçû, à òàêæå íå áûëî îòìå÷åíî 
ñíèæåíèÿ àêòèâíîñòè α

2
-ÌÃ, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò 

îá îòíîñèòåëüíî ëàòåíòíîì âàðèàíòå òå÷åíèÿ çà-
áîëåâàíèÿ ïå÷åíè ó íàðêîìàíîâ.

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ñîäåðæàíèÿ ôèáðî-
íåêòèíà â ñûâîðîòêå êðîâè îáñëåäóåìûõ ïàöèåí-
òîâ ïîçâîëèëè óñòàíîâèòü, ÷òî ó áîëüíûõ ñ ÕÇÏ 
íåçàâèñèìî îò ãåíåçà ïîðàæåíèÿ îòìå÷àåòñÿ 
çíà÷èòåëüíîå ñíèæåíèå êîíöåíòðàöèè äàííîãî 
ãëèêîïðîòåèíà â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëüíûìè çíà-
÷åíèÿìè. Ñíèæåíèå ñîäåðæàíèÿ ôèáðîíåêòèíà 
ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ íàðóøåíèåì åãî ñèíòåçà, 
ïå÷åíî÷íîãî êëèðåíñà è/èëè ïðîòåîëèòè÷åñêîé 
äåãðàäàöèåé ÌÌÏ [23]. 

Àíàëèç ñîäåðæàíèÿ â ïëàçìå êðîâè ïðîäóêòîâ 
ìåòàáîëèçìà êîëëàãåíà ïîçâîëèë óñòàíîâèòü, ÷òî 
ïðè ÕÇÏ â ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé êîíòðîëÿ íåçàâè-
ñèìî îò ôàêòîðà ïîðàæåíèÿ íàáëþäàåòñÿ ñòà-
òèñòè÷åñêè çíà÷èìîå ïîâûøåíèå âñåõ ôðàêöèé 
ãèäðîêñèïðîëèíà: ÑÎ (áîëåå ÷åì â 2 ðàçà), ÏÑÎ 
(â 2 ðàçà) è ÁÑÎ (â 1,5 ðàçà). Îäíîâðåìåííîå óâå-
ëè÷åíèå ÁÑÎ è ÑÎ ñâèäåòåëüñòâóåò î íàëè÷èè â 
ïå÷åíè â óñëîâèÿõ õðîíè÷åñêîãî ïîðàæåíèÿ, ïà-
ðàëëåëüíî òåêóùèõ ïðîöåññîâ â âèäå óñèëåííîé 
äåãðàäàöèè êîëëàãåíà è àêòèâíîãî ôèáðîçîîá-
ðàçîâàíèÿ [1, 4, 6].  Ñ ó÷åòîì ýòèîëîãèè çàáîëå-
âàíèÿ íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî òîëüêî â åäèíñ-
òâåííîé ãðóïïå ïàöèåíòîâ – ïðè ñîïóòñòâóþùåé 
îïèéíîé íàðêîìàíèè íå ïðîèñõîäèëî ïîâûøåíèÿ 
ñîäåðæàíèÿ ÁÑÎ – ïîêàçàòåëÿ, ñâèäåòåëüñòâóþ-
ùåãî îá àêòèâíîì êîëëàãåíîîáðàçîâàíèè â ïå÷å-
íè. Äàííûé ôàêò òðåáóåò äàëüíåéøåãî àíàëèçà.

Äëÿ âûÿñíåíèÿ ñâÿçè áèîõèìè÷åñêèõ ïîêàçà-
òåëåé, îïðåäåëÿåìûõ â ïëàçìå êðîâè, ñ ïðîöåñ-
ñàìè ôèáðîãåíåçà â òêàíè ïå÷åíè ïîëó÷åííûå 
ðåçóëüòàòû áûëè èññëåäîâàíû â çàâèñèìîñòè îò 
ÈÃÀ è ñòàäèè ôèáðîçà. Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî 
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àêòèâíîñòü àíàëèçèðóåìûõ ïðîòåèíàç è èõ èíãè-
áèòîðîâ äîñòîâåðíî íå ðàçëè÷àåòñÿ ïðè ñëàáîé, 
óìåðåííîé è âûñîêîé ãèñòîëîãè÷åñêîé àêòèâ-
íîñòè ãåïàòèòà. Çàðåãèñòðèðîâàíà íèçêàÿ àêòèâ-
íîñòü êîëëàãåíàçîïîäîáíûõ ïðîòåèíàç, α

2
–ÌÃ è 

ïîâûøåííàÿ àêòèâíîñòü ýëàñòàçîïîäîáíûõ ïðî-
òåèíàç è α

1
–ÏÈ ïðè âñåõ ïîêàçàòåëÿõ àêòèâíîñòè 

âîñïàëåíèÿ. Ïðè ýòîì îòìå÷åíî, ÷òî ñ ðîñòîì 
àêòèâíîñòè ïðîöåññà â ïå÷åíè â ñûâîðîòêå êðî-
âè äîñòîâåðíî èçìåíÿþòñÿ äâà àíàëèçèðóåìûõ 
ïîêàçàòåëÿ –êîíöåíòðàöèÿ ôèáðîíåêòèíà è ñî-
äåðæàíèå ÏÑÎ. Êîíöåíòðàöèÿ ôèáðîíåêòèíà 
ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî ñíèæàëàñü ñ ðîñòîì ÈÃÀ, 
äîñòîâåðíî îòëè÷àÿñü ïðè âñåõ ïîêàçàòåëÿõ àê-
òèâíîñòè, ñ âûðàæåííûì ñíèæåíèåì ïðè âûñî-
êîé ñòåïåíè âîñïàëåíèÿ (áîëåå ÷åì â 2 ðàçà). Ñî-
äåðæàíèå ÏÑÎ, áóäó÷è ïîâûøåííûì â ñðàâíåíèè 
ñ êîíòðîëåì, äîñòîâåðíî íàðàñòàëî ïðè âûñîêîé 
àêòèâíîñòè ïðîöåññà â ñðàâíåíèè ñî ñëàáîé è 
óìåðåííîé, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò îá àêòèâèçàöèè 
îáìåíà êîëëàãåíà – åãî ðàñïàäà è ñèíòåçà â óñ-
ëîâèÿõ çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè ñ âûñîêîé àêòèâíîñ-
òüþ [1, 4].  

Àíàëèç èçó÷àåìûõ ïîêàçàòåëåé â çàâèñèìîñ-
òè îò ñòàäèè ôèáðîçà â ïå÷åíè ïîçâîëèë óñòàíî-
âèòü, ÷òî íåò äîñòîâåðíûõ ðàçëè÷èé â àêòèâíîñòè 
êîëëàãåíàçîïîäîáíûõ ïðîòåèíàç, α

2
–ÌÃ è α

1
–ÏÈ 

â çàâèñèìîñòè îò ñòåïåíè êîëëàãåíîîáðàçîâà-
íèÿ. Ïîëó÷åííûå çíà÷åíèÿ â ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé 
êîíòðîëÿ îêàçàëèñü äîñòîâåðíî áîëåå íèçêèìè 
ïðè âñåõ ñòàäèÿõ ôèáðîçà. Ýòî ñâèäåòåëüñòâóåò 
î òîì, ÷òî  óæå íà íà÷àëüíûõ ñòàäèÿõ õðîíèçà-
öèè ïðîöåññà â ïå÷åíè íàáëþäàåòñÿ ñíèæåíèå 
àêòèâíîñòè îñíîâíûõ ôåðìåíòîâ äåãðàäàöèè 
êîëëàãåíà íà ôîíå äåôèöèòà α

2
–ÌÃ, ëèìèòèðóþ-

ùåãî ôèáðîçîîáðàçîâàíèå, ÷òî, î÷åâèäíî, îáóñ-
ëîâëèâàåò äàëüíåéøåå ïðîãðåññèðîâàíèå ðîñòà 
ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè. Àêòèâíîñòü α

1
–ÏÈ, íàïðî-

òèâ, áûëà ïîâûøåííîé  ïðè âñåõ ñòàäèÿõ ôèáðî-
çà, ÷òî ïîä÷åðêèâàåò çíà÷åíèå äàííîãî áåëêà êàê 
«îñòðîôàçíîãî» ïîêàçàòåëÿ. Êðîìå òîãî èçâåñò-
íî, ÷òî ïðîäóêòû ïðîòåîëèòè÷åñêîé äåãðàäàöèè 
α

1
–ÏÈ îáëàäàþò  ñâîéñòâîì õåìîàòòðàêòàíòîâ è 

àêòèâàòîðîâ ðåãåíåðàòîðíûõ ïðîöåññîâ [35]. 
Ñîäåðæàíèå ÁÑÎ, íåñìîòðÿ íà îæèäàåìîå 

ïîâûøåíèå ñ ðîñòîì ôèáðîçà, äîñòîâåðíî íå èç-
ìåíÿëîñü è áûëî âûñîêèì ïðè âñåõ ñòàäèÿõ õðî-
íèçàöèè â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëåì. Ïðè ýòîì ðÿä 
ïîêàçàòåëåé èìåë çàâèñèìîñòü îò ñòàäèè ôèáðî-
çà ïå÷åíè:  àêòèâíîñòü íåéòðîôèëüíîé ýëàñòàçû, 
ñîäåðæàíèå ôèáðîíåêòèíà è ôðàêöèé ãèäðîêñè-
ïðîëèíà – ÑÎ è ÏÑÎ. Àêòèâíîñòü íåéòðîôèëüíîé 
ýëàñòàçû â ïëàçìå êðîâè ñ íàðàñòàíèåì ïðîöåñ-
ñîâ êîëëàãåíîîáðàçîâàíèÿ äîñòîâåðíî ñíèæà-
ëàñü,  îòëè÷àÿñü áîëåå íèçêèìè ïîêàçàòåëÿìè 
ïðè òÿæåëîì ôèáðîçå  (III,  IV ñòàäèè) è îñòàâàÿñü 
ïðè ýòîì ïîâûøåííîé îòíîñèòåëüíî êîíòðîëÿ. 
Ñîäåðæàíèå ôèáðîíåêòèíà â ñûâîðîòêå êðîâè 
òàêæå äîñòîâåðíî ñíèæàëîñü ñ ðîñòîì ôèáðîçà 
â ïå÷åíè, äîñòèãàÿ ìèíèìàëüíûõ çíà÷åíèé  ïðè 
III, IV ñòàäèè. Îäíîíàïðàâëåíî èçìåíÿëîñü è ñî-
äåðæàíèå ÏÑÎ â ïëàçìå êðîâè.  Åãî ïîêàçàòåëè 
îêàçàëèñü  áîëåå íèçêèìè ó ïàöèåíòîâ ñ òÿæå-
ëûì ôèáðîçîì ïå÷åíè (IV ñòàäèÿ), â ñðàâíåíèè 

ñî ñëàáûì è óìåðåííûì, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò 
î ñíèæåíèè èíòåíñèâíîñòè îáìåíà êîëëàãåíà 
ïðè ðàçâèòèè öèððîçà. Ïðè ýòîì ñîäåðæàíèå 
ÑÎ áûëî áîëåå âûñîêèì ïðè öèððîçå ïå÷åíè ïî 
ñðàâíåíèþ ñ íà÷àëüíîé ñòàäèåé õðîíèçàöèè ïðî-
öåññà. Ýòî ñâèäåòåëüñòâóåò î ïðîäîëæàþùåìñÿ 
àêòèâíîì ðàñïàäå êîëëàãåíà è ïðè öèððîòè÷åñ-
êîì ïåðåðîæäåíèè ïå÷åíè. Âìåñòå ñ òåì âûñîêîå 
ñîäåðæàíèå ÁÑÎ è íèçêîå ñîäåðæàíèå ÏÑÎ ïðè 
òÿæåëîì ôèáðîçå îçíà÷àåò, ÷òî íà äàííîé ñòàäèè 
õðîíèçàöèè ïðåâàëèðóþò ïðîöåññû àêòèâíîãî 
êîëëàãåíîîáðàçîâàíèÿ.

Ðåçóëüòàòû íàøèõ èññëåäîâàíèé ïîçâîëèëè 
óñòàíîâèòü, ÷òî ïðè äëèòåëüíîñòè ÕÂÃ ñâûøå 10 
ëåò îòìå÷àþòñÿ äîñòîâåðíî áîëåå íèçêèå ïîêà-
çàòåëè ñîäåðæàíèÿ â ïëàçìå êðîâè ôèáðîíåêòè-
íà è ÏÑÎ ïî ñðàâíåíèþ ñ òå÷åíèåì ÕÂÃ äî 5 ëåò. 
Ýòè äàííûå ñîãëàñóþòñÿ ñ ïîëó÷åííûìè íàìè 
êëèíèêî-ìîðôîëîãè÷åñêèìè ðåçóëüòàòàìè, ãäå 
óñòàíîâëåíî, ÷òî ïðè èçîëèðîâàííîì òå÷åíèè 
ÕÂÃ ñâûøå 10 ëåò äîñòîâåðíî ÷àùå ó ïàöèåíòîâ 
äèàãíîñòèðóåòñÿ òÿæåëûé ôèáðîç ïå÷åíè. 

Çàêëþ÷åíèå. Óñòàíîâëåíî, ÷òî  ïðîöåññû 
ôèáðîçîîáðàçîâàíèÿ â ïå÷åíè ïðè å¸ õðîíè-
÷åñêèõ çàáîëåâàíèÿõ ñîïðîâîæäàþòñÿ çíà÷è-
òåëüíûì ñíèæåíèåì àêòèâíîñòè êîëëàãåíàçîïî-
äîáíûõ ïðîòåèíàç, ãèäðîëèçóþùèõ êîëëàãåí, è 
íèçêîé àêòèâíîñòüþ α

2
–ÌÃ, èíãèáèòîðà ëèìèòè-

ðóþùåãî êîëëàãåíîîáðàçîâàíèå. Âûÿâëåííûå 
èçìåíåíèÿ ïðîÿâëÿþòñÿ óæå íà ðàííèõ ñòàäèÿõ 
ôèáðîçà êàê ñâèäåòåëüñòâî áûñòðîãî íàñòóïëå-
íèÿ äèñáàëàíñà â ìåõàíèçìàõ ðåãóëÿöèè ñèíòåçà 
ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè, ÷òî ôàêòè÷åñêè ñïîñîáñ-
òâóåò èíòåíñèôèêàöèè ôèáðîçîîáðàçîâàíèÿ. 
Ïðîãðåññèðîâàíèå ôèáðîçà ïå÷åíè ïðè õðîíè-
÷åñêèõ ãåïàòèòàõ ïðîèñõîäèò íà ôîíå âûñîêîé 
àêòèâíîñòè íåéòðîôèëüíîé ýëàñòàçû è α

1
–ÏÈ, 

íåçàâèñèìî îò ñòàäèè õðîíèçàöèè ïðîöåññà. 
Ïî ìåðå ïðîãðåññèðîâàíèÿ ôèáðîçà â ïå÷åíè 
ñíèæàåòñÿ ñîäåðæàíèå ôèáðîíåêòèíà è  ïåï-
òèä–ñâÿçàííîãî ãèäðîêñèïðîëèíà â ïëàçìå êðî-
âè. Âûÿâëåííûå âçàèìîîîòíîøåíèÿ àêòèâíîñòè 
ýëàñòàçî–, êîëëàãåíàçîïîäîáíûõ ïðîòåèíàç è 
èõ èíãèáèòîðîâ ïëàçìû êðîâè ñ ïðîäóêòàìè  ìå-
òàáîëèçìà êîëëàãåíà îêàçàëèñü èäåíòè÷íûìè 
äëÿ õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé ïå÷åíè âèðóñíîé 
è òîêñè÷åñêîé ýòèîëîãèè. Îïðåäåëåíèå ñîäåð-
æàíèÿ ôèáðîíåêòèíà è ïåïòèä–ñâÿçàííîãî ãèä-
ðîêñèïðîëèíà â ïëàçìå êðîâè ïðè õðîíè÷åñêèõ 
çàáîëåâàíèÿõ ïå÷åíè âèðóñíîãî è òîêñè÷åñêîãî 
ãåíåçà ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàíî â êëèíè÷åñêîé 
ïðàêòèêå â êà÷åñòâå äîïîëíèòåëüíîãî äèàãíîñòè-
÷åñêîãî êðèòåðèÿ îöåíêè òÿæåñòè ïàòîëîãè÷åñ-
êîãî ïðîöåññà â ïå÷åíè. 
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МЕХАНИЗМЫ ПРОГРЕССИРОВАНИЯ 
ФИБРОЗА В ПЕЧЕНИ ПРИ ХРОНИЧЕСКОМ 
ТЕЧЕНИИ ЗАБОЛЕВАНИЙ ВИРУСНОЙ 
И ТОКСИЧЕСКОЙ ЭТИОЛОГИИ

Е.В. БЕЛОБОРОДОВА, Э.И. БЕЛОБОРОДОВА, 
О.Е. АКБАШЕВА, В.Ю. СЕРЕБРОВ, 
Г.Э. ЧЕРНОГОРЮК, М.И. РАЧКОВСКИЙ, 
И.Л. ПУРЛИК, В.Л. ОСТАНКО, Д.В. ЧВЫРИНА

Îïðåäåëÿëè àêòèâíîñòü ýëàñòàçî-, êîëëàãå-
íàçîïîäîáíûõ ïðîòåèíàç, α

1
-ïðîòåèíàçíîãî èí-

ãèáèòîðà, α
2
-ìàêðîãëîáóëèíà, ñîäåðæàíèå ãèä-

ðîêñèïðîëèíà è ôèáðîíåêòèíà â ïëàçìå êðîâè 
ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêèì çàáîëåâàíèÿìè ïå÷åíè 
âèðóñíîé è òîêñè÷åñêîé ýòèîëîãèè. Îáñëåäîâàíî 
359 áîëüíûõ ñ õðîíè÷åñêèìè çàáîëåâàíèÿìè ïå-
÷åíè (ÕÇÏ). Èç íèõ – 118 áîëüíûõ ñ õðîíè÷åñêèì 
âèðóñíûì ãåïàòèòîì (ÕÂÃ), 113  ïàöèåíòîâ ñ ÕÂÃ â 
ñî÷åòàíèè ñ àëêîãîëüíîé áîëåçíüþ ïå÷åíè (ÀÁÏ), 
109 ïàöèåíòîâ ñ ÀÁÏ è 19 ñ ÕÇÏ íà ôîíå îïèéíîé 
íàðêîìàíèè. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ïðîöåññû ôèáðî-
çîîáðàçîâàíèÿ â ïå÷åíè ïðè õðîíè÷åñêèõ çàáîëå-
âàíèÿõ ñîïðîâîæäàþòñÿ çíà÷èòåëüíûì ñíèæåíè-
åì àêòèâíîñòè êîëëàãåíàçîïîäîáíûõ ïðîòåèíàç, 
ãèäðîëèçóþùèõ êîëëàãåí, è íèçêîé àêòèâíîñòüþ 
α

2
-ìàêðîãëîáóëèíà, èíãèáèòîðà ëèìèòèðóþùåãî 

êîëëàãåíîîáðàçîâàíèå. Âûÿâëåííûå èçìåíåíèÿ 
ïðîÿâëÿþòñÿ óæå íà ðàííèõ ñòàäèÿõ ôèáðîçà, ÷òî 
ñâèäåòåëüñòâóåò î áûñòðîì íàñòóïëåíèè äèñáà-
ëàíñà â ìåõàíèçìàõ ðåãóëÿöèè ñèíòåçà ñîåäèíè-
òåëüíîé òêàíè, ñïîñîáñòâóþùåãî èíòåíñèôèêà-
öèè ôèáðîçîîáðàçîâàíèÿ. 

Êëþ÷åâûå ñëîâà: õðîíè÷åñêèé âèðóñíûé 
ãåïàòèò, àëêîãîëüíîå ïîðàæåíèå ïå÷åíè, íàðêî-
ìàíèÿ, ýëàñòàçî-, êîëëàãåíàçîïîäîáíûå ïðîòå-
èíàçû, α

1
-ïðîòåèíàçíûé èíãèáèòîð, α

2
-ìàêðîãëî-

áóëèí, ãèäðîêñèïðîëèí, ôèáðîíåêòèí

MECHANISMS OF FIBROSIS PROGRESSING IN 
THE LIVER AT CHRONIC CURRENT OF DISEASES 
OF VIRAL AND TOXIC ETIOLOGY

BELOBORODOVA Е.V., BELOBORODOVA E.I., 
AKBASHEVA О.Е., SEREBROV V.Yu., 
CHERNOGORYUK G.E., RACHKOVSKY М.I., 
PURLIK I.L., OSTANKO V.L., CHVYRINA D.V. 

The activity of elastase-, collagenase-like protei-
nase, α

1
-proteinase inhibitor, α

2
-macroglobulin, the 

content of hydroxyproline and fibronectin in blood 
plasma of patients with chronic liver diseases of vi-
ral and toxic etiology were defined. 359 patients 
with chronic liver diseases are surveyed. From them 
– 118 patients with chronic viral hepatitis, 113 pa-
tients with chronic viral hepatitis in combination with 
alcoholic illness of liver, 109 patients with alcoholic 
illness of liver and 19 with alcoholic illness of liver on 
a background of opium narcotism. It is established, 
that processes of fibrosogenesis in liver at chronic 
diseases are accompanied by significant decrease in 
collagenase-like proteinase activity, hydrolyzing col-
lagen, and low activity of α

2
-macroglobulin, of inhibi-

tor limiting collagenogenesis. The revealed changes 
are shown already at early stages of fibrosis that tes-
tifies to fast approach of disbalance in mechanisms 
of regulation of the connective tissues synthesis pro-
moting fibrosogenesis intensification. 

Key words: chronic viral hepatitis, alcoholic de-
feat of a liver, narcotism, elastase-, collagenase-like 
proteinase, α

1
- proteinase inhibitor, α

2
- macroglobu-

lin, hydroxyproline, fibronectin
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КЛИНИКО-ПАТОГЕНЕТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ НЕКОТОРЫХ 
ПОКАЗАТЕЛЕЙ ВОСПАЛЕНИЯ И ВОЗМОЖНОСТИ 
ИХ ФАРМАКОЛОГИЧЕСКОЙ КОРРЕКЦИИ У БОЛЬНЫХ 
НЕАЛКОГОЛЬНОЙ ЖИРОВОЙ БОЛЕЗНЬЮ ПЕЧЕНИ 
Н.И. Гейвандова, Н.Г. Белова, О.В. Фалеева, 
Г.А. Александрович, А.В. Ягода 
Ставропольская государственная медицинская академия

Ïîðàæåíèå ïå÷åíè ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç ñà-
ìûõ âàæíûõ êëèíè÷åñêèõ ñîñòàâëÿþùèõ 
ìåòàáîëè÷åñêîãî ñèíäðîìà. Íåàëêî-

ãîëüíàÿ æèðîâàÿ áîëåçíü ïå÷åíè (ÍÀÆÁÏ) â 
íàñòîÿùåå âðåìÿ øèðîêî ðàñïðîñòðàíåíà â 
ðàçâèòûõ ñòðàíàõ. Òàê, â ÑØÀ ÍÀÆÁÏ ñòðà-
äàåò îò 9 äî 24% âçðîñëûõ è äî 10% äåòåé 
[5, 21, 24]. Â ïîñëåäíèå ãîäû ïîÿâèëèñü äàí-
íûå, ÷òî îæèðåíèå, à ñëåäîâàòåëüíî è íåàë-
êîãîëüíûé ñòåàòîãåïàòèò (ÍÀÑÃ), ñòàíåò ñå-
ðüåçíîé ñîöèàëüíîé  ïðîáëåìîé äëÿ ñòðàí 
Àçèè-Îêåàíèè è Èíäèè [6, 10, 20]. Ðàñïðî-
ñòðàíåííîñòü ÍÀÆÁÏ â ýòîì ðåãèîíå ñîñòàâ-
ëÿåò îò 5% äî 30% – â çàâèñèìîñòè îò ìåñòà 
ïðîæèâàíèÿ [4]. 

Íàëè÷èå ÍÀÑÃ ñ óâåëè÷åíèåì àêòèâíîñòè öè-
òîëèòè÷åñêèõ ôåðìåíòîâ àññîöèèðóåòñÿ ñ âîç-
íèêíîâåíèåì ôèáðîçà è êëèíè÷åñêè çíà÷èìûì 
ðèñêîì ðàçâèòèÿ êîíå÷íûõ ñòàäèé ïå÷åíî÷íîé 
íåäîñòàòî÷íîñòè [11]. Â òî æå âðåìÿ ìåõàíèçìû 
ðàçâèòèÿ ÍÀÑÃ íå âïîëíå ÿñíû. Èçâåñòíî, ÷òî íå 
ó âñåõ ïàöèåíòîâ ñ æèðîâîé èíôèëüòðàöèåé ïå-
÷åíè ðàçâèâàåòñÿ ñòåàòîãåïàòèò. C.P. Day â 1998 
ãîäó âûäâèíóë ãèïîòåçó «äâóõ òîë÷êîâ» èëè «äâóõ 
ñòóïåíåé» [8]. Ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî âíà÷àëå â ðåçóëü-
òàòå êîìáèíàöèè ãåíåòè÷åñêèõ è ïðèîáðåòåííûõ 
ôàêòîðîâ ðàçâèâàåòñÿ ñòåàòîç  çà ñ÷åò óâåëè÷å-
íèÿ ëèïîëèçà âèñöåðàëüíîãî æèðà è óâåëè÷åíèÿ 
ñîäåðæàíèÿ â ïå÷åíè ñâîáîäíûõ æèðíûõ êèñëîò 
(ÑÆÊ). Èçëèøíåå êîëè÷åñòâî  îêèñëÿþùèõñÿ 
ÑÆÊ â ïå÷åíè ñïîñîáíî ïîâðåæäàòü ìèòîõîíä-
ðèè è âûçûâàòü ìèòîõîíäðèàëüíóþ äèñôóíêöèþ, 
êîòîðàÿ íàðÿäó ñ ïîâûøåííîé ýêñïðåññèåé öè-
òîõðîìà Ð450 (CYP 2E1) âåäåò ê îêñèäàòèâíîìó 
ñòðåññó, ãåíåðàöèè ðåàêòèâíûõ ôîðì êèñëîðî-

äà è óñèëåíèþ ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ 
(ÏÎË) [22, 23].  Óñèëåíèå ïðîöåññîâ ÏÎË èãðàåò 
âàæíóþ ðîëü â ýâîëþöèè ñòåàòîçà ïå÷åíè â ñòåà-
òîãåïàòèò. Èçáûòî÷íàÿ æèðîâàÿ òêàíü è, îñîáåí-
íî, âèñöåðàëüíûé æèð ñïîñîáíû ïðîäóöèðîâàòü 
áîëüøîå êîëè÷åñòâî ìåäèàòîðîâ, àäèïîêèíîâ è 
öèòîêèíîâ [3, 9]. Îäíàêî âçàèìîñâÿçè ÏÎË, èç-
ìåíåíèÿ öèòîêèíîâîãî ïðîôèëÿ è äðóãèõ ïàòî-
ãåíåòè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ ÍÀÆÁÏ, â ÷àñòíîñòè, 
èíñóëèíîðåçèñòåíòíîñòè, íå äîñòàòî÷íî îïðå-
äåëåíû [1, 2, 13]. Èìåííî ýòèì ìîæíî îáúÿñíèòü 
îòñóòñòâèå ÷åòêèõ ñõåì òåðàïèè ÍÀÑÃ. Èçó÷åíèå 
ìåõàíèçìîâ ðàçâèòèÿ è ýâîëþöèè ÍÀÑÃ ìîæåò 
ïîìî÷ü â äàëüíåéøåì â ðàçðàáîòêå àäåêâàòíûõ 
ñõåì òåðàïèè ñ ïàòîãåíåòè÷åñêîé íàïðàâëåííîñ-
òüþ.

Öåëü èññëåäîâàíèÿ: èçó÷èòü êëèíè÷åñêîå è 
ïàòîãåíåòè÷åñêîå çíà÷åíèå íåêîòîðûõ ñûâîðî-
òî÷íûõ öèòîêèíîâ è ïîêàçàòåëåé ÏÎË ó áîëüíûõ 
ÍÀÆÁÏ è ïðîñëåäèòü èçìåíåíèÿ èçó÷àåìûõ ïî-
êàçàòåëåé â äèíàìèêå êîìïëåêñíîé òåðàïèè.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ. Îáñëå-
äîâàíî 88 áîëüíûõ ÍÀÆÁÏ â âîçðàñòå îò 17 äî 68 
ëåò. Æåíùèí áûëî 38, ìóæ÷èí – 50. Â èññëåäîâà-
íèå íå âêëþ÷àëèñü ïàöèåíòû, çëîóïîòðåáëÿþùèå 
àëêîãîëåì, à òàêæå èìåþùèå êàêèå-ëèáî ìàðêå-
ðû ãåïàòîòðîïíûõ âèðóñîâ â êðîâè. Ó âñåõ ïàöè-
åíòîâ èìåëî ìåñòî îæèðåíèå – ÈÌÒ ñîñòàâèë 
32,45±4,05. Ïîìèìî ñòàíäàðòíûõ êëèíèêî-ëà-
áîðàòîðíûõ ìåòîäîâ èññëåäîâàíèÿ ó âñåõ ïàöè-
åíòîâ áûëè èçó÷åíû ïîêàçàòåëè èíñóëèíîðåçèñ-
òåíòíîñòè – óðîâåíü èíñóëèíà â êðîâè äî è ïîñëå 
ïèùåâîé íàãðóçêè, óðîâåíü Ñ-ïåïòèäà. Äëÿ êàæ-
äîãî áîëüíîãî âû÷èñëÿëñÿ ÍÎÌÀ-èíäåêñ. Ó âñåõ 
ïàöèåíòîâ äëÿ îöåíêè èíòåíñèâíîñòè ïðîöåññîâ 
ÏÎË îïðåäåëÿëè ñîäåðæàíèå â êðîâè ìàëîíîâî-
ãî äèàëüäåãèäà (ÌÄÀ) ñ ïîìîùüþ ðåàêöèè ñ òèî-
áàðáèòóðîâîé êèñëîòîé. Êðîìå òîãî, â ñûâîðîò-
êå êðîâè ó 54 ïàöèåíòîâ îïðåäåëÿëè ñîäåðæàíèå 
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öèòîêèíîâ:  ÔÍÎ-α, ÈË-6 è ÈË-10. Îïðåäåëåíèå 
óðîâíÿ öèòîêèíîâ îñóùåñòâëÿëè ñ èñïîëüçîâàíè-
åì òåñò-ñèñòåì äëÿ ÈÔÀ («Ïðîòåèíîâûé êîíòóð», 
Ðîññèÿ).

Ãðóïïó ñðàâíåíèÿ ñîñòàâèëè 20 ïðàêòè÷åñêè 
çäîðîâûõ äîáðîâîëüöåâ, ñîïîñòàâèìûõ ñ îñíîâ-
íîé ãðóïïîé ïî âîçðàñòó è èìåþùèå ÈÌÒ<25, 
íîðìàëüíûé óðîâåíü ãëèêåìèè è èíñóëèíåìèè. 

20 ïàöèåíòîâ áûëè îáñëåäîâàíû äî è ïîñëå 
êîìïëåêñíîé òåðàïèè, âêëþ÷àþùåé èíñóëèíîâûé 
ñåíñèòàéçåð – ìåòôîðìèí äî 2 ã/ñóò., àòîðâàñ-
òàòèí «Ëèïòîíîðì» â äîçå 10 ìã/ñóò., à â êà÷åñ-
òâå ãåïàòîïðîòåêòîðà èñïîëüçîâàëñÿ ïðåïàðàò 
«Ôîñôîãëèâ». Ôîñôîãëèâ íàçíà÷àëñÿ 2 ðàçà â 
íåäåëþ â äîçå 5 ã âíóòðèâåííî, à â îñòàëüíûå 5 
äíåé ïðåïàðàò ïðèìåíÿëñÿ ïåðîðàëüíî ïî 2 êàï-
ñóëû 3 ðàçà â äåíü.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå. Êëèíè÷åñêèå 
ïðîÿâëåíèÿ ÍÀÆÁÏ ñêëàäûâàëèñü èç ñèíäðîìà 
«âåðõíåé äèñïåïñèè» – 84,6% ïàöèåíòîâ, àñòåíî-
âåãåòàòèâíîãî ñèíäðîìà – 34,6%. Ãåïàòîìåãàëèÿ 
îïðåäåëÿëàñü ó âñåõ áîëüíûõ, â 15,3% ïî äàííûì 
ÓÇÈ èìåëà ìåñòî ñïëåíîìåãàëèÿ. Êðîìå òîãî, 
ïðè óëüòðàñîíîãðàôèè âûÿâëÿëàñü êàðòèíà âû-
ðàæåííîãî óñèëåíèÿ ýõîãåííîñòè ïå÷åíè («ÿðêàÿ 
ïå÷åíü»), ÷òî ìîæíî áûëî òðàêòîâàòü êàê ïðèçíàê 
ñòåàòîçà. Îòìå÷àëîñü ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè 
ñûâîðîòî÷íûõ ôåðìåíòîâ (ñðåäíèé óðîâåíü ÀëÀÒ 
ñîñòàâèë 63,01±5,39 Åä/ë, ÀñÀÒ –  47,62±5,34 Åä/
ë, ÃÃÒ – 103,9±9,04 Åä/ë), äèñëèïèäåìèÿ (õîëåñ-
òåðèí (Õñ) – 7,47±0,28 ììîëü/ë, òðèãëèöåðèäû –  
5,77±0,63 ììîëü/ë, Õñ ËÏÍÏ – 4,37±1,19 ììîëü/
ë, Õñ ËÏÂÏ – 0,82±0,19 ììîëü/ë è ãèïåðãëèêåìèÿ 
(ãëþêîçà íàòîùàê 6,94±1,23 ììîëü/ë). Âî âñåõ 
ñëó÷àÿõ ÍÀÆÁÏ èìåë ìåñòî ãèïåðèíñóëèíèçì – 
óðîâåíü èíñóëèíà ñîñòàâèë 18,18±1,25 ìêÌÅ/ìë. 
Âû÷èñëåíèå ÍÎÌÀ-èíäåêñà ïîêàçàëî åãî çíà÷è-
òåëüíîå óâåëè÷åíèå – 6,01±0,61, ÷òî è ÿâèëîñü 
äîêàçàòåëüñòâîì íàëè÷èÿ ñèíäðîìà èíñóëèíîðå-
çèñòåíòíîñòè. Ïîêàçàòåëè Ñ-ïåïòèäà òàêæå ïðå-
âûøàëè íîðìàëüíûå çíà÷åíèÿ – 4,42±0,41 íã/ìë.

Ó îáñëåäîâàííûõ ïàöèåíòîâ áûëî îòìå÷åíî 
ïîâûøåíèå ñîäåðæàíèÿ â ñûâîðîòêå êðîâè âñåõ 
èçó÷àåìûõ öèòîêèíîâ (òàáë.). 

Ôàêò ïîâûøåíèÿ ÔÍÎ-α  ó áîëüíûõ ÍÀÑÃ õî-
ðîøî èçâåñòåí è åìó ïðèäàåòñÿ îïðåäåëÿþ-
ùåå çíà÷åíèå â ðàçâèòèå âîñïàëåíèÿ â ïå÷åíè. 
Â ýêñïåðèìåíòå ó îæèðåâøèõ Ob/Ob ìûøàõ è â 
êëèíèêå ó áîëüíûõ ñ èçáûòî÷íûì âåñîì è ìåòà-
áîëè÷åñêèì ñèíäðîìîì íà ôîíå íèçêèõ óðîâíåé 

àäèïîíåêòèíà îïðåäåëÿëèñü îòíîñèòåëüíî âûñî-
êèå óðîâíè ÔÍÎ-α [3, 16, 18]. Íàìè áûëà îáíàðó-
æåíà ïîëîæèòåëüíàÿ êîððåëÿòèâíàÿ ñâÿçü ìåæäó 
ïîêàçàòåëÿìè ÔÍÎ-α è ÀëÀÒ (r=0,328; p=0,0173), 
õîòÿ ïîäîáíîé çàâèñèìîñòè ìåæäó ÔÍÎ-α è ÀñÀÒ 
îáíàðóæåíî íå áûëî (r =0,141, p=0,317). Ïîëó-
÷åííûé ôàêò ïðÿìîé çàâèñèìîñòè ÀëÀÒ è ÔÍÎ-α 
ñâèäåòåëüñòâóåò î âçàèìîñâÿçè àêòèâíîñòè ñòå-
àòîãåïàòèòà è óðîâíÿ ýòîãî öèòîêèíà. Îäíàêî 
íàèáîëåå èíòåðåñíûì ïðåäñòàâëÿåòñÿ ôàêò îá-
íàðóæåíèÿ ïðÿìîé êîððåëÿòèâíîé ñâÿçè ìåæäó 
ñûâîðîòî÷íûìè êîíöåíòðàöèÿìè  ÔÍÎ-α è èíñó-
ëèíà (r=0,495, p<0,001). Èçâåñòíî, ÷òî ïðè ÍÀÑÃ 
èìåííî ÔÍÎ-α, àêòèâèðóÿ âíóòðèêëåòî÷íûå ñèã-
íàëüíûå ìîëåêóëû, ôîðìèðóåò ðåçèñòåíòíîñòü 
ãåïàòîöèòîâ ê äåéñòâèþ èíñóëèíà [15].

Â íàøåé ðàáîòå ó áîëüíûõ ÍÀÆÁÏ îêàçàëñÿ 
ïîâûøåííûì ñûâîðîòî÷íûé óðîâåíü ÈË-6, ÷òî 
ïîäòâåðæäàëîñü è äðóãèìè èññëåäîâàòåëÿìè 
[25]. Âìåñòå ñ òåì ðåçóëüòàòû îïðåäåëåíèÿ ÈË-6 
ïðè äàííîì çàáîëåâàíèè ïå÷åíè ïðîòèâîðå÷èâû. 
Òàê, ñîîáùàëîñü î ñíèæåíèè êîíöåíòðàöèè ÈË-
6 â êðîâè ïðè ýâîëþöèè ñòåàòîçà â ñòåàòîãåïà-
òèò [14] è îòñóòñòâèè åãî ïîâûøåííûõ çíà÷åíèé 
ó áîëüíûõ ÍÀÆÁÏ [16]. Â òî æå âðåìÿ íàìè íå 
áûëî îáíàðóæåíî çàâèñèìîñòè ìåæäó óðîâíÿìè 
ñûâîðîòî÷íûõ òðàíñàìèíàç èëè èíñóëèíà, ñ îä-
íîé ñòîðîíû, è ÈË-6, ñ äðóãîé.

Íàðÿäó ñ ïîâûøåíèåì ïðè ÍÀÑÃ ñîäåðæàíèÿ 
ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ âûçûâàþò èíòå-
ðåñ ïîëó÷åííûå íàìè äàííûå îá óâåëè÷åíèè ñî-
äåðæàíèÿ â êðîâè ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîãî öè-
òîêèíà ÈË-10. Ñóùåñòâóåò ìíåíèå, ÷òî ïðè ÍÀÑÃ 
èìåííî ýòîò èíòåðëåéêèí èãðàåò ïðîòåêòèâíóþ 
ðîëü â ðàçâèòèè ñòåàòîçà ãåïàòîöèòîâ. Â ýêñïå-
ðèìåíòå íåéòðàëèçàöèÿ ÈË-10 ïóòåì ââåäåíèÿ  
àíòèòåë è àíòèñìûñëîâûõ íóêëåîòèäîâ ê ýòîìó 
öèòîêèíó îæèðåâøèì ìûøàì âûçûâàëà óâåëè-
÷åíèå ïå÷åíî÷íîé ýêñïðåññèè ìàðêåðîâ ÔÍÎ-α, 
ÈË-6 è ÈË-1ß, ÷òî ñîïðîâîæäàëîñü íåãàòèâíîé 
ìîäóëÿöèåé òðàíñäóêöèè ñèãíàëà èíñóëèíà ÷å-
ðåç èíñóëèíîâûé ðåöåïòîð è ñòèìóëÿöèåé ïå÷å-
íî÷íûõ ñèãíàëüíûõ áåëêîâ, ó÷àñòâóþùèõ â ñèíòå-
çå ëèïèäîâ è ãëþêîíåîãåíåçå [7]. Òàêèì îáðàçîì, 
ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ïîâûøåííûå óðîâíè 
ÈË-10, îáíàðóæåííûå ó ïàöèåíòîâ ñ ÍÀÑÃ, èìåþò 
ïîçèòèâíîå êëèíè÷åñêîå çíà÷åíèå.

Ñîäåðæàíèå â êðîâè ÌÄÀ ó áîëüíûõ ÍÀÑÒ çíà-
÷èòåëüíî ïðåâûñèëî ñîîòâåòñòâóþùèé ïîêàçà-
òåëü çäîðîâûõ ëèö – ñîîòâåòñòâåííî 1,21±0,04 è 

Таблица
Содержание цитокинов в сыворотке крови больных неалкогольной 

жировой болезнью печени (Х±¾
X
)

Ãðóïïû 
îáñëåäîâàííûõ

Èçó÷àåìûå öèòîêèíû (ïã/ìë)

ÔÍÎ-á ÈË-6 ÈË-10 

Çäîðîâûå 4,55±1,6 2,88±0,45 10,82±3,04

Áîëüíûå ÍÀÆÁÏ 59,13±11,87 19,55±2,73 46,75±10,87

Ð 0,02 0,000 0,048
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0,36±0,11 íìîëü/ë, ð<0,001. Áûëà âûÿâëåíà ñëà-
áàÿ ïîëîæèòåëüíàÿ, íî äîñòîâåðíàÿ êîððåëÿöèÿ 
ìåæäó ñûâîðîòî÷íûì  óðîâíåì ÌÄÀ è àêòèâíîñ-
òüþ ÀëÀÒ (r=0,278, p=0,008). Â èçâåñòíîé òåîðèè 
«äâóõ òîë÷êîâ» èìåííî ïðîäóêòàì ÏÎË îòâîäèòñÿ 
âàæíàÿ ðîëü â àêòèâèðîâàíèè âîñïàëèòåëüíîãî 
ïðîöåññà â ïå÷åíè, äåïîíèðîâàâøåé èçëèøíåå 
êîëè÷åñòâî æèðà [8]. Ôàêò íàëè÷èÿ âçàèìîñâÿçè 
ÌÄÀ ñ óðîâíåì  öèòîëèçà ñâèäåòåëüñòâîâàë îá 
èíäóöèðóþùåé ðîëè ïðîäóêòîâ ÏÎË â ýâîëþöèè 
ñòåàòîçà â ñòåàòîãåïàòèò, íåîòúåìëåìûì ïðè-
çíàêîì êîòîðîãî ÿâëÿåòñÿ ïîâûøåíèå óðîâíÿ ñû-
âîðîòî÷íûõ òðàíñàìèíàç. 

Êðîìå òîãî, áûëî îáíàðóæåíî íàëè÷èå ïî-
ëîæèòåëüíîé êîððåëÿöèè ìåæäó ñîäåðæàíèåì â 
êðîâè ÌÄÀ è çíà÷åíèÿìè ÍÎÌÀ-èíäåêñà (r=0,232, 
p=0,035). Èçâåñòíî, ÷òî ãèïåðèíñóëèíåìèÿ óñèëè-
âàåò ëèïîëèç âèñöåðàëüíîãî æèðà, â ïå÷åíü ïî-

ïàäàåò áîëüøîå êîëè÷åñòâî ñâîáîäíûõ æèðíûõ 
êèñëîò (ÆÊ), ÷òî ïðèâîäèò ê èíäóêöèè ëîêàëüíîé 
èíñóëèíîðåçèñòåíòíîñòè [2, 17]. Èçëèøíåå êî-
ëè÷åñòâî  îêèñëÿþùèõñÿ ÆÊ â ïå÷åíè ñïîñîáíî 
ïîâðåæäàòü ìèòîõîíäðèè è âûçûâàòü ìèòîõîí-
äðèàëüíóþ äèñôóíêöèþ, êîòîðàÿ íàðÿäó ñ ïîâû-
øåííîé ýêñïðåññèåé öèòîõðîìà Ð450 (CYP 2E1) 
âåäåò ê îêñèäàòèâíîìó ñòðåññó, ãåíåðàöèè ðå-
àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà è óñèëåíèþ ÏÎË [22, 
23].  Â òî æå âðåìÿ ìû íå âûÿâèëè çàâèñèìîñòè 
ìåæäó ñîäåðæàíèåì â êðîâè ÌÄÀ è àêòèâíîñòüþ 
ÀñÀÒ èëè ÃÃÒ. Íå áûëî âûÿâëåíî çàêîíîìåðíîñòåé 
ìåæäó èçó÷àåìûì ïðîäóêòîì ÏÎË è ïîêàçàòåëÿ-
ìè ñûâîðîòî÷íûõ ëèïèäîâ.

Ïðèíöèïû òåðàïèè ÍÀÆÁÏ âêëþ÷àþò äèåòè-
÷åñêèå îãðàíè÷åíèÿ, àäåêâàòíóþ ôèçè÷åñêóþ íà-
ãðóçêó, ïðèìåíåíèå èíñóëèíîâûõ ñåíñèòàéçåðîâ, 
ïðåïàðàòîâ, êîððåêòèðóþùèõ ëèïèäíûé îáìåí è 
ãåïàòîïðîòåêòîðîâ. Ïàöèåíòû, îáñëåäîâàííûå â 
äèíàìèêå òåðàïèè, ïîëó÷àëè íàðÿäó ñ ìåòôîðìè-
íîì è ñòàòèíàìè ãåïàòîïðîòåêòîð «Ôîñôîãëèâ». 
Ôîñôîãëèâ – êîìïëåêñíûé ïðåïàðàò, ñîäåðæà-
ùèé ôîñôîëèïèäû ðàñòèòåëüíîãî ïðîèñõîæäå-
íèÿ è íàòðèåâóþ ñîëü ãëèöèððèçèíîâîé êèñëîòû 
èç êîðíÿ ñîëîäêè. Ëå÷åáíûå ýôôåêòû ãëèöèððè-
çèíà èçâåñòíû èçäàâíà. Ãëèöèððèçèíó ïðèñóùè 
ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûå, êëåòî÷íî-ïðîòåêòèâíûå, 
èììóíîìîäóëèðóþùèå è ìíîãèå äðóãèå ýôôåêòû. 
Â 2008 ãîäó â ýêñïåðèìåíòå  áûëî ïîêàçàíî åãî 
àíòèëèïîòîêñè÷åñêîå äåéñòâèå [26]. Ïðåïàðàòû 
ãëèöèððèçèíà ìîæíî íàçíà÷àòü äëèòåëüíî. Òàê, â 
ßïîíèè ïðàêòèêóåòñÿ íàçíà÷åíèå ãëèöèððèçèíà 
äî íåñêîëüêèõ ëåò íåïðåðûâíî.

Íè â îäíîì ñëó÷àå ìû íå îáíàðóæèëè ïîâûøå-
íèÿ àêòèâíîñòè àìèíîòðàíñôåðàç íà ôîíå ïðèå-
ìà ñòàòèíîâ è ìåòôîðìèíà. Ïîñëå 6 ìåñÿöåâ êîì-
ïëåêñíîé òåðàïèè  áûëî îòìå÷åíî óìåíüøåíèå 
(íîðìàëèçàöèÿ) óðîâíåé ÀëÀÒ è ÀñÀÒ, à òàêæå ñíè-
æåíèå àêòèâíîñòè ÃÃÒ. Âìåñòå ñ òåì, íàì íå óäà-
ëîñü äîñòè÷ü äîñòîâåðíîãî ñíèæåíèÿ ïîêàçàòåëåé 
õîëåñòåðèíà è òðèãëèöåðèäîâ, õîòÿ áûëà îòìå÷å-
íà ÿâíàÿ òåíäåíöèÿ ê èõ ñíèæåíèþ (ðèñ.1). Ñîçäà-
åòñÿ âïå÷àòëåíèå, ÷òî çíà÷èòåëüíî ëåã÷å äîáèòüñÿ 
ñíèæåíèÿ àêòèâíîñòè âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà 
â ïå÷åíè (òî åñòü ïðîÿâëåíèÿ ñòåàòîãåïàòèòà), 
÷åì äîñòèãíóòü óìåíüøåíèÿ âûðàæåííîñòè ïå-
÷åíî÷íîãî ñòåàòîçà. Â ýòîì ñâåòå çíà÷èòåëüíûé 
èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿåò äèíàìèêà èçó÷åííûõ íàìè 
ñûâîðîòî÷íûõ öèòîêèíîâ è ÌÄÀ êàê ïîêàçàòåëåé 
âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà.

Ïðîâåäåííûé êóðñ òåðàïèè ïðèâåë ê ñíèæå-
íèþ ïîêàçàòåëåé ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ 
– ÔÍÎ-α è ÈË-6, íî ñîäåðæàíèå â êðîâè ÈË-10 ïðè 
ýòîì äîñòîâåðíî íå èçìåíÿëîñü (ðèñ.2).  Ïîçè-
òèâíîå çíà÷åíèå ñíèæåíèÿ êîíöåíòðàöèè â êðîâè 
ÔÍÎ-α è ÈË-6 íå âûçûâàåò ñîìíåíèÿ. Â ýêñïåðè-
ìåíòå ìåäèêàìåíòû, èíãèáèðóþùèå ÔÍÎ-α, çà-
ùèùàëè ïå÷åíü ëàáîðàòîðíûõ ìûøåé îò ðàçâèòèÿ 
ñòåàòîãåïàòèòà [12, 27]. Ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîé 
ìîäåëè ÍÀÑÃ ó ëåïòèí-äåôèöèòíûõ 0b/0b ìûøåé 
àíòè-ÔÍÎ-α–àíòèòåëà ñíèæàëè ïå÷åíî÷íóþ èí-
ñóëèíîðåçèñòåíòíîñòü è óìåíüøàëè ïðîÿâëåíèÿ 
ñòåàòîãåïàòèòà [19]. Ó áîëüíûõ ÍÀÑÃ ïå÷åíî÷íàÿ 
ýêñïðåññèÿ ÈË-6 ïîëîæèòåëüíî êîððåëèðîâàëà 
ñ ïëàçìåííûìè óðîâíÿìè ýòîãî öèòîêèíà, âûðà-

Рис. 1.  Динамика биохимических показате-
лей показателей в процессе 6-месячной ком-
плексной терапии НАЖБП.

Рис. 2. Изменение содержания цитокинов и 
МДА в крови после 6 месяцев комплексной 
терапии НАЖБП.
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æåííîñòüþ èíñóëèíîðåçèñòåíòíîñòè, ñòåïåíüþ 
ãèñòîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè è ôèáðîçà  [25]. Â òî 
æå âðåìÿ ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî  ñîõðàíÿþùà-
ÿñÿ ïîâûøåííàÿ êîíöåíòðàöèÿ öèðêóëèðóþùåãî 
ÈË-10 èìååò ïðîòåêòèâíîå çíà÷åíèå. ÈË-10 îò-
íîñèòñÿ ê ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûì öèòîêèíàì, à 
â ýêñïåðèìåíòå äîêàçàíà åãî ãåïàòîïðîòåêòèâíàÿ 
ðîëü èìåííî ïðè ñòåàòîãåïàòèòå [7]. Óðîâåíü ÌÄÀ 
ïîñëå ïðîâåäåííîãî ëå÷åíèÿ ñíèæàëñÿ, îäíàêî 
îñòàâàëñÿ çíà÷èòåëüíî ïîâûøåííûì (ðèñ. 2). Ýòî, 
âåðîÿòíî, ñâèäåòåëüñòâîâàëî (íàðÿäó ñ ñîõðàíÿ-
þùåéñÿ ãèïåðëèïèäåìèåé) îá îòñóòñòâèè ïîëíîãî 
áëàãîïîëó÷èÿ â ïîðàæåííîé ïå÷åíè, íåñìîòðÿ íà 
ïîëîæèòåëüíóþ äèíàìèêó àêòèâíîñòè öèòîëèòè-
÷åñêèõ ôåðìåíòîâ è ñíèæåíèå ñîäåðæàíèÿ â êðî-
âè ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ.  Ïîâûøåííûå 
ñûâîðîòî÷íûå óðîâíè ÈË-10, ïðåäïîëîæèòåëüíî, 
ìîãóò èìåòü ïîçèòèâíîå êëèíè÷åñêîå çíà÷åíèå. 

Òàêèì îáðàçîì, ìîæíî  ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ëå-
÷åíèå ÍÀÑÃ, ó÷èòûâàÿ ñëîæíîñòü åãî ïàòîãåíåçà è 
äëèòåëüíîñòü ôîðìèðîâàíèÿ ïàòîëîãè÷åñêèõ èç-
ìåíåíèé â ïå÷åíè, ÿâëÿåòñÿ ñëîæíîé, äëèòåëüíîé, 
ìíîãîêîìïîíåíòíîé çàäà÷åé. Âåðîÿòíî, èìååò 
ñìûñë, íåñìîòðÿ íà èñõîäíîå ïîâûøåíèå öèòîëè-
òè÷åñêèõ ôåðìåíòîâ, ïðèìåíåíèå áîëåå âûñîêèõ 
äîç ñòàòèíîâ (äî 20 ìã/ñóò), à òàêæå íàçíà÷åíèå 
äðóãèõ ïðåäñòàâèòåëåé èíñóëèíîâûõ ñåíñèòàéçå-
ðîâ – ïèîãëèòàçîíà è ðîñèãëèòàçîíà [27].  Êðîìå 
òîãî, öåëåñîîáðàçíî óäëèíåíèå ñðîêîâ ïðîâåäå-
íèÿ êîìïëåêñíîé òåðàïèè. Â ýòîì ñâåòå, «Ôîñôîã-
ëèâ» – ãåïàòîïðîòåêòîð, êîòîðûé ìîæíî íàçíà÷àòü 
äëèòåëüíî, ïðåäñòàâëÿåòñÿ ïðåäïî÷òèòåëüíûì 
ïðåïàðàòîì ýòîé ãðóïïû â êîíêðåòíîé êëèíè÷åñ-
êîé ñèòóàöèè.
Âûâîäû

1. Ó áîëüíûõ ÍÀÑÃ îïðåäåëåíî ïîâûøåíèå óðîâ-
íÿ â ñûâîðîòêå êðîâè ÔÍÎ-α, ÈË-6, ÈË-10 è ÌÄÀ, 
÷òî îòðàæàåò àêòèâíîñòü âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåñ-
ñà â òêàíè ïå÷åíè. 

2. Ïîëîæèòåëüíàÿ âçàèìîñâÿçü ìåæäó êîíöåíò-
ðàöèÿìè  ÔÍÎ-α è èíñóëèíà, óðîâíåì ÌÄÀ è ÍÎÌÀ-
èíäåêñîì äåìîíñòðèðóåò ðîëü èíñóëèíîðåçèñòåí-
òíîñòè â ïîääåðæàíèè ïå÷åíî÷íîãî âîñïàëåíèÿ. 
Íàëè÷èå êîððåëÿöèè ñûâîðîòî÷íûõ óðîâíåé  ÔÍÎ-
α ñ àêòèâíîñòüþ ÀëÀÒ ïîçâîëÿåò èñïîëüçîâàòü ýòîò 
öèòîêèí êàê äîïîëíèòåëüíûé ïîêàçàòåëü àêòèâíîñ-
òè ñòåàòîãåïàòèòà. Èíòåíñèâíîñòü ÏÎË íàõîäèòñÿ 
â ïðÿìîé çàâèñèìîñòè îò âûðàæåííîñòè öèòîëèçà 
è óðîâíÿ èíñóëèíîðåçèñòåíòíîñòè. 

3. Êîìïëåêñíàÿ òåðàïèÿ ïàöèåíòîâ ñ ÍÀÆÁÏ 
ìåòôîðìèíîì, ñòàòèíàìè è ãåïàòîïðîòåêòîðîì 
«Ôîñôîãëèâ» â òå÷åíèå 6 ìåñÿöåâ ïðèâîäèò ê 
óìåíüøåíèþ ëàáîðàòîðíûõ ïîêàçàòåëåé öèòîëè-
òè÷åñêîãî ñèíäðîìà, íî íå ê íîðìàëèçàöèè ëèïèä-
íîãî îáìåíà. Íà ôîíå ïðèìåíåííîé êîìïëåêñíîé 
òåðàïèè ÍÀÑÃ íàáëþäàåòñÿ ñíèæåíèå óðîâíåé 
ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ – ÔÍÎ-α è ÈË-6, à 
òàêæå ÌÄÀ, òîãäà êàê ñîäåðæàíèå â êðîâè ÈË-10 
îñòàåòñÿ ïîâûøåííûì.

4. Ïðèìåíåíèå íàðÿäó ñ ïàòîãåíåòè÷åñêèìè 
ñðåäñòâàìè ïðåïàðàòà «Ôîñôîãëèâ» â êîìïëåêñ-
íîé òåðàïèè ÍÀÑÃ ïðèâîäèò íå òîëüêî ê óëó÷øåíèþ 
îáúåêòèâíûõ äàííûõ è êëèíèêî-ëàáîðàòîðíûõ ïî-
êàçàòåëåé, íî òàêæå ïðåïÿòñòâóåò íåãàòèâíûì ýô-
ôåêòàì ñòàòèíîâ è ìåòôîðìèíà.
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КЛИНИКО-ПАТОГЕНЕТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ 
НЕКОТОРЫХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ВОСПАЛЕНИЯ И 
ВОЗМОЖНОСТИ ИХ ФАРМАКОЛОГИЧЕСКОЙ 
КОРРЕКЦИИ У БОЛЬНЫХ НЕАЛКОГОЛЬНОЙ 
ЖИРОВОЙ БОЛЕЗНЬЮ ПЕЧЕНИ 

Н.И. ГЕЙВАНДОВА, Н.Г. БЕЛОВА, 
О.В. ФАЛЕЕВА, Г.А. АЛЕКСАНДРОВИЧ, 
А.В. ЯГОДА 

Îáñëåäîâàíî 88 áîëüíûõ ÍÀÆÁÏ (38 æåíùèí 
è 50 ìóæ÷èí) â âîçðàñòå îò 17 äî 68 ëåò. Âñå áîëü-
íûå èìåëè èçáûòî÷íóþ ìàññó òåëà, ïîâûøåíèå 
àêòèâíîñòè ÀëÀÒ è ïðèçíàêè èíñóëèíîðåçèñòåí-
òíîñòè. Èçó÷àëè ñîäåðæàíèå â êðîâè ìàëîíîâîãî 
äèàëüäåãèäà (ÌÄÀ), â ñûâîðîòêå êðîâè, îïðåäå-
ëÿëè ñîäåðæàíèå öèòîêèíîâ:  ÔÍÎ-α, ÈË-6 è ÈË-
10. 20 ïàöèåíòîâ áûëè îáñëåäîâàíû äî è ïîñëå 
êîìïëåêñíîé òåðàïèè, âêëþ÷àþùåé ìåòôîðìèí, 
àòîðâàñòàòèí  è ãåïàòîïðîòåêòîð «Ôîñôîãëèâ». 
Ñîäåðæàíèå â êðîâè ÔÍÎ-α, ÈË-6, ÈË-10 è ÌÄÀ ó 
áîëüíûõ ÍÀÆÁÏ áûëî ïîâûøåíî. Âûÿâëåíà ïîëî-
æèòåëüíàÿ âçàèìîñâÿçü ìåæäó êîíöåíòðàöèÿìè  
ÔÍÎ-α è èíñóëèíà, óðîâíåì ÌÄÀ è ÍÎÌÀ-èíäåê-
ñîì, ÷òî äåìîíñòðèðîâàëî ðîëü èíñóëèíîðåçèñ-
òåíòíîñòè â ïîääåðæàíèè ïå÷åíî÷íîãî âîñïà-
ëåíèÿ. Îáíàðóæåíà êîððåëÿöèÿ ñûâîðîòî÷íûõ 
óðîâíåé  ÔÍÎ-α è ÌÄÀ, ñ îäíîé ñòîðîíû, è àê-
òèâíîñòüþ ÀëÀÒ, ñ äðóãîé. Êîìïëåêñíàÿ òåðàïèÿ â 
òå÷åíèå 6 ìåñÿöåâ ïðèâîäèëà ê óìåíüøåíèþ öè-
òîëèòè÷åñêîãî ñèíäðîìà, íî íå ê íîðìàëèçàöèè 
ëèïèäíîãî îáìåíà, à òàêæå ê ñíèæåíèþ óðîâíåé 
ÔÍÎ-α, ÈË-6, ÌÄÀ. Ñîäåðæàíèå ÈË-10 â êðîâè 
îñòàâàëîñü ïîâûøåííûì.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: íåàëêîãîëüíàÿ æèðîâàÿ 
áîëåçíü ïå÷åíè, èíñóëèíîðåçèñòåíòíîñòü, öèòî-
êèíû, ïåðåêèñíîå îêèñëåíèå ëèïèäîâ 

CLINICAL-PATHOGENETIC VALUE OF SOME 
PARAMETERS OF INFLAMMATION AND 
OPPORTUNITY OF THEIR PHARMACOLOGICAL 
CORRECTION IN PATIENTS WITH NOT 
ALCOHOLIC FATTY ILLNESS OF THE LIVER

GEIVANDOVA N.I., BELOVA N.G., FALEEVA 
O.V., ALEXANDROVICH G.A., YAGODA A.V.

88 patients with not alcoholic fatty illness of the 
liver (38 women and 50 men) in the age of 17-68 
years were surveyed. All patients had superfluous 
weight of a body, increase of ÀlaÒ activity and signs 
of insulin resistency. The content of malonic dialde-
hyde (ÌDA) in blood was studied, the content of cy-
tokines: FNO-α, IL-6 and IL-10 in blood serum was 
determined. 20 patients have been surveyed before 
the complex therapy including methformin, atorvas-
tatin and hepatoprotector “Phosphogliv”. The con-
tent of FNO-α, IL-6, IL-10 and ÌDÀ in blood of pa-
tients with not alcoholic fatty illness of the liver has 
been increased. The positive interrelation between 
concentration of FNO-α and insulin, ÌDÀ level and 
ÍÎÌÀ-index that showed a role of insulin resist-
ency in maintenance of a hepatic inflammation is 
revealed. Correlation of serum FNO-α and ÌDÀ lev-
els, on the one hand, and ÀlaÒ activity, on the other 
hand is found out. Complex therapy within 6 months 
resulted in reduction of cytolytic syndrome, but not 
in normalization of lipid exchange, and in decrease 
of FNO-α, IL- 6, ÌDÀ levels. The content of IL-10 in 
blood was increased.

Key words: not alcoholic fatty illness of liver, in-
sulin resistency, cytokines, peroxide oxidation of li-
pids
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КЛИНИКО-ДИАГНОСТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ 
ДОППЛЕРОГРАФИЧЕСКОГО ИССЛЕДОВАНИЯ 
ПОРТАЛЬНОГО КРОВОТОКА ПРИ ЦИРРОЗАХ ПЕЧЕНИ
Б.Н. Левитан, Б.А. Гринберг, А.В. Астахин, А.Р. Умерова, Н.Н. Ларина
Астраханская государственная медицинская академия

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ óëüòðàçâóêîâûå èññëå-
äîâàíèÿ çàíèìàþò âåäóùåå ìåñòî ñðåäè 
ìåòîäîâ ëó÷åâîé äèàãíîñòèêè â ñâÿçè ñ èõ 

ïðîñòîòîé, äîñòóïíîñòüþ, âûñîêîé èíôîð-
ìàòèâíîñòüþ, íåèíâàçèâíîñòüþ, îòñóòñòâè-
åì ëó÷åâîé íàãðóçêè, ÷òî îòêðûâàåò øèðîêèå 
âîçìîæíîñòè äèíàìè÷åñêîãî íàáëþäåíèå çà 
áîëüíûì. Óëüòðàçâóê, áåññïîðíî, ñ÷èòàåòñÿ 
ìåòîäîì âûáîðà â äèàãíîñòèêå áîëüøèíñòâà 
çàáîëåâàíèé âíóòðåííèõ îðãàíîâ, â òîì ÷èñ-
ëå â ãàñòðîýíòåðîëîãèè è ãåïàòîëîãèè [1]. 

Îäíèì èç ïåðñïåêòèâíûõ íàïðàâëåíèé â óëü-
òðàçâóêîâîé äèàãíîñòèêå ÿâëÿåòñÿ ñîâåðøåíñ-
òâîâàíèå óëüòðàçâóêîâûõ ìåòîäîâ èññëåäîâàíèÿ 
íàðóøåíèé ïîðòàëüíîãî  êðîâîòîêà (ÏÊ) ïðè õðî-
íè÷åñêèõ çàáîëåâàíèÿõ ïå÷åíè [4,  8].    

Â ïîñëåäíèå ãîäû áîëüøîå êîëè÷åñòâî ðàáîò 
áûëî ïîñâÿùåíî  èññëåäîâàíèþ è êëèíè÷åñêîé 
îöåíêå äîïïëåðîãðàôè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ ÏÊ [2, 
5, 6, 7].  Â òî æå âðåìÿ ïðàêòè÷åñêè îòñóòñòâóþò 
ïóáëèêàöèè, ñâÿçàííûå ñ ïîèñêîì êîððåëÿöèé 
ìåæäó äîïïëåðîãðàôè÷åñêèìè ïîêàçàòåëÿìè è 
êëèíè÷åñêèìè ïðîÿâëåíèÿìè öèððîçîâ ïå÷åíè 
(ÖÏ), â êîòîðûõ áû ïðåäëàãàëîñü ñèñòåìàòèçè-
ðîâàòü îñîáåííîñòè ïå÷åíî÷íîé ãåìîäèíàìèêè 
ñ öåëüþ âûäåëåíèÿ îòäåëüíûõ ãðóïï ñî ñõîäíû-
ìè õàðàêòåðèñòèêàìè ïîðòàëüíîãî êðîâîîáðà-
ùåíèÿ. Ðàíåå íàìè áûëî ïðåäëîæåíî âûäåëÿòü 
ïÿòü îñíîâíûõ òèïîâ ãåìîäèíàìèêè â ïîðòàëüíîé 
ñèñòåìå ïðè ÖÏ: íîðìîêèíåòè÷åñêèé òèï ÏÊ, ãè-
ïåðêèíåòè÷åñêèé çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ ëèíåéíîé 
ñêîðîñòè êðîâîòîêà â âîðîòíîé âåíå, ãèïåðêè-
íåòè÷åñêèé çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ äèàìåòðà âîðîò-
íîé âåíû, ãèïîêèíåòè÷åñêèé è ïñåâäîíîðìîêè-
íåòè÷åñêèé, - ÷òî ïîçâîëÿåò áîëåå îáúåêòèâíî 
îöåíèâàòü ðåçóëüòàòû óëüòðàçâóêîâûõ äîïïëå-
ðîãðàôè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, îòêðûâàåò äîïîë-

íèòåëüíûå âîçìîæíîñòè äëÿ ïðîãíîçèðîâàíèÿ 
òå÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ, ïîäáîðà àäåêâàòíîé òå-
ðàïèè [3]. Ïî íàøåìó ìíåíèþ, öåëåñîîáðàçíî 
õàðàêòåðèçîâàòü êëèíè÷åñêèå îñîáåííîñòè ÖÏ 
â çàâèñèìîñòè îò òèïà ÏÊ, ÷òî ìîæåò ïîâûñèòü 
ïðîãíîñòè÷åñêóþ çíà÷èìîñòü ïîäîáíîãî ïîäõîäà 
â òðàêòîâêå ðåçóëüòàòîâ äîïïëåðîâñêîé óëüòðà-
ñîíîãðàôèè.

Öåëüþ ðàáîòû ÿâèëîñü ïîâûøåíèå äèàãíîñòè-
÷åñêèõ è ïðîãíîñòè÷åñêèõ âîçìîæíîñòåé ìåòîäà 
óëüòðàçâóêîâîé äîïïëåðîãðàôèè ïðè èññëåäîâà-
íèè ïîðòàëüíîãî êðîâîòîêà ó áîëüíûõ öèððîçàìè 
ïå÷åíè.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû. Îáñëåäîâàíî 146 áîëü-
íûõ ÖÏ ðàçëè÷íîé ýòèîëîãèè (73 – âèðóñíîé, 16 
– àëêîãîëüíîé, 35 ñìåøàííîé – âèðóñíî-àëêî-
ãîëüíîé, 22 – êðèïòîãåííîé)  è 23 ïðàêòè÷åñêè 
çäîðîâûõ ïàöèåíòà. Äèàãíîç ÖÏ óñòàíàâëèâàëñÿ 
íà îñíîâå áîëüøîãî êîìïëåêñà êëèíèêî-ëàáîðà-
òîðíûõ è èíñòðóìåíòàëüíûõ ìåòîäîâ èññëåäîâà-
íèÿ, âêëþ÷àÿ áèîïñèþ ïå÷åíè. 

Âñåì áîëüíûì ïðîâîäèëîñü  óëüòðàçâóêîâîå 
èññëåäîâàíèå ïå÷åíè è ñåëåçåíêè â ðåàëüíîì 
ìàñøòàáå âðåìåíè â Â-ðåæèìå, èìïóëüñíàÿ 
äîïïëåðîãðàôèÿ è öâåòíîå äîïïëåðîâñêîå êàð-
òèðîâàíèå ñîñóäîâ áðþøíîé ïîëîñòè íà óëüòðà-
çâóêîâîì ñêàíåðå “Logic-500” (ÑØÀ) êîíâåêñíûì 
äàò÷èêîì 3,5 ÌÃö. Ïðè  èññëåäîâàíèè îöåíèâà-
ëèñü óëüòðàçâóêîâûå ñâîéñòâà ïå÷åíè è ñåëåçåí-
êè (êîíòóðû, ñòðóêòóðà è ðàçìåðû). Ïðè èìïóëü-
ñíîé äîïïëåðîãðàôèè è öâåòíîì äîïïëåðîâñêîì 
êàðòèðîâàíèè ñîñóäîâ áðþøíîé ïîëîñòè èçó-
÷àëèñü âîðîòíàÿ, ñåëåçåíî÷íàÿ è ïå÷åíî÷íûå 
âåíû, ÷ðåâíûé ñòâîë, îáùàÿ ïå÷åíî÷íàÿ è ñåëå-
çåíî÷íàÿ àðòåðèè. Â êàæäîì  ñîñóäå èçìåðÿëñÿ 
äèàìåòð (D), à òàêæå êîëè÷åñòâåííûå ïîêàçàòåëè 
ñïåêòðà äîïïëåðîâñêîãî ñäâèãà ÷àñòîò, êîòîðûå 
âêëþ÷àëè ìàêñèìàëüíóþ ëèíåéíóþ ñêîðîñòü êðî-
âîòîêà (V

ìàêñ
), êîíåö-äèàñòîëè÷åñêóþ ñêîðîñòü 

êðîâîòîêà (V
ìèí

), ìàêñèìàëüíóþ ëèíåéíóþ ñêî-
ðîñòü êðîâîòîêà, óñðåäíåííóþ ïî âðåìåíè (V

ñð
),  

ðàññ÷èòûâàëàñü îáúåìíàÿ ñêîðîñòü êðîâîòîêà 
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(V
îá

). Êðîìå òîãî, äëÿ îöåíêè âåíîçíîãî êðîâî-
òîêà âû÷èñëÿëèñü êîíãåñòèâíûé èíäåêñ (CI) è âî-
ðîòíî-ñåëåçåíî÷íûé âåíîçíûé èíäåêñ (ÂÑÂÈ).

Â àðòåðèàëüíûõ ñîñóäàõ îïðåäåëÿëèñü ïóëü-
ñàöèîííûé èíäåêñ (PI) è èíäåêñ ïåðèôåðè÷åñêî-
ãî ñîïðîòèâëåíèÿ (RI). Äëÿ èíòåãðàëüíîé îöåíêè 
ñîîòíîøåíèÿ àðòåðèàëüíîãî è âåíîçíîãî êðîâî-
òîêà â ïå÷åíè è ñåëåçåíêå ðàññ÷èòûâàëèñü èí-
äåêñ àðòåðèàëüíîé ïåðôóçèè (ÈÀÏ), ïå÷åíî÷íûé 
ñîñóäèñòûé èíäåêñ (ÏÑÈ) è  ñåëåçåíî÷íûé ñîñó-
äèñòûé èíäåêñ (ÑÑÈ).

Âñåãî èçó÷àëîñü 17 ïàðàìåòðîâ âåíîçíîãî è 
24 ïàðàìåòðà àðòåðèàëüíîãî êðîâîòîêà. 

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé áûëè ïîäâåðãíóòû 
îáðàáîòêå îáùåïðèíÿòûìè ìåòîäàìè âàðèàöè-
îííîé ñòàòèñòèêè.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå. К первому òèïó 
ÏÊ – «íîðìîêèíåòè÷åñêîìó» áûëè îòíåñåíû 
áîëüíûå ÖÏ áåç ñóùåñòâåííûõ èçìåíåíèé ïîð-
òàëüíîé ãåìîäèíàìèêè.

Второй òèï ÏÊ – «ãèïåðêèíåòè÷åñêèé ñ ïðå-
èìóùåñòâåííûì óâåëè÷åíèåì ïàðàìåòðîâ ëè-
íåéíîé ñêîðîñòè êðîâîòîêà â âîðîòíîé âåíå». Ó 
ýòîé êàòåãîðèè áîëüíûõ áûëî çàðåãèñòðèðîâà-
íî óâåëè÷åíèå ïàðàìåòðîâ ëèíåéíîé ñêîðîñòè 
êðîâîòîêà â âîðîòíîé âåíå ïðè îòñóòñòâèè èëè 
íåçíà÷èòåëüíîì óâåëè÷åíèè åå äèàìåòðà. ÈÀÏ 

áûë â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ ñíèæåí, òàê êàê îáú-
åìíûé êðîâîòîê â îáùåé ïå÷åíî÷íîé àðòåðèè ñó-
ùåñòâåííî íå èçìåíÿëñÿ. 

Третий òèï ÏÊ – «ãèïåðêèíåòè÷åñêèé ñ ïðå-
èìóùåñòâåííûì óâåëè÷åíèåì äèàìåòðà âîðîò-
íîé âåíû». Êîíãåñòèâíûé èíäåêñ ó áîëüíûõ ýòîé 
ãðóïïû áûë óâåëè÷åí, îáúåìíûé êðîâîòîê â âî-
ðîòíîé âåíå âîçðàñòàë, ãëàâíûì îáðàçîì, çà ñ÷åò 
åå ðàñøèðåíèÿ. Ëèíåéíàÿ ñêîðîñòü êðîâîòîêà 
ïî âîðîòíîé âåíå ïðè ýòîì áûëà íåçíà÷èòåëüíî 
ñíèæåíà èëè îñòàâàëàñü íåèçìåííîé. Íåñìîòðÿ 
íà óâåëè÷åíèå îáúåìíîãî êðîâîòîêà â âîðîòíîé 
âåíå, ÂÑÂÈ ó áîëüøèíñòâà áîëüíûõ ñíèæàëñÿ, 
ò.å. ñåëåçåíî÷íûé âåíîçíûé êðîâîòîê áûë óâåëè-
÷åí åùå â áîëüøåé ñòåïåíè.

Четвертый òèï ÏÊ – «ãèïîêèíåòè÷åñêèé». Ó 
ýòîé ãðóïïû áîëüíûõ áûëà çíà÷èòåëüíî ñíèæåíà 
ëèíåéíàÿ ñêîðîñòü êðîâîòîêà â âîðîòíîé âåíå, 
÷òî íåäîñòàòî÷íî êîìïåíñèðîâàëîñü óâåëè÷åíè-
åì åå äèàìåòðà è ïðèâîäèëî ê óìåíüøåíèþ â òîé 
èëè èíîé ñòåïåíè îáúåìíîãî êðîâîòîêà â âîðîò-
íîé âåíå. Â ïîäàâëÿþùåì áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ 

ÂÑÂÈ ïðè ýòîì òèïå áûë ñíèæåí, ÷òî óêàçûâàëî 
íà ïåðåðàñïðåäåëåíèå êðîâîòîêà â ñèñòåìå âî-
ðîòíîé âåíû ïî íàïðàâëåíèþ ñåëåçåíêè. ÈÀÏ 
áûë óâåëè÷åí çà ñ÷åò êàê ñíèæåíèÿ îáúåìíîãî 
êðîâîòîêà â âîðîòíîé âåíå, òàê è óâåëè÷åíèÿ îáú-
åìíîãî êðîâîòîêà â îáùåé ïå÷åíî÷íîé àðòåðèè. 

Пятый òèï ÏÊ – «ïñåâäîíîðìîêèíåòè÷åñêèé». 
Ó ýòîé ãðóïïû áîëüíûõ îáúåìíûé êðîâîòîê â âî-
ðîòíîé âåíå áûë â íîðìàëüíûõ ïðåäåëàõ, à êîí-
ãåñòèâíûé èíäåêñ çíà÷èòåëüíî ïîâûøåí. Çàðå-
ãèñòðèðîâàíî çíà÷èòåëüíîå ñíèæåíèå ëèíåéíîé 
ñêîðîñòè êðîâîòîêà â âîðîòíîé âåíå ïðè çíà÷è-
òåëüíîì óâåëè÷åíèè åå äèàìåòðà. ÂÑÂÈ ó ÷àñòè 
áîëüíûõ áûë ñíèæåí, ó íåêîòîðûõ – óâåëè÷åí, ÷òî 
óêàçûâàëî íà èñòîùåíèå êîìïåíñàòîðíûõ âîç-
ìîæíîñòåé ñåëåçåíêè. ÈÀÏ ó áîëüøèíñòâà áîëü-
íûõ áûë óâåëè÷åí çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ îáúåìíîãî 
êðîâîòîêà â îáùåé ïå÷åíî÷íîé àðòåðèè.

Ðàñïðåäåëåíèå áîëüíûõ ÖÏ ïî ãðóïïàì â 
çàâèñèìîñòè îò òèïà ÏÊ ïðåäñòàâëåíî íà ðè-
ñóíêå 1. 

Ïåðâóþ ãðóïïó ñîñòàâèëè 47 áîëüíûõ (32,2% 
îò îáùåãî ÷èñëà áîëüíûõ ÖÏ), âòîðóþ ãðóïïó - 
15 áîëüíûõ (10,3%), òðåòüþ ãðóïïó - 18 áîëüíûõ 
(12,4%), ÷åòâåðòóþ ãðóïïó - 41 áîëüíîé (28,0%), 

Рис. 1. Распределение больных ЦП по груп-
пам в зависимости от типа портального кро-
вотока.

Рис. 2. Типы портального кровотока в зави-
симости от этиологии цирроза печени.

Рис. 3. Типы портального кровотока в зави-
симости от активности цирроза печени.
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ïÿòóþ ãðóïïó - 25 áîëüíûõ (17,1%).  Òàêèì îáðà-
çîì, ñàìûìè ìíîãî÷èñëåííûìè áûëè ïåðâàÿ è 
÷åòâåðòàÿ ãðóïïû, íà êîòîðûå ñóììàðíî ïðèõî-
äèëîñü 2/3 áîëüíûõ ÖÏ. Ñàìûìè ìàëî÷èñëåííû-
ìè ãðóïïàìè áûëè âòîðàÿ è òðåòüÿ, êîòîðûå ñóì-
ìàðíî ñîñòàâèëè ìåíåå 1/4 îáñëåäîâàííûõ ñ ÖÏ. 
Íàèìåíüøåé èç íèõ áûëà âòîðàÿ ãðóïïà – ñ ãè-
ïåðêèíåòè÷åñêèì (çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ ëèíåéíîé 
ñêîðîñòè êðîâîòîêà â âîðîòíîé âåíå) òèïîì ÏÊ. 

Âàæíîé çàäà÷åé èññëåäîâàíèÿ ÿâèëàñü êëèíè-
÷åñêàÿ õàðàêòåðèñòèêà áîëüíûõ ÖÏ â çàâèñèìîñ-
òè îò òèïà ÏÊ. Âçàèìîñâÿçü ìåæäó òèïàìè ÏÊ è 
ýòèîëîãèåé ÖÏ ïðåäñòàâëåíà íà ðèñóíêå 2.  

Âèðóñíàÿ ýòèîëîãèÿ ïðåîáëàäàëà â ãðóïïàõ 
áîëüíûõ ÖÏ ñ íîðìî-, ãèïî- è ïñåâäîíîðìîêèíå-
òè÷åñêèì òèïàìè ÏÊ. Ñëåäóåò îòìåòèòü îòñóòñ-
òâèå áîëüíûõ ñ àëêîãîëüíûìè ÖÏ â ãðóïïå ñ ãè-
ïåðêèíåòè÷åñêèì (çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ ëèíåéíîé 
ñêîðîñòè êðîâîòîêà â âîðîòíîé âåíå) òèïîì ÏÊ. 

Íà ðèñóíêå 3 ïðèâåäåíû äàííûå î âçàèìîñâÿ-
çè ìåæäó òèïîì ÏÊ è àêòèâíîñòüþ ÖÏ. Áîëüíûå 
ÖÏ ñ óìåðåííîé àêòèâíîñòüþ â îñíîâíîì èìåëè 
ïåðâûé è âòîðîé òèïû ÏÊ. Ïðåîáëàäàíèå áîëü-
íûõ ÖÏ ñ âûñîêîé àêòèâíîñòüþ íàáëþäàëîñü â 
ãðóïïàõ ñ òðåòüèì è ïÿòûì òèïàìè ÏÊ.

Íà ðèñóíêå 4 ïðèâåäåíû äàííûå î âçàèìîñâÿ-
çè òèïà ÏÊ ñ êëàññàìè òÿæåñòè ÖÏ. Áîëüíûå êëàñ-
ñà À â ïîäàâëÿþùåì áîëüøèíñòâå èìåëè íîð-
ìîêèíåòè÷åñêèé òèï ÏÊ. Êëàññ Â áûë íàèáîëåå 
õàðàêòåðåí äëÿ ãèïîêèíåòè÷åñêîãî òèïà, êëàññ Ñ 
- äëÿ òðåòüåãî è ïÿòîãî òèïîâ. 

Íà ðèñóíêå 5 ïðèâåäåíû äàííûå î âçàèìî-
ñâÿçè ìåæäó òèïîì ÏÊ è íàëè÷èåì ó áîëüíûõ ÖÏ 
âàðèêîçíîãî ðàñøèðåíèÿ âåí ïèùåâîäà è/èëè 
æåëóäêà (ÂÐÂ). Âî âñåõ ãðóïïàõ íàáëþäàëîñü 
ïðåîáëàäàíèå áîëüíûõ ñ íàëè÷èåì ÂÐÂ. Íåñìîò-
ðÿ íà ýòî, ìîæíî óêàçàòü íà îïðåäåëåííûå çàêî-
íîìåðíîñòè. Òàê, ó áîëüíûõ ñ îòñóòñòâèåì ÂÐÂ, â 
îñíîâíîì, èìåëñÿ íîðìîêèíåòè÷åñêèé òèï êðî-
âîòîêà, â òî âðåìÿ êàê âñå áîëüíûå ñ ãèïîêèíåòè-
÷åñêèì òèïîì  èìåëè ÂÐÂ. 

Ïðåäñòàâëÿëî èíòåðåñ ðàññìîòðåíèå çàâèñè-
ìîñòè òèïà ÏÊ îò ñòåïåíè ÂÐÂ. Áîëüíûå ñ íîðìî-
êèíåòè÷åñêèì òèïîì, êàê ïðàâèëî, èìåëè ÂÐÂ I-II 
ñòåïåíè, ãèïîêèíåòè÷åñêèé òèï ñî÷åòàëñÿ â ïî-
äàâëÿþùåì áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ ñî II ñòåïåíüþ 
ÂÐÂ. Íàèáîëåå âûðàæåííàÿ ñòåïåíü ÂÐÂ íàáëþ-
äàëàñü â ãðóïïå áîëüíûõ ñ ïñåâäîíîðìîêèíåòè-
÷åñêèì òèïîì ÏÊ. Îêîëî 56% áîëüíûõ èç äàííîé 
ãðóïïû èìåëè III ñòåïåíü, 20% – IV ñòåïåíü ÂÐÂ. 
Èç 17 çàðåãèñòðèðîâàííûõ íàìè îñëîæíåíèé ÖÏ 
â âèäå êðîâîòå÷åíèÿ èç ÂÐÂ, 15 (88%) ïðèøëîñü 
íà äàííóþ ãðóïïó. Ïðè ïñåâäîíîðìîêèíåòè÷åñ-
êîì òèïå îñíîâíîé ïóòü ñáðîñà êðîâè, ïî íàøåìó 
ìíåíèþ, îñóùåñòâëÿåòñÿ ÷åðåç ÂÐÂ (ñåëåçåíî÷-
íûé êðîâîòîê íå èçìåíåí èëè ñíèæåí). Ïîýòîìó 
äàííûé òèï ÏÊ ÿâëÿåòñÿ ñàìûì íåáëàãîïðèÿò-
íûì ñ ïðîãíîñòè÷åñêîé òî÷êè çðåíèÿ (áûñòðî 
ïðîãðåññèðóþùåå òå÷åíèå è âûñîêèé ðèñê êðî-
âîòå÷åíèÿ). 

Ó÷èòûâàÿ èìåþùèåñÿ â ëèòåðàòóðå ñâåäåíèÿ 
î ðîëè íàðóøåíèé ÏÊ â ðàçâèòèè àñöèòà ïðè ÖÏ, 
íàì ïðåäñòàâëÿëîñü âàæíûì îïðåäåëèòü âçàè-
ìîñâÿçü ìåæäó òèïîì ÏÊ è íàëè÷èåì äàííîãî îñ-
ëîæíåíèÿ (ðèñ. 6).

Äëÿ áîëüíûõ áåç àñöèòà õàðàêòåðíûìè òèïà-
ìè ÏÊ ÿâëÿþòñÿ íîðìîêèíåòè÷åñêèé, ãèïåðêèíå-
òè÷åñêèé (çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ ëèíåéíîé ñêîðîñòè 
êðîâîòîêà â âîðîòíîé âåíå) è ãèïîêèíåòè÷åñêèé, 
äëÿ ïàöèåíòîâ ñ àñöèòîì - ãèïåðêèíåòè÷åñêèé 
(çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ äèàìåòðà âîðîòíîé âåíû) è 
ïñåâäîíîðìîêèíåòè÷åñêèé òèïû. 

Íà ðèñóíêå 7 ïðèâåäåíû äàííûå î âçàèìî-
ñâÿçè  ìåæäó òèïîì ÏÊ è íàëè÷èåì ó áîëüíûõ ÖÏ 
ñïëåíîìåãàëèè è ãèïåðñïëåíèçìà.   Ïîäàâëÿþ-
ùåå áîëüøèíñòâî áîëüíûõ ÖÏ ñ íîðìàëüíûìè 
ðàçìåðàìè ñåëåçåíêè èìåëè íîðìîêèíåòè÷åñêèé 
òèï êðîâîòîêà. Äëÿ áîëüíûõ ñî ñïëåíîìåãàëèåé è 
ãèïåðñïëåíèçìîì õàðàêòåðíûì ÿâëÿëñÿ ãèïîêè-
íåòè÷åñêèé òèï. Òàêæå ñòîèò îòìåòèòü îòñóòñòâèå 
ó áîëüíûõ ÖÏ ïîñëå îïåðàöèè ñïëåíýêòîìèè è ñ 
íàëîæåííûì ñïëåíîðåíàëüíûì àíàñòîìîçîì ãè-
ïåðêèíåòè÷åñêîãî (çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ äèàìåòðà 
âîðîòíîé âåíû) òèïà ÏÊ.

Ðåçþìèðóÿ ïîëó÷åííûå äàííûå, ïðèâîäèì 
êðàòêóþ êëèíè÷åñêóþ õàðàêòåðèñòèêó áîëüíûõ 
ÖÏ â çàâèñèìîñòè îò òèïà ÏÊ.

1. Нормокинетический тип. Äëÿ äàííîãî òèïà 
ÏÊ õàðàêòåðíû äâà âàðèàíòà. Ïåðâûé – ÖÏ âèðóñ-

Рис. 4. Типы портального кровотока в за-
висимости от класса  тяжести ЦП по Чайлд-
Пью.

Рис. 5.  Типы портального кровотока в зави-
симости от наличия варикозного расшире-
ния вен пищевода и/или желудка.
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íîé ýòèîëîãèè, óìåðåííîé àêòèâíîñòè, êëàññà À 
(ïî ×àéëä-Ïüþ), â ñòàäèè êîìïåíñàöèè, áåç ÿâíûõ 
ïðèçíàêîâ ïîðòàëüíîé ãèïåðòåíçèè. Ñåëåçåíêà 
íå óâåëè÷åíà ëèáî íåçíà÷èòåëüíî óâåëè÷åíà, íî 
áåç ïðèçíàêîâ ãèïåðñïëåíèçìà. Ïðèçíàêè àñöè-
òà îòñóòñòâóþò.  Âòîðîé âàðèàíò – ÖÏ âèðóñíîé 
ýòèîëîãèè, óìåðåííîé àêòèâíîñòè, êëàññà Â (ïî 
×àéëä-Ïüþ), ñ íàëè÷èåì îäíîãî-äâóõ ÿâíûõ ïðè-
çíàêîâ ïîðòàëüíîé ãèïåðòåíçèè. Ñåëåçåíêà óâå-
ëè÷åíà, ñèìïòîìû ãèïåðñïëåíèçìà îòñóòñòâóþò. 
Äàííûé òèï ÏÊ êðîâîòîêà òàêæå ÿâëÿåòñÿ õàðàê-
òåðíûì äëÿ áîëüíûõ ÖÏ ïîñëå ñïëåíýêòîìèè è 
íàëîæåíèÿ ñïëåíîðåíàëüíîãî àíàñòîìîçà. Ïðè-
çíàêè àñöèòà îòñóòñòâóþò. Åñëè ðàññìàòðèâàòü 
îòäåëüíî âèäû âèðóñîâ, òî ïðè äàííîì òèïå ÏÊ ó 
áîëüíûõ ÖÏ îïðåäåëÿëèñü èçîëèðîâàííî âèðóñû 
ãåïàòèòà Â èëè Ñ. Ýòî íàèáîëåå áëàãîïðèÿòíûé â 
ïðîãíîñòè÷åñêîì îòíîøåíèè òèï ÏÊ. Íåñìîòðÿ 
íà ïðåîáëàäàíèå â äàííîé ãðóïïå áîëüíûõ ñ ÂÐÂ, 
ñòåïåíü åãî íàèìåíåå âûðàæåíà (â îñíîâíîì I 
ñò.) è ðèñê ýçîôàãîãàñòðàëüíîãî êðîâîòå÷åíèÿ 

îäèí èç ñàìûõ íèçêèõ ïî ñðàâíåíèþ ñ îñòàëüíû-
ìè òèïàìè ÏÊ. 

2. Гиперкинетический (çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ 
ëèíåéíîé ñêîðîñòè êðîâîòîêà â âîðîòíîé âåíå) 
òèï.  Äàííûé òèï ÏÊ íàèáîëåå õàðàêòåðåí äëÿ 
ÖÏ êðèïòîãåííîé è âèðóñíîé ýòèîëîãèè, óìåðåí-
íîé àêòèâíîñòè, êëàññà À èëè Â (ïî ×àéëä-Ïüþ), 
â ñòàäèè êîìïåíñàöèè, ñ íàëè÷èåì îäíîãî-äâóõ 
ïðèçíàêîâ ïîðòàëüíîé ãèïåðòåíçèè. Îòñóòñòâóåò 
÷åòêàÿ çàâèñèìîñòü îò íàëè÷èÿ âàðèêîçíî ðàñ-
øèðåííûõ âåí ïèùåâîäà. Ñåëåçåíêà óâåëè÷åíà, 
èìåþòñÿ ïðèçíàêè ãèïåðñïëåíèçìà. Ê íåõàðàê-
òåðíûì äëÿ äàííîãî òèïà ìîæíî îòíåñòè: ñî-
÷åòàíèå âèðóñîâ ãåïàòèòà Â+D+C, ñìåøàííóþ è 
àëêîãîëüíóþ ýòèîëîãèþ, êëàññ Ñ (ïî ×àéëä-Ïüþ), 
íàëè÷èå àñöèòà. Ýòî îäèí èç íàèáîëåå áëàãî-
ïðèÿòíûõ â ïðîãíîñòè÷åñêîì îòíîøåíèè òèï ÏÊ, 
íàðÿäó ñ íîðìîêèíåòè÷åñêèì. Êîìïåíñàöèÿ êðî-
âîòîêà â îñíîâíîì èäåò ÷åðåç ñåëåçåíêó, ÷òî ñó-
ùåñòâåííî ñíèæàåò ðèñê ýçîôàãîãàñòðàëüíîãî 
êðîâîòå÷åíèÿ. Íåñîìíåííûì ïðåèìóùåñòâîì 
äàííîãî òèïà ÏÊ ÿâëÿåòñÿ ìèíèìàëüíàÿ àêòèâ-
íîñòü ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà ïî ñðàâíåíèþ ñ 
îñòàëüíûìè ãðóïïàìè ÖÏ.

3. Гиперкинетический (çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ 
äèàìåòðà â âîðîòíîé âåíû) òèï.  Äàííûé òèï ÏÊ 
íàèáîëåå õàðàêòåðåí äëÿ ÖÏ ñìåøàííîé è àëêî-
ãîëüíîé ýòèîëîãèè, ñ  âûðàæåííîé àêòèâíîñòüþ, 
êëàññà   Â-Ñ èëè Ñ (ïî ×àéëä-Ïüþ), â ñòàäèè äå-
êîìïåíñàöèè, ñ íàëè÷èåì ïðèçíàêîâ ïîðòàëüíîé 
ãèïåðòåíçèè. Äëÿ äàííîãî òèïà ãåìîäèíàìèêè 
õàðàêòåðíî íàëè÷èå âàðèêîçíî ðàñøèðåííûõ 
âåí ïèùåâîäà è àñöèòà. Ê íåõàðàêòåðíûì äëÿ 
äàííîãî òèïà ïðèçíàêàì ìîæíî îòíåñòè: ñî÷åòà-
íèå âèðóñîâ ãåïàòèòà Â+D+C, êëàññ À (ïî ×àéëä-
Ïüþ), íîðìàëüíûå ðàçìåðû ñåëåçåíêè, íàëè÷èå 
â àíàìíåçå ñïëåíýêòîìèè ñ íàëîæåíèåì ñïëå-
íîðåíàëüíîãî àíàñòîìîçà. Ýòî îäèí èç íàèáîëåå 
íåáëàãîïðèÿòíûõ â ïðîãíîñòè÷åñêîì îòíîøåíèè 
òèïîâ ïîðòàëüíîé ãåìîäèíàìèêè, ÷òî ñâÿçàíî 
ñ âûñîêîé àêòèâíîñòüþ, êëàññîì òÿæåñòè ÖÏ, 
êîìáèíèðîâàííûì ïîðàæåíèåì è ñî ñòàäèåé äå-
êîìïåíñàöèè. Íàëè÷èå ó áîëüíîãî äàííîãî òèïà 
ÏÊ ñâèäåòåëüñòâóåò î âûðàæåííîé ïå÷åíî÷íî-
êëåòî÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè, ÷òî ïîäòâåðæäàåòñÿ 
ëàáîðàòîðíûìè äàííûìè. 

4. Гипокинетический тип. Äàííûé òèï ÏÊ 
íàèáîëåå õàðàêòåðåí äëÿ ÖÏ âèðóñíîé èëè ñìå-
øàííîé ýòèîëîãèè, êëàññà Â (ïî ×àéëä-Ïüþ), â 
ñòàäèè ñóáêîìïåíñàöèè, ñ íàëè÷èåì ïðèçíàêîâ 
ïîðòàëüíîé ãèïåðòåíçèè. Ó áîëüíûõ ñ äàííûì 
òèïîì ãåìîäèíàìèêè îòñóòñòâóåò ÷åòêàÿ çàâè-
ñèìîñòü îò àêòèâíîñòè ïðîöåññà. Åñëè ðàññìà-
òðèâàòü îòäåëüíî âèäû ãåïàòîòðîïíûõ âèðóñîâ, 
òî äëÿ äàííîãî òèïà ÏÊ õàðàêòåðíûì áûëî ñî÷å-
òàíèå âèðóñîâ Â+D. Îïðåäåëÿëàñü ÷åòêàÿ çàâè-
ñèìîñòü äàííîãî òèïà ãåìîäèíàìèêè îò íàëè÷èÿ 
ÂÐÂ. Ñåëåçåíêà óâåëè÷åíà, èìåþòñÿ ïðèçíàêè 
ãèïåðñïëåíèçìà. Ïðè äàííîì òèïå ÏÊ ìåõàíèçì 
êîìïåíñàöèè çàêëþ÷àåòñÿ â øóíòèðîâàíèè êðîâè 
÷åðåç ÂÐÂ è äåïîíèðîâàíèè â ñåëåçåíêå. Ãèïî-
êèíåòè÷åñêèé òèï ãåìîäèíàìèêè òàêæå ÿâëÿåòñÿ 
õàðàêòåðíûì äëÿ áîëüíûõ ÖÏ êëàññà Â, ñ óäàëåí-
íîé ñåëåçåíêîé è íàëîæåííûì ñïëåíîðåíàëüíûì 

Рис. 6. Типы портального кровотока в зави-
симости от наличия асцита.

Рис. 7. Типы портального кровотока в зави-
симости от наличия спленомегалии, гиперс-
пленизма и после спленэктомии.
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àíàñòîìîçîì. Íàëè÷èå ó òàêèõ áîëüíûõ ãèïîêè-
íåòè÷åñêîãî òèïà ÏÊ ïðåæäå âñåãî ñâèäåòåëü-
ñòâóåò î íîðìàëüíîì ôóíêöèîíèðîâàíèè íàëî-
æåííîãî ñïëåíîðåíàëüíîãî àíàñòîìîçà. Äàííûé 
òèï êðîâîòîêà îòíîñèòñÿ ê íàèáîëåå áëàãîïðè-
ÿòíûì ó áîëüíûõ ÖÏ ñî ñïëåíýêòîìèåé è ñïëåíî-
ðåíàëüíûì àíàñòîìîçîì. Ó îñòàëüíûõ áîëüíûõ 
ÖÏ ãèïîêèíåòè÷åñêèé òèï ãåìîäèíàìèêè â ïðî-
ãíîñòè÷åñêîì îòíîøåíèè ÿâëÿåòñÿ «ñðåäíèì»: 
ïî îòíîøåíèþ ê ïåðâîìó è âòîðîìó òèïàì ÏÊ îí 
ÿâëÿåòñÿ ìåíåå áëàãîïðèÿòíûì, à ïî îòíîøåíèþ 
ê òðåòüåìó è ïÿòîìó òèïàì –ïðåäïî÷òèòåëüíûì. 

5. Псевдонормокинетический тип. Äàííûé 
òèï ÏÊ íàèáîëåå õàðàêòåðåí äëÿ ÖÏ âèðóñíîé 
èëè ñìåøàííîé ýòèîëîãèè, âûñîêîé àêòèâíîñòè, 
êëàññà Â (ïî ×àéëä-Ïüþ), â ñòàäèè äåêîìïåíñà-
öèè, ñ íàëè÷èåì âûðàæåííûõ ïðèçíàêîâ ïîðòàëü-
íîé ãèïåðòåíçèè. Äëÿ áîëüøèíñòâà áîëüíûõ ñ 
äàííûì òèïîì ãåìîäèíàìèêè õàðàêòåðíûì ÿâëÿ-
åòñÿ ñî÷åòàíèå âèðóñîâ ãåïàòèòà Â+Ñ, íå õàðàê-
òåðíûì – Â+D+C. Ñåëåçåíêà, êàê ïðàâèëî, óâåëè-
÷åíà íåçíà÷èòåëüíî. Èìååòñÿ ÷åòêàÿ çàâèñèìîñòü 
ïñåâäîíîðìîêèíåòè÷åñêîãî òèïà ãåìîäèíàìèêè 
îò íàëè÷èÿ ÂÐÂ, ïðè÷åì ñòåïåíü ðàñøèðåíèÿ 
íàèáîëåå âûðàæåíà (III è IV ñò.). Îòñóòñòâóåò çà-
âèñèìîñòü îò íàëè÷èÿ àñöèòà. Íåõàðàêòåðíûìè 
äëÿ äàííîãî òèïà ÏÊ ÿâëÿþòñÿ: êëàññ À (ïî ×àéëä-
Ïüþ) è íîðìàëüíûé ðàçìåð ñåëåçåíêè. Íàëè÷èå ó 
áîëüíûõ ñî ñïëåíýêòîìèåé è ñïëåíîðåíàëüíûì 
àíàñòîìîçîì ïñåâäîíîðìîêèíåòè÷åñêîãî òèïà 
ïðåæäå âñåãî ñâèäåòåëüñòâóåò î íåäîñòàòî÷íîì 
ôóíêöèîíèðîâàíèè àíàñòîìîçà ëèáî î åãî íå-
ñîñòîÿòåëüíîñòè. Ïðè äàííîì òèïå ÏÊ  ñáðîñ 
ïðîèñõîäèò â îñíîâíîì ÷åðåç ÂÐÂ. Ýòî âåäåò ê 
âûñîêîìó ðèñêó ðàçâèòèÿ ýçîôàãîãàñòðàëüíîãî 
êðîâîòå÷åíèÿ, ÷òî ïîäòâåðæäàåòñÿ íà ïðàêòèêå. 
Ýòî íàèáîëåå íåáëàãîïðèÿòíûé òèï ÏÊ ïðè ÖÏ 
ïî ðèñêó ýçîôàãîãàñòðàëüíîãî êðîâîòå÷åíèÿ è â 
ïëàíå äàëüíåéøåãî òå÷åíèÿ. 

Çàêëþ÷åíèå. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû èçó÷å-
íèÿ êëèíè÷åñêèõ îñîáåííîñòåé  ÖÏ â çàâèñèìîñ-
òè îò òèïà ÏÊ ñâèäåòåëüñòâóþò î íàëè÷èè âàæíûõ 
çàêîíîìåðíîñòåé,  ïîçâîëÿþùèõ  èñïîëüçîâàòü 
ïðåäëàãàåìóþ êëàññèôèêàöèþ äîïïëåðîãðàôè-
÷åñêèõ òèïîâ ÏÊ äëÿ óãëóáëåííîé  äèàãíîñòèêè 
ñîñòîÿíèÿ ïå÷åíî÷íîé ãåìîäèíàìèêè è ïðî-
ãíîçèðîâàíèÿ îñîáåííîñòåé òå÷åíèÿ öèððîçà, 
íàçíà÷åíèÿ àäåêâàòíîé òåðàïèè. Òåì ñàìûì 
ñóùåñòâåííî ðàñøèðÿþòñÿ äèàãíîñòè÷åñêèå 
âîçìîæíîñòè óëüòðàçâóêîâîãî ìåòîäà èññëåäî-
âàíèÿ ñ ïðèìåíåíèåì äîïïëåðîâñêèõ ìåòîäèê â 
íåèíâàçèâíîé äèàãíîñòèêå öèððîçà ïå÷åíè.
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КЛИНИКО-ДИАГНОСТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ 
ДОППЛЕРОГРАФИЧЕСКОГО ИССЛЕДОВАНИЯ 
ПОРТАЛЬНОГО КРОВОТОКА ПРИ ЦИРРОЗАХ 
ПЕЧЕНИ

Б.Н. ЛЕВИТАН, Б.А. ГРИНБЕРГ, А.В. АСТАХИН, 
А.Р. УМЕРОВА, Н.Н. ЛАРИНА

Öåëüþ ðàáîòû ÿâèëîñü ïîâûøåíèå äèàãíîñòè-
÷åñêèõ è ïðîãíîñòè÷åñêèõ âîçìîæíîñòåé ìåòîäà 
óëüòðàçâóêîâîé äîïïëåðîãðàôèè ïðè èññëåäîâà-
íèè ïîðòàëüíîãî êðîâîòîêà ó áîëüíûõ öèððîçàìè 
ïå÷åíè.

Ïðîâåäåíî êëèíè÷åñêîå îáñëåäîâàíèå 146 
áîëüíûõ ÖÏ ðàçëè÷íîé ýòèîëîãèè (73 - âèðóñíîé, 
16 - àëêîãîëüíîé, 35 - ñìåøàííîé âèðóñíî-àë-
êîãîëüíîé, 22 - êðèïòîãåííîé)  â çàâèñèìîñòè îò 
äîïïëåðîãðàôè÷åñêîãî òèïà ïîðòàëüíîãî êðîâî-
òîêà ñîãëàñíî ïðåäëîæåííîé àâòîðàìè êëàññè-
ôèêàöèè. Ðåçóëüòàòû èçó÷åíèÿ êëèíè÷åñêèõ îñî-
áåííîñòåé  ÖÏ â çàâèñèìîñòè îò òèïà ïîðòàëüíîãî 
êðîâîòîêà ñâèäåòåëüñòâóþò î íàëè÷èè âàæíûõ 
çàêîíîìåðíîñòåé,  ïîçâîëÿþùèõ  èñïîëüçîâàòü 
ïðåäëàãàåìóþ êëàññèôèêàöèþ äëÿ óãëóáëåííîé  
äèàãíîñòèêè ñîñòîÿíèÿ ïå÷åíî÷íîé ãåìîäèíàìè-
êè è ïðîãíîçèðîâàíèÿ îñîáåííîñòåé òå÷åíèÿ çà-
áîëåâàíèÿ, âûáîðà àäåêâàòíîé òåðàïèè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: öèððîç ïå÷åíè, ïîðòàëü-
íûé êðîâîòîê, óëüòðàçâóêîâàÿ äîïïëåðîãðàôèÿ

CLINICAL-DIAGNOSTIC VALUE OF 
DOPPLEROGRAPHIC RESEARCH OF THE 
PORTAL BLOOD-GROOVE AT LIVER CIRRHOSES 

LEVITAN B.N., GRINBERG B.A., ASTAKHIN A.V., 
UMEROVA A.R., LARINA N.N.

The purpose of the work was increase of diagnos-
tic and prognostic opportunities of ultrasonic dop-
plerography method at research of a portal blood-
groove in patients with liver cirrhoses.

Clinical inspection of 146 patients with liver cir-
rhosis of various etiology (73 - virus, 16 - alcoholic, 
35 - mixed virus-alcoholic, 22 - criptogenic) depend-
ing on dopplerographic type of a portal blood-groove 
according to the classification suggested by authors 
is carried out. Results of studying of clinical features 
of liver cirrhosis depending on a portal blood-groove 
type testify to presence of the important laws, allow-
ing to use suggested classification for profound di-
agnostics of hepatic haemodynamics condition and 
forecasting of features of disease current, a choice 
of adequate therapy.

Key words: liver cirrhosis, portal blood-groove, 
ultrasonic dopplerography



МЕДИЦИНСКИЙ ВЕСТНИК СЕВЕРНОГО КАВКАЗА, № 2, 2009

37

© Êîëëåêòèâ àâòîðîâ, 2009
ÓÄÊ 613.95:616.36:616–03:.002.235

НЕКОТОРЫЕ АСПЕКТЫ ГЕПАТОСПЛЕНОМЕГАЛИИ 
В ДЕТСКОМ ВОЗРАСТЕ
М.М. Котович,1 Е.В. Лучшева,2 Ф.К. Манеров1

1Новокузнецкий государственный институт усовершенствования 
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2Лечебно-профилактическое учреждение «Зональный 
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Óâåëè÷åíèå ïå÷åíè è ñåëåçåíêè â äåòñêîì 
âîçðàñòå âñòðå÷àåòñÿ äîñòàòî÷íî ÷àñòî, 
ÿâëÿÿñü îäíèì èç ïðîÿâëåíèé êàê îñòðûõ, 

òàê è õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé. Â òî æå âðå-
ìÿ ïðàêòè÷åñêèå âðà÷è èñïûòûâàþò ðÿä çà-
òðóäíåíèé ïðè ïðàâèëüíîé èíòåðïðåòàöèè 
ðàçìåðîâ îðãàíîâ è âûáîðå äèàãíîñòè÷åñêîé 
òàêòèêè. 

Èññëåäîâàíèÿ, ïîñâÿùåííûå ãåïàòîëèåíàëü-
íîìó ñèíäðîìó (ÃËÑ)  â äåòñêîì âîçðàñòå, ìà-
ëî÷èñëåííû [1, 7, 8, 10, 15, 16, 17]. Îòäåëüíûìè 
àâòîðàìè îáñóæäàþòñÿ ïðè÷èíû è ìåõàíèçìû 
ðàçâèòèÿ ãåïàòîìåãàëèè è ñïëåíîìåãàëèè, ïðè 
ýòîì íåò åäèíîãî ìíåíèÿ   î íîðìàëüíûõ ðàçìå-
ðàõ ïå÷åíè è ñåëåçåíêè â çàâèñèìîñòè îò âîç-
ðàñòà [10, 11, 16]. Ñðåäè ïðè÷èí êàê ãåïàòî-, òàê 
è ñïëåíîìåãàëèè,  âûäåëÿþò èíôåêöèîííûå áî-
ëåçíè (îñòðûå è õðîíè÷åñêèå), íàðóøåíèÿ îáìå-
íà âåùåñòâ, èçìåíåíèÿ êðîâîòîêà â ñèñòåìå âî-
ðîòíîé âåíû, áîëåçíè êðîâè, íîâîîáðàçîâàíèÿ, 
èììóíîîïîñðåäîâàííûå çàáîëåâàíèÿ. Ê ïðè÷è-
íàì ãåïàòîìåãàëèè îòíîñÿò òàêæå õîëåñòàòè÷åñ-
êèå çàáîëåâàíèÿ è âðîæäåííûé ôèáðîç ïå÷åíè, 
ñïëåíîìåãàëèè – àíîìàëèè ðàçâèòèÿ è êèñòû. [2, 
6, 9, 12, 13, 14].

Êàê ñàìîñòîÿòåëüíàÿ íîçîëîãè÷åñêàÿ ôîð-
ìà ÃËÑ íå ñóùåñòâóåò, ýòî ñèíäðîì, âñòðå÷àþ-
ùèéñÿ ïðè ìíîãèõ çàáîëåâàíèÿõ. Âìåñòå ñ òåì ó 
÷àñòè ïàöèåíòîâ ýòà òåðìèíîëîãèÿ ôèãóðèðóåò â 
êà÷åñòâå ïðåäâàðèòåëüíîãî äèàãíîçà è  ÿâëÿåò-
ñÿ ïîâîäîì äëÿ êëèíè÷åñêîãî îáñëåäîâàíèÿ. Â 
ïîâñåäíåâíîé ïðàêòèêå ÃËÑ òðàêòóåòñÿ êàê ëþ-
áîå óâåëè÷åíèå ïå÷åíè è ñåëåçåíêè, êëèíè÷åñêè 
îïðåäåëÿåìîå. Ãåïàòî- è (èëè) ñïëåíîìåãàëèÿ â 
ïåðèîä îñòðîãî çàáîëåâàíèÿ äîëæíû ðàñöåíè-

âàòüñÿ êàê îòíîñèòåëüíî êðàòêîâðåìåííàÿ ìàê-
ðîôàãàëüíàÿ ðåàêöèÿ â ðàìêàõ «ôèçèîëîãè÷åñ-
êîãî» îòâåòà íà âîñïàëåíèå, ÷òî, êàê ïðàâèëî, íå 
âëå÷åò  ôîðìèðîâàíèÿ õðîíè÷åñêîé ïàòîëîãèè. 
Ïðè ïåðìàíåíòíîì æå ïîâðåæäåíèè ðàçðàñòàíèå 
âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà âåäåò ê íåîáðàòèìîìó 
íàðóøåíèþ ñòðóêòóðû è ôóíêöèè îðãàíà [3-5]. Â 
ýòèõ ñëó÷àÿõ óâåëè÷åíèå ïå÷åíè è (èëè) ñåëåçåí-
êè äëèòåëüíîå âðåìÿ ìîæåò ÿâëÿòüñÿ åäèíñòâåí-
íûì ïðîÿâëåíèåì çàáîëåâàíèÿ è ÷àñòî îñòàåòñÿ 
íåðàñïîçíàííûì. Ïðèñîåäèíåíèå äîïîëíèòåëü-
íûõ êëèíè÷åñêèõ è ëàáîðàòîðíûõ ñèìïòîìîâ  äà-
ëåêî íå âñåãäà ïðàâèëüíî îðèåíòèðóåò âðà÷à â 
ïëàíå âåðèôèêàöèè äèàãíîçà. Ïðè ýòîì òÿæåñòü 
õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé,  çàâèñèìîñòü ïðîãíî-
çà è èñõîäà îò âîçðàñòà ðåáåíêà è ñðîêîâ íà÷àëà 
òåðàïèè äèêòóåò íåîáõîäèìîñòü áîëåå ïðèñòàëü-
íîãî âíèìàíèÿ ê âîïðîñó ãåïàòîñïëåíîìåãàëèè  ó 
äåòåé.

Àíàëèçó êà÷åñòâà âûÿâëåíèÿ ÃËÑ, îïðåäåëå-
íèþ îñíîâíûõ åãî ïðè÷èí â ðàçëè÷íûõ âîçðàñòíûõ 
ãðóïïàõ è âûáîðó öåëåíàïðàâëåííûõ äèàãíîñòè-
÷åñêèõ ìåðîïðèÿòèé   ïîñâÿùåíî íàñòîÿùåå èñ-
ñëåäîâàíèå.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ. Ïîä 
òåðìèíîì «ãåïàòîëèåíàëüíûé ñèíäðîì» ïîäðà-
çóìåâàëñÿ êëèíè÷åñêèé è ëàáîðàòîðíûé ñèì-
ïòîìîêîìïëåêñ, îáóñëîâëåííûé ðàçëè÷íûìè 
ïðè÷èíàìè, ïðè âîçäåéñòâèè êîòîðûõ âîçíèêàþò 
ñòîéêèå (ñîõðàíÿþùèåñÿ íå ìåíåå òðåõ ìåñÿ-
öåâ) ïàòîôèçèîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ â ïå÷åíè è 
ñåëåçåíêå (îò êëåòî÷íîãî äî îðãàííîãî óðîâíÿ), 
ïðèâîäÿùèå ê óâåëè÷åíèþ è (èëè) èçìåíåíèþ 
êîíñèñòåíöèè îðãàíîâ, íàðóøåíèþ èõ ôóíêöèè è 
èìåþùèå çíà÷åíèå â ôîðìèðîâàíèè îïðåäåëåí-
íûõ íîçîëîãè÷åñêèõ ñòðóêòóð.  

Äèçàéí èññëåäîâàíèÿ ñîñòîÿë èç äâóõ ýòàïîâ. 
Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ðàñïðîñòðàíåííîñòè ãåïà-

òîñïëåíîìåãàëèè â äåòñêîì âîçðàñòå âûïîëíåíî 
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îäíîìîìåíòíîå èññëåäîâàíèå â âèäå öåëåâîãî 
ïðîôèëàêòè÷åñêîãî ìåäèöèíñêîãî îñìîòðà  äå-
òåé è ïîäðîñòêîâ, ïîñåùàþùèõ îáðàçîâàòåëü-
íûå ó÷ðåæäåíèÿ. Îñíîâíûì ìåòîäîì âûÿâëåíèÿ 
ãåïàòîñïëåíîìåãàëèè ÿâëÿëàñü ïàëüïàöèÿ. Ðàç-
ìåðû îðãàíîâ ñ÷èòàëèñü óâåëè÷åííûìè ïðè ïðå-
âûøåíèè âîçðàñòíûõ íîðì, óêàçàííûõ â ïðîïå-
äåâòè÷åñêèõ ðóêîâîäñòâàõ. 

Îñíîâíîé çàäà÷åé âòîðîãî ýòàïà èññëåäî-
âàíèÿ ÿâëÿëîñü îïðåäåëåíèå íîçîëîãè÷åñêîé 
ñòðóêòóðû ãåïàòîëèåíàëüíîãî ñèíäðîìà â çàâè-
ñèìîñòè îò âîçðàñòà. Çà ïåðèîä 2004-2007 ãã. 
ïðîâåäåíî  ðåòðîñïåêòèâíîå è ïðîäîëüíîå ïðî-
ñïåêòèâíîå èññëåäîâàíèå, ïîñâÿùåííîå èçó÷å-
íèþ ïðè÷èí ÃËÑ â ðàçëè÷íûõ âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ.   
Îáùåå êîëè÷åñòâî ïàöèåíòîâ - 241, èç íèõ ìàëü-
÷èêîâ -134, äåâî÷åê - 107.

Íàáîð ïàöèåíòîâ îñóùåñòâëÿëñÿ ïî ìåðå âû-
ÿâëåíèÿ ãåïàòî- èëè ñïëåíîìåãàëèè íà ïðèåìå 
ó÷àñòêîâîãî ïåäèàòðà, íà ñïåöèàëèçèðîâàííîì 

àìáóëàòîðíîì ïðèåìå, ïðè ñòàöèîíàðíîì îá-
ñëåäîâàíèè, ïðè ðåòðîñïåêòèâíîì àíàëèçå èñ-
òîðèé áîëåçíåé.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ â èññëåäîâàíèå:
•âîçðàñò îò 1 ìåñÿöà äî 17 ëåò âêëþ÷èòåëü-

íî;
•óâåëè÷åíèå ðàçìåðîâ ïå÷åíè è (èëè) ñåëå-

çåíêè, èçìåíåíèå êîíñèñòåíöèè îðãàíîâ, îïðå-
äåëÿåìûå ôèçèêàëüíûìè ìåòîäàìè êàê ñîïðî-
âîæäàþùèåñÿ äîïîëíèòåëüíûìè ñèìïòîìàìè, 
òàê è áåç íèõ;

•ñîãëàñèå ðîäèòåëåé íà ïðîâåäåíèå èíâà-
çèâíûõ ìåòîäîâ îáñëåäîâàíèÿ.

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ èç èññëåäîâàíèÿ:
•íàëè÷èå óñòàíîâëåííîãî äèàãíîçà, îáóñëîâ-

ëèâàþùåãî ðàçâèòèå ãåïàòîñïëåíîìåãàëèè;
•íàëè÷èå îñòðîãî èíôåêöèîííîãî çàáîëåâà-

íèÿ íà ìîìåíò îáñëåäîâàíèÿ èëè â òå÷åíèå òðåõ 
ìåñÿöåâ â àíàìíåçå;

•áåññèìïòîìíàÿ ãåïàòî- è (èëè) ñïëåíîìåãà-

Таблица 
Нозологическая структура ГЛС в различных возрастных группах (n=241)

Ãðóïïû çàáîëåâàíèé

Âîçðàñòíûå ãðóïïû Âñåãî
ñëó÷àåâ, 

(% îò îáùåãî 
êîëè÷åñòâà) 

äî 
ãîäà

1-3 
ãîäà

4-7
ëåò

8-11 
ëåò

12-14 
ëåò

15-17 
ëåò

Èíôåêöèîííûå çàáîëåâàíèÿ, 
â ò. ÷.
TORCH-ñèíäðîì
ÕÃÂ
ÕÃÑ
ÕÃ Â+Ñ
Èíôåêöèÿ ÂÝÁ

23

17
-
4
-
2

8

1
1
-
-
5

7

-
3
1
-
2

6

-
4
1
-
1

6

-
3
2
1
-

6

-
3
1
-
-

56  (23,2%)

18
14
9
1
10

Íîâîîáðàçîâàíèÿ, â ò.÷.
Ëåéêîç
Îïóõîëè ïå÷åíè

9
3
4

23
15
5

9
9
-

5
4
-

1
1
-

8
8
-

 55  (22,8%)  
40
9

Áîëåçíè îáìåíà âåùåñòâ, 
â ò.÷.
Ãëèêîãåíîç
Ëèïèäîç íåóòî÷íåííûé
Ìóêîïîëèñàõàðèäîç
Áîëåçíü Âèëüñîíà

3

1
1
-
-

4

2
1
1
-

3

-
1
-
-

4

1
-
-
2

-

3

-
-
-
2

17  (7,1%)

4
3
1
4

Äðóãèå áîëåçíè ïå÷åíè 9 5 4 3 1 2 24 (10,0%)

Áîëåçíè êðîâè 9 9 2 4 1 3  28  (11,6%)

Ñèíäðîì ïîðòàëüíîé 
ãèïåðòåíçèè - 2 5 1 - - 8  (3,3%)

Ñîìàòè÷åñêèå áîëåçíè
â ò.÷.
«Ôîíîâàÿ ïàòîëîãèÿ»
Àóòîèììóííûå áîëåçíè

9

5
-

2

2
-

3

-
2

5

1
3

4

-
2

2

-
2

25  (10,4%)

8
9

Íåóòî÷íåííàÿ ãåïàòî-è (èëè) 
ñïëåíîìåãàëèÿ 4 9 7 4 2 2 28  (11,6%)

Âñåãî ñëó÷àåâ 66 62 40 32 15 26 241  (100%)
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ëèÿ, ñîõðàíÿþùàÿñÿ ìåíåå òðåõ ìåñÿöåâ.
Ãëàâíûé ïðèçíàê ðàñïðåäåëåíèÿ íà ãðóïïû 

– âîçðàñò.  Âîçðàñòíûå ãðóïïû ñôîðìèðîâàíû 
ñ ó÷åòîì âîçðàñòíîé ïåðèîäèçàöèè: 1 ìåñ. - äî 
ãîäà, 1 – 3 ãîäà, 4 – 7 ëåò, 8 – 11 ëåò, 12 – 14 ëåò, 
15 – 17 ëåò.

×åòêîé ãðàäàöèè ñòåïåíè óâåëè÷åíèÿ ïå÷åíè 
è ñåëåçåíêè, âûÿâëÿåìîé ïðè ïàëüïàöèè,  ìû íå 

âñòðåòèëè. Ð. Õåããëèí (1965), îïðåäåëÿÿ äèôôå-
ðåíöèàëüíî-äèàãíîñòè÷åñêîå çíà÷åíèå ñòåïåíè 
óâåëè÷åíèÿ ñåëåçåíêè, âûäåëèë ëåãêîå, óìå-
ðåííîå, çíà÷èòåëüíîå è îãðîìíîå óâåëè÷åíèå. 
Äàííàÿ òåðìèíîëîãèÿ èñïîëüçîâàëàñü íàìè ïðè 
îöåíêå ñòåïåíè êàê ñïëåíîìåãàëèè, òàê è ãåïàòî-
ìåãàëèè:  ëåãêàÿ (1-2 ñì.), óìåðåííàÿ (2-5 ñì.), 
çíà÷èòåëüíàÿ (5-10 ñì.) è îãðîìíàÿ (áîëåå 10 

Рис. 1. Возраст детей с ГЛС (n=241).

Рис. 2. Основные причины ГЛС в детском возрасте (n=241).
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ñì.), â çàâèñèìîñòè îò  òîãî, íà ñêîëüêî ñàíòè-
ìåòðîâ ðàçìåðû, îïðåäåëÿåìûå ïðè ïàëüïàöèè, 
ïðåâûøàëè íîðìàòèâíûå.

Ïðè îáñëåäîâàíèè èñïîëüçîâàëèñü óíèôè-
öèðîâàííûå ëàáîðàòîðíûå è èíñòðóìåíòàëüíûå 
ìåòîäèêè, ìåòîä ÈÔÀ è ÏÖÐ ïðè ïðîâåäåíèè 
TORCH – ñêðèíèíãà è âûÿâëåíèÿ èíôåêöèè âè-
ðóñàìè ãåïàòèòîâ Â è Ñ,  èíôåêöèè âèðóñîì Ýï-
øòåéíà – Áàððà (ÂÝÁ).  Ïî ïîêàçàíèÿì ïðîâîäè-
ëèñü ñïåöèàëüíûå áèîõèìè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ 
äëÿ èñêëþ÷åíèÿ áîëåçíåé îáìåíà (öåðóëîïëàç-
ìèíà è ìåäè, ãàëàêòîçû), îïðåäåëåíèå óðîâíÿ 
àëüôà–ôåòîïðîòåèíà, èññëåäîâàíèå èììóíîëî-
ãè÷åñêîãî ñòàòóñà, öèòîõèìè÷åñêîå è öèòîìîð-
ôîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå îïóõîëåâûõ êëåòîê 
è êëåòîê ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè. Â åäèíè÷íûõ 
ñëó÷àÿõ âûïîëíÿëîñü ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêîå 
èññëåäîâàíèå. Ïóíêöèîííàÿ áèîïñèÿ ïå÷åíè ñ 
ïîñëåäóþùèì ãèñòîëîãè÷åñêèì èññëåäîâàíèåì 
ïðîâåäåíà ó 28 äåòåé. 

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ è îáñóæäåíèå. 
Ñ öåëüþ âûÿâëåíèÿ ãåïàòîñïëåíîìåãàëèè îñ-
ìîòðåíî 5178 äåòåé â âîçðàñòå îò 1 ìåñÿöà äî 17 
ëåò. Íà ìîìåíò îñìîòðà äåòè íå èìåëè ïðèçíàêîâ 
îñòðîãî èëè îáîñòðåíèÿ õðîíè÷åñêîãî çàáîëå-
âàíèÿ. Ãåïàòî- è ñïëåíîìåãàëèÿ âûÿâëåíà ó 16 
÷åëîâåê, ïðè÷åì 7 èç íèõ èìåëè óñòàíîâëåííûé 
äèàãíîç, è ó 9 – óâåëè÷åíèå îðãàíîâ áûëî âûÿâ-
ëåíî âïåðâûå. Ðàñïðîñòðàíåííîñòü íå óòî÷íåí-
íîé ãåïàòî- è ñïëåíîìåãàëèè ïî ðåçóëüòàòàì 
öåëåâîãî ïðîôèëàêòè÷åñêîãî îñìîòðà ñîñòàâèëà 
1,7 íà 1000 îñìîòðåííûõ ëèö, ÷òî çíà÷èìî âûøå 
ðàñïðîñòðàíåííîñòè ïî äàííûì îáðàùàåìîñòè 
â ïîëèêëèíèêè è ïðîôèëàêòè÷åñêèõ îñìîòðîâ - 
0,03 íà 1000 äåòåé â âîçðàñòå îò 0 äî 17 ëåò. («Çà-
áîëåâàåìîñòü, ôîðìà 025/ó», 2007 ã., äåòñêîå íà-
ñåëåíèå 105 òûñ.).

Â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ 192 (79,7%) ãåïàòîñ-
ïëåíîìåãàëèè âïåðâûå  áûëè âûÿâëåíû â ñòàöè-
îíàðå. Ýòàïû ïîëèêëèíèêè è ïðîôîñìîòðà ñî-
ñòàâèëè ÷óòü áîëåå 17%, è â  2,5% ãåïàòî- è (èëè) 
ñïëåíîìåãàëèÿ áûëà çàìå÷åíà ðîäèòåëÿìè êàê 
óâåëè÷åíèå æèâîòà èëè îáðàçîâàíèå â áðþøíîé 
ïîëîñòè.

Ïðè ðàñïðåäåëåíèè ïàöèåíòîâ ñ ÃËÑ â çàâè-
ñèìîñòè îò âîçðàñòà  ñàìûìè ìíîãî÷èñëåííûìè  
îêàçàëèñü ãðóïïû äåòåé äî ãîäà – 66  ÷åë. (27,4%) 
è ñ ãîäà äî 3-õ ëåò – 62 ÷åë. (25,7%) (p<0,001), êî-
òîðûå â îáùåé ñëîæíîñòè ñîñòàâèëè áîëåå 50% 
ñëó÷àåâ. Ðàâíîçíà÷íûìè ïî ÷èñëåííîñòè  áûëè 
ãðóïïû äåòåé ñ 4 äî 7 – 40 (16,6%) è ñ 8 äî 11 ëåò 
– 32 (13,3%), ïîäðîñòêè ñîñòàâèëè 26 (10,8%) 
ñëó÷àåâ. Íàèìåíüøåå êîëè÷åñòâî ñëó÷àåâ îòìå-
÷àëîñü â ãðóïïå ñ 12 äî 14 ëåò – 15 ÷åë. (6,2%) 
(ðèñ.1).

Íàèáîëåå ÷àñòî ÃËÑ áûë îáóñëîâëåí èíôåê-
öèîííûìè çàáîëåâàíèÿìè  – 56 ñëó÷àåâ (23,2%) 
è íîâîîáðàçîâàíèÿìè – 55 (22,8%) (p<0,05). Áî-
ëåçíè êðîâè, ïðåäñòàâëåííûå â îñíîâíîì ãåìî-
ëèòè÷åñêèìè àíåìèÿìè, ñîñòàâèëè 28 ñëó÷àåâ 
(11,6%), áîëåçíè îáìåíà – 17 (7,1%). Ñîìàòè÷åñ-
êèå çàáîëåâàíèÿ, ñîïðîâîæäàþùèåñÿ ÃËÑ, äðó-
ãèå ðåäêî âñòðå÷àþùèåñÿ áîëåçíè ïå÷åíè èìåëè 
ìåñòî â 25 (10,4%) è 24 (10,0%) ñëó÷àÿõ ñîîòâåòñ-

òâåííî.  Ñèíäðîì âíåïå÷åíî÷íîé ïîðòàëüíîé ãè-
ïåðòåíçèè îòìå÷àëñÿ ó 8 ïàöèåíòîâ, ÷òî ñîñòàâè-
ëî 3,3%. Ïðè÷èíà ãåïàòîñïëåíîìåãàëèè îñòàëàñü 
íå óòî÷íåííîé ó 28 (11%) äåòåé (ðèñ. 2).

Èçó÷åíèå âîçðàñòíîé è  íîçîëîãè÷åñêîé ñòðóê-
òóðû ÃËÑ ïîêàçàëî, ÷òî âîçðàñò ìîæåò ÿâëÿòüñÿ 
îäíèì  èç ôàêòîðîâ, îïðåäåëÿþùèõ ïðè÷èíó ãå-
ïàòîñïëåíîìåãàëèè (òàáë.). Òàê, ó äåòåé ïåðâîãî 
ãîäà æèçíè íàèáîëåå ÷àñòî ÃËÑ áûë îáóñëîâëåí 
èíôåêöèîííûìè çàáîëåâàíèÿìè – 23 ñëó÷àÿ 
(34,9%). Ïðè÷åì â ñòðóêòóðå èíôåêöèîííîé ïà-
òîëîãèè ó äåòåé äî ãîäà äîìèíèðîâàëè âðîæäåí-
íûå èíôåêöèè, ôîðìèðóþùèå TORCH-ñèíäðîì, 
òîãäà êàê ó äåòåé ñòàðøå 8 ëåò – õðîíè÷åñêèå âè-
ðóñíûå ãåïàòèòû Â è Ñ (p<0,05).   

Îáðàùàåò âíèìàíèå òîò ôàêò, ÷òî â âîçðàñòå 
îò 1 ãîäà äî 3-õ ëåò íàèáîëåå ÷àñòîé ïðè÷èíîé 
ÃËÑ ÿâèëèñü çàáîëåâàíèÿ, îòíîñÿùèåñÿ ê êëàñ-
ñó íîâîîáðàçîâàíèÿ – 23 ñëó÷àÿ, ÷òî ñîñòàâèëî 
37,1% îò îáùåãî êîëè÷åñòâà â äàííîé âîçðàñòíîé 
ãðóïïå  (p<0,05).  Ëåéêîçû êàê ïðè÷èíà ãåïàòîñï-
ëåíîìåãàëèè èìåëè ìåñòî â êàæäîé âîçðàñòíîé 
ãðóïïå. Îïóõîëè ïå÷åíè áûëè äèàãíîñòèðîâàíû 
òîëüêî ó äåòåé ðàííåãî âîçðàñòà, ïðè÷åì â 7 èç 9 
ñëó÷àåâ áûëè  çëîêà÷åñòâåííûìè. 

Äðóãèå ðåäêî âñòðå÷àþùèåñÿ áîëåçíè ïå÷å-
íè, áîëåçíè êðîâè êàê ïðè÷èíà ÃËÑ èìåëè ìåñòî 
âî âñåõ âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ áåç çíà÷èìûõ ðàçëè-
÷èé. Ñèíäðîì âíåïå÷åíî÷íîé ïîðòàëüíîé ãèïåð-
òåíçèè âñòðå÷àëñÿ â òðåõ âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ ñ 
ìàêñèìàëüíûì êîëè÷åñòâîì ñëó÷àåâ â âîçðàñòå 
îò 4 äî 7 ëåò.   Íàðóøåíèÿ îáìåíà âåùåñòâ íà-
áëþäàëèñü âî âñåõ ãðóïïàõ, çà èñêëþ÷åíèåì äå-
òåé îò  12 äî 14 ëåò. Ïðè÷åì â ðàííåì âîçðàñòå  
ýòî áûëè  ëèçîñîìíûå áîëåçíè íàêîïëåíèÿ, à ó 
äåòåé ñòàðøå 7 ëåò – áîëåçíü Âèëüñîíà.  Ñîìà-
òè÷åñêàÿ ïàòîëîãèÿ, ñîïðîâîæäàþùàÿñÿ ÃËÑ, ó 
ìàëåíüêèõ äåòåé áûëà ïðåäñòàâëåíà ôîíîâûìè 
(äèñòðîôèè, ðàõèò), à â ñòàðøåì âîçðàñòå – àó-
òîèììóííûìè çàáîëåâàíèÿìè (òàáë.).

Îöåíèâàÿ ñòåïåíü óâåëè÷åíèÿ îðãàíîâ ïðè 
ðàçëè÷íûõ çàáîëåâàíèÿõ, ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî 
áîëüøèíñòâî èç íèõ ñîïðîâîæäàëîñü íåçíà÷è-
òåëüíîé èëè óìåðåííîé ãåïàòî- è (èëè) ñïëåíî-
ìåãàëèåé. Çíà÷èòåëüíàÿ ãåïàòîìåãàëèÿ ÷àùå 
áûëà îáóñëîâëåíà íîâîîáðàçîâàíèÿìè, â ÷àñò-
íîñòè ëåéêîçàìè (p<0,05), ïðè÷èíîé æå îãðîì-
íîé ãåïàòîìåãàëèè ÿâèëèñü îïóõîëè ïå÷åíè è 
ãëèêîãåíîçû. Çíà÷èòåëüíàÿ ñïëåíîìåãàëèÿ ÷àùå 
èìåëà ìåñòî ïðè íîâîîáðàçîâàíèÿõ (p<0,05), à 
òàêæå ïðè ãåìîëèòè÷åñêèõ àíåìèÿõ è ñèíäðîìå 
ïîðòàëüíîé ãèïåðòåíçèè. Îãðîìíàÿ ñïëåíîìå-
ãàëèÿ áûëà îáóñëîâëåíà ëåéêîçàìè è áîëåçíÿìè 
íàêîïëåíèÿ (ëèïèäîçîì íå óòî÷íåííûì). Ïðî-
âåäåííîå èññëåäîâàíèå ïîäòâåðäèëî çíà÷åíèå 
ñòåïåíè  óâåëè÷åíèÿ ïå÷åíè è ñåëåçåíêè â óñòà-
íîâëåíèè äèàãíîçà. 

Â 92% ñëó÷àåâ ÃËÑ ñîïðîâîæäàëñÿ äðóãèìè 
êëèíè÷åñêèìè è ëàáîðàòîðíûìè èçìåíåíèÿ-
ìè. Íàèáîëåå ÷àñòî (áîëåå 50% îò ÷èñëåííîñòè 
äåòåé â êàæäîé âîçðàñòíîé ãðóïïå) èìåëè ìåñ-
òî ñèìïòîìû èíòîêñèêàöèè ðàçëè÷íîé ñòåïåíè 
âûðàæåííîñòè. Ñèìïòîì öèòîëèçà âûÿâëÿëñÿ â 
23,6%-30,4% ñëó÷àåâ. Æåëòóõà è îòêëîíåíèÿ â 
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ôèçè÷åñêîì ðàçâèòèè ÷àùå îòìå÷àëèñü ó äåòåé 
ðàííåãî âîçðàñòà, â òî âðåìÿ êàê äèñïåïòè÷åñ-
êèå íàðóøåíèÿ – ó äåòåé ñòàðøå 12 ëåò (ð<0,05). 
Ãåìîððàãè÷åñêèé ñèíäðîì è ëèìôîàäåíîïàòèÿ 
âñòðå÷àëèñü ó îòäåëüíûõ ïàöèåíòîâ âî âñåõ âîç-
ðàñòíûõ ãðóïïàõ áåç çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé. Äðóãèå 
ñèìïòîìû (àñöèò, êîæíûé çóä, ãèïåðñïëåíèçì) 
ñîïðîâîæäàëè ÃËÑ äîñòàòî÷íî ðåäêî è íå èìåëè 
ñòàòèñòè÷åñêîé çíà÷èìîñòè. 

Ó÷èòûâàÿ, ÷òî ÃËÑ â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ âû-
ÿâëÿëñÿ ó äåòåé ïåðâûõ òðåõ ëåò æèçíè, ìû ïðî-
àíàëèçèðîâàëè äîïîëíèòåëüíûå ñèìïòîìû, ôîð-
ìèðóþùèå  êîíêðåòíûå íîçîëîãè÷åñêèå ôîðìû 
â ýòîé âîçðàñòíîé ãðóïïå. Îêàçàëîñü, ÷òî ñî÷å-
òàíèå íåçíà÷èòåëüíîé èëè óìåðåííîé ãåïàòîìå-
ãàëèè ñ ñèìïòîìàìè èíòîêñèêàöèè, öèòîëèçîì 
è îòêëîíåíèÿìè â ôèçè÷åñêîì ðàçâèòèè íàèáî-
ëåå õàðàêòåðíî äëÿ TORCH-ñèíäðîìà è òðåáóåò 
ïðîâåäåíèÿ ñêðèíèíãà íà âðîæäåííûå èíôåê-
öèè. Íåçíà÷èòåëüíàÿ ãåïàòîìåãàëèÿ ñ öèòîëèçîì 
äîëæíà ÿâëÿòüñÿ îñíîâàíèåì äëÿ îáñëåäîâàíèÿ 
íà èíôåêöèè âèðóñîâ ãåïàòèòîâ  Â è Ñ, à óìåðåí-
íàÿ ãåïàòîñïëåíîìåãàëèÿ â ñî÷åòàíèè ñ ëèìôî-
àäåíîïàòèåé è ñèìïòîìàìè èíòîêñèêàöèè – íà 
èíôåêöèþ ÂÝÁ. Ïðè çíà÷èòåëüíîé ãåïàòîìåãà-
ëèè â ñî÷åòàíèè ñ ñèìïòîìàìè èíòîêñèêàöèè è 
àíåìèåé íåîáõîäèìî èñêëþ÷àòü îïóõîëü ïå÷åíè. 
Çíà÷èòåëüíàÿ ãåïàòî- è ñïëåíîìåãàëèÿ íà ôîíå 
âûðàæåííîé èíòîêñèêàöèè, ñîïðîâîæäàþùàÿñÿ  
ëèìôîàäåíîïàòèåé, ãåìîððàãè÷åñêèì ñèíäðî-
ìîì è ãåìàòîëîãè÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè,  ÿâëÿ-
åòñÿ êëèíè÷åñêèì ïðîÿâëåíèåì ëåéêîçîâ. Ñïëå-
íîìåãàëèÿ â ñî÷åòàíèè ñ æåëòóõîé íàèáîëåå 
õàðàêòåðíà äëÿ ãåìîëèòè÷åñêîé àíåìèè. Çíà÷è-
òåëüíàÿ ãåïàòîìåãàëèÿ, âîçìîæíî, â ñî÷åòàíèè 
ñî ñïëåíîìåãàëèåé òðåáóåò èñêëþ÷åíèÿ ãëèêî-
ãåíîâîé áîëåçíè, à çíà÷èòåëüíàÿ ñïëåíîìåãàëèÿ 
– áîëåçíè Ãîøå. Èçîëèðîâàííàÿ ñïëåíîìåãàëèÿ 
áåç äîïîëíèòåëüíûõ êëèíè÷åñêèõ è ëàáîðàòîð-
íûõ ñèìïòîìîâ ìîæåò ñëóæèòü ïðîÿâëåíèåì ñèí-
äðîìà âíåïå÷åíî÷íîé ïîðòàëüíîé ãèïåðòåíçèè. 

Çàêëþ÷åíèå. Ïðîâåäåííîå èññëåäîâàíèå 
âûÿâèëî ðàçëè÷èÿ ïîêàçàòåëåé ðàñïðîñòðàíåí-
íîñòè íå óòî÷íåííîé ãåïàòîñïëåíîìåãàëèè ïî 
ðåçóëüòàòàì öåëåâîãî ïðîôèëàêòè÷åñêîãî îñ-
ìîòðà, ïî äàííûì îáðàùàåìîñòè â ïîëèêëèíèêè 
è ïðîôèëàêòè÷åñêèõ îñìîòðîâ äåêðåòèðîâàííûõ 
âîçðàñòîâ, à òàêæå íàèáîëüøóþ  âûÿâëÿåìîñòü 
ÃËÑ  ïðè ñòàöèîíàðíîì îáñëåäîâàíèè. Ýòî äèê-
òóåò íåîáõîäèìîñòü áîëåå âíèìàòåëüíîãî îòíî-
øåíèÿ ê ïðîïåäåâòè÷åñêèì àñïåêòàì íà ýòàïå 
îêàçàíèÿ ïåðâè÷íîé ìåäèöèíñêîé ïîìîùè. Íà-
ëè÷èå ó äåòåé ãåïàòî- è (èëè) ñïëåíîìåãàëèè áåç 
óñòàíîâëåííîé íà ìîìåíò îñìîòðà  ïðè÷èíû è 
äîïîëíèòåëüíûõ ñèìïòîìîâ òðåáóåò íàáëþäåíèÿ 
è àìáóëàòîðíîãî îáñëåäîâàíèÿ. Íàëè÷èå äîïîë-
íèòåëüíûõ ñèìïòîìîâ, à òàêæå ñîõðàíÿþùååñÿ 
áîëåå 3-õ ìåñÿöåâ óâåëè÷åíèå îðãàíîâ ÿâëÿåòñÿ 
ïîâîäîì äëÿ  ãîñïèòàëèçàöèè ðåáåíêà.   Íàèáîëü-
øàÿ ÷àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè ãåïàòîëèåíàëüíîãî 
ñèíäðîìà ó äåòåé ïåðâûõ òðåõ ëåò æèçíè ñ ïðå-
îáëàäàíèåì â åãî ñòðóêòóðå èíôåêöèîííîé ïà-
òîëîãèè è íîâîîáðàçîâàíèé òðåáóåò îò âðà÷à 
ïåðâè÷íîãî çâåíà áîëåå ïðèñòàëüíîãî âíèìàíèÿ 

ê äàííîé âîçðàñòíîé ãðóïïå. Ïðîâåäåííîå èñ-
ñëåäîâàíèå ïðåäñòàâèëî íîçîëîãè÷åñêóþ ñòðóê-
òóðó ãåïàòîëèåíàëüíîãî ñèíäðîìà â âîçðàñòíîì 
àñïåêòå, îáîçíà÷èëî îñíîâíûå äîïîëíèòåëüíûå 
ñèìïòîìû è ñòåïåíü óâåëè÷åíèÿ ïå÷åíè è ñåëå-
çåíêè ïðè êîíêðåòíûõ çàáîëåâàíèÿõ. Èñïîëüçî-
âàíèå ýòèõ ðåçóëüòàòîâ ïðåäïîëàãàåò áîëåå öå-
ëåíàïðàâëåííîå îáñëåäîâàíèå ðåáåíêà è ìîæåò 
áûòü ïîëåçíûì ïðè ïðîâåäåíèè  äèôôåðåíöè-
àëüíîãî äèàãíîçà  ãåïàòîñïëåíîìåãàëèè  â äå-
òñêîì âîçðàñòå. 
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НЕКОТОРЫЕ АСПЕКТЫ 
ГЕПАТОСПЛЕНОМЕГАЛИИ В ДЕТСКОМ 
ВОЗРАСТЕ

М.М. КОТОВИЧ, Е.В. ЛУЧШЕВА, Ф.К. МАНЕРОВ
 
Ñ öåëüþ âûÿâëåíèÿ ãåïàòîñïëåíîìåãàëèè 

îñìîòðåíî 5178 äåòåé â âîçðàñòå îò 1 ìåñÿöà 
äî 17 ëåò, ïîñåùàþùèõ îáùåîáðàçîâàòåëüíûå 
ó÷ðåæäåíèÿ. Ïðîâåäåí ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç 
ðàñïðîñòðàíåííîñòè íå óòî÷íåííîé ãåïàòî- è/
èëè ñïëåíîìåãàëèè ñ äàííûìè îáðàùàåìîñòè â 
ïîëèêëèíèêè è ïðîôèëàêòè÷åñêèõ îñìîòðîâ. Íà 
îñíîâàíèè êëèíè÷åñêîãî îáñëåäîâàíèÿ 241 äå-
òåé ñ ãåïàòîëèåíàëüíûì ñèíäðîìîì  èçó÷åíû  
âîçðàñòíàÿ ñòðóêòóðà è îñíîâíûå ïðè÷èíû åãî 
ðàçâèòèÿ. Óñòàíîâëåíî, ÷òî íîçîëîãè÷åñêóþ ïðè-
íàäëåæíîñòü ãåïàòîëèåíàëüíîãî ñèíäðîìà îï-
ðåäåëÿåò âîçðàñò ðåáåíêà, ñòåïåíü óâåëè÷åíèÿ 
îðãàíîâ è êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ îñíîâíîãî 
çàáîëåâàíèÿ. 

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãåïàòîëèåíàëüíûé ñèíä-
ðîì, äåòè, âîçðàñòíàÿ è íîçîëîãè÷åñêàÿ ñòðóêòó-
ðà,  äîïîëíèòåëüíûå êëèíè÷åñêèå ñèìïòîìû

SOME ASPECTS OF HEPATOSPLENOMEGALIA 
AT CHILDREN’S AGE

KOTOVICH М.М., LUCHSHEVA Е.V., 
MANEROV F.K.

5178 children in the age of 1 month - 17 years 
visiting general educational establishments are 
examined with the purpose of revealing of hepat-
osplenomegalia. The comparative analysis of preva-
lence of not specified hepato-and-or splenomegalia 
with the data of polyclinics and prophylactic inspec-
tions is carried out. On the basis of clinical inspection 
of 241 children with hepatolienal syndrome, the age 
structure and principal causes of its development 
are investigated. It is established, that nosological 
belonging of hepatolienal syndrome is determined 
by the age of the child, a degree of increase in bod-
ies and clinical displays of the basic disease. 

Key words: hepatolienal syndrome, children, 
age and nosological structure, additional clinical 
symptoms
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ВЛИЯНИЕ ПРОТИВОВИРУСНОЙ ТЕРАПИИ 
НА ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ ПОКАЗАТЕЛИ ЭНДОТЕЛИЯ 
ПРИ HCV-АССОЦИИРОВАННОЙ ПАТОЛОГИИ ПЕЧЕНИ
П.В. Корой
Ставропольская государственная медицинская академия

Ïîâðåæäåíèå è äèñôóíêöèÿ ýíäîòåëèÿ è, 
ñâÿçàííûå ñ íèìè ìèêðîöèðêóëÿòîðíûå 
íàðóøåíèÿ, ÿâëÿþòñÿ âàæíåéøåé ñîñòàâ-

íîé ÷àñòüþ ïàòîãåíåçà õðîíè÷åñêèõ âèðóñíûõ 
çàáîëåâàíèé ïå÷åíè, âëèÿþùåé íà õàðàêòåð 
èõ òå÷åíèÿ. Òàê, ó áîëüíûõ õðîíè÷åñêèì ãåïà-
òèòîì è öèððîçîì ïå÷åíè íàáëþäàåòñÿ ïîâû-
øåíèå óðîâíÿ ýíäîòåëèíà-1 è îêñèäà àçîòà â 
êðîâè, áîëåå âûðàæåííîå â ñëó÷àÿõ öèððîòè-
÷åñêîé òðàíñôîðìàöèè è ñâÿçàííîå ñ òÿæåñ-
òüþ çàáîëåâàíèÿ è åãî ïðîãíîçîì [8, 17, 19, 
22, 25]. Ïðè õðîíè÷åñêîé ïàòîëîãèè ïå÷åíè 
îòìå÷åíî óâåëè÷åíèå ïëàçìåííîãî òðîìáî-
ìîäóëèíà è ôàêòîðà Âèëëåáðàíäà, êîòîðîå 
êîððåëèðîâàëî ñ ìîëåêóëàìè àäãåçèè è êî-
ëè÷åñòâîì äåñêâàìèðîâàííûõ ýíäîòåëèîöè-
òîâ [14, 15, 20, 24, 26, 27]. 

Âàæíîñòü ôóíêöèîíàëüíîãî äèñáàëàíñà ýí-
äîòåëèÿ ïðè çàáîëåâàíèÿõ ïå÷åíè îáóñëîâëåíà 
åãî ó÷àñòèåì â ïðîöåññàõ âîñïàëåíèÿ, òêàíåâîãî 
ðåìîäåëèðîâàíèÿ è ôèáðîçà [5]. Ïå÷åíî÷íàÿ ñî-
ñóäèñòàÿ ñåòü è ñèíóñîèäàëüíûå êëåòêè ÿâëÿþò-
ñÿ èñòî÷íèêàìè ïîâûøåííîãî ñèíòåçà ýíäîòåëè-
àëüíûõ ìåäèàòîðîâ ïîä âëèÿíèåì ýíäîòîêñèíîâ, 
ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ, ãåïàòîòðîïíûõ 
âèðóñîâ [18, 22] èëè âñëåäñòâèå óâåëè÷åíèÿ 
ýíäîòåëèàëüíîé ïîâåðõíîñòè [16]. Â îòâåò íà 
òðèããåðíîå âîçäåéñòâèå ïðîèñõîäèò ïåðñèñòè-
ðóþùàÿ àêòèâàöèÿ è/èëè ïîâðåæäåíèå ýíäîòå-
ëèîöèòîâ ñ âûáðîñîì ýíäîòåëèàëüíûõ ìåäèàòî-
ðîâ, ñïîñîáñòâóþùèõ îòëîæåíèþ âíåêëåòî÷íîãî 
ìàòðèêñà â ïå÷åíè; ôîðìèðóåòñÿ ïîðî÷íûé êðóã 
ïðîãðåññèðîâàíèÿ õðîíè÷åñêîãî ãåïàòèòà è öèð-
ðîçà ïå÷åíè.

Îöåíêà âëèÿíèÿ ïðîòèâîâèðóñíûõ ïðåïàðàòîâ 
êàê îñíîâíûõ ñðåäñòâ ëå÷åíèÿ õðîíè÷åñêèõ âè-
ðóñíûõ çàáîëåâàíèé ïå÷åíè íà ýíäîòåëèé âåñüìà 

âàæíà. Â íåìíîãî÷èñëåííûõ ïóáëèêàöèÿõ îáñóæ-
äàåòñÿ ñïîñîáíîñòü ïðåïàðàòîâ èíòåðôåðîíà-α ê 
ýíäîòåëèàëüíîé ïðîòåêöèè, îäíàêî äî ïîñëåäíå-
ãî âðåìåíè íå óñòàíîâëåíî ÷åòêîé âçàèìîñâÿçè 
ìåæäó ðàçëè÷íûìè ñõåìàìè òåðàïèè, åå ðåçóëü-
òàòàìè è ïîêàçàòåëÿìè ôóíêöèè ýíäîòåëèÿ.

Öåëüþ èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü èçó÷åíèå îñî-
áåííîñòåé âëèÿíèÿ êîìáèíèðîâàííîé ïðîòèâî-
âèðóñíîé òåðàïèè íà ýíäîòåëèàëüíûå ìåäèàòî-
ðû ïðè õðîíè÷åñêîì âèðóñíîì ãåïàòèòå Ñ (ÕÂÃ Ñ) 
è Ñ-âèðóñíîì öèððîçå ïå÷åíè.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû. Îáñëåäîâàëè 47 áîëü-
íûõ (32 ìóæ÷èíû, 15 æåíùèí)  â âîçðàñòå îò 19 
äî 53 ëåò. Ó 42 áîëüíûõ áûë óñòàíîâëåí äèàãíîç 
õðîíè÷åñêîãî âèðóñíîãî ãåïàòèòà Ñ, â 5 ñëó÷àÿõ 
– Ñ-âèðóñíîãî öèððîçà ïå÷åíè êëàññà À ïî Child-
Pugh. Êîíòðîëüíóþ ãðóïïó ñîñòàâèëè 60 çäîðî-
âûõ äîáðîâîëüöåâ â âîçðàñòå îò 20 äî 55 ëåò.

Ïðîòèâîâèðóñíàÿ òåðàïèÿ ÕÂÃ Ñ ïðîâîäèëàñü 
èíòåðôåðîíîì-α êîðîòêîãî äåéñòâèÿ (18 ïàöèåí-
òîâ) â ñòàíäàðòíîé äîçå èëè ïåãèëèðîâàííûìè 
èíòåðôåðîíàìè (24 áîëüíûõ) â êîìáèíàöèè ïðå-
ïàðàòàìè ðèáàâèðèíà â äîçå 800-1200 ìã/ñóòêè 
â çàâèñèìîñòè îò ìàññû òåëà è ãåíîòèïà âèðóñà. 
Ó 24 ïàöèåíòîâ ñ ÕÂÃ Ñ âûÿâëåí 1 ãåíîòèï HCV, ó 
îñòàëüíûõ – íå-1 ãåíîòèï. Áîëüíûå öèððîçîì ïå-
÷åíè ïîëó÷àëè êîìáèíèðîâàííóþ ïðîòèâîâèðóñ-
íóþ òåðàïèþ ïåãèëèðîâàííûìè èíòåðôåðîíàìè 
è ïðåïàðàòàìè ðèáàâèðèíà. Ýôôåêòèâíîñòü ëå-
÷åíèÿ îöåíèâàëè ïî äîñòèæåíèþ ðàííåãî è óñ-
òîé÷èâîãî âèðóñîëîãè÷åñêîãî îòâåòà.

Îáñëåäîâàíèå áîëüíûõ ïðîâîäèëè äî, à òàê-
æå ÷åðåç 12 íåäåëü ïðîòèâîâèðóñíîé òåðàïèè. 
Ñîäåðæàíèå ýíäîòåëèíà-1 â ïëàçìå óñòàíàâëè-
âàëè ìåòîäîì ÈÔÀ ñ ïîìîùüþ íàáîðîâ ôèðìû 
«Biomedica-Gruppe» (Àâñòðèÿ), òðîìáîìîäóëèíà 
– ðåàêòèâîâ ôèðìû «Diaclone» (Ôðàíöèÿ). Óðî-
âåíü îêñèäà àçîòà â êðîâè îïðåäåëÿëè êîëîðè-
ìåòðè÷åñêèì ìåòîäîì ïî êîëè÷åñòâó íèòðàòîâ è 
íèòðèòîâ ñ èñïîëüçîâàíèåì ñòàíäàðòíîãî òåñò-
íàáîðà («R&D Systems», ÑØÀ). Àêòèâíîñòü ôàê-
òîðà Âèëëåáðàíäà èçó÷àëè íà àãðåãîìåòðå ôèð-

Êîðîé Ïàâåë Âëàäèìèðîâè÷. ê.ì.í., àññèñòåíò êàôåäðû 
âíóòðåííèõ áîëåçíåé ¹1 ñ êóðñîì ïîëèêëèíè÷åñêîé 
òåðàïèè. 
Òåë.: (8652) 32-35-37



 ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ. ЗАБОЛЕВАНИЯ ПЕЧЕНИ

Таблица 1
Ýíäîòåëèàëüíûå ìàðêåðû â äèíàìèêå 12-òè íåäåëü 

ïðîòèâîâèðóñíîé òåðàïèè (Х±¾
X
)

Ïîêàçàòåëü
Ãðóïïû îáñëåäîâàííûõ

çäîðîâûå áîëüíûå ÕÂÃ Ñ (1) áîëüíûå ÖÏ Ñ (2)

ÝÒ-1 (ôìîëü/ë) n=40
0,26±0,02

0,85±0,12 *
0,37±0,04 */**

1,53±0,26 *
1,08±0,20 */**

ð
1-2 

(äî ëå÷åíèÿ) <0,05

ð
1-2 

(ïîñëå ëå÷åíèÿ) <0,05

NO (ìêìîëü/ë) n=60
34,68±2,57

90,11±7,33 *
70,10±8,37 */**

166,40±25,18 *
133,64±24,87 */**

ð
1-2 

(äî ëå÷åíèÿ) <0,05

ð
1-2 

(ïîñëå ëå÷åíèÿ) <0,05

ÒÌ (íã/ìë) n=20
2,81±0,11

3,29±0,27
3,24±0,22

4,42±0,84
5,20±0,72 */**

ð
1-2 

(äî ëå÷åíèÿ) >0,05

ð
1-2 

(ïîñëå ëå÷åíèÿ) <0,05

ÔÂ (%) n=60
80,66±2,41

89,09±2,401

82,27±2,60 **
97,00±4,941

89,04±4,16 **

ð
1-2 

(äî ëå÷åíèÿ) >0,05

ð
1-2 

(ïîñëå ëå÷åíèÿ) >0,05

Примечание: в числителе показатели до лечения, в знаменателе – после лечения; 1 - F= 4,27, p<0,05 по сравнению 
с контролем; * - p<0,05 по сравнению со здоровыми; ** - p<0,05 в динамике лечения.
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ìû «Áèîëà» ñ èñïîëüçîâàíèåì íàáîðà ðåàãåíòîâ 
ÍÏÎ «Ðåíàì» (Ðîññèÿ).

Ðåçóëüòàòû ñòàòèñòè÷åñêè îáðàáîòàëè ñ ïîìî-
ùüþ ïðîãðàìì Microsoft Excel 2000 äëÿ Windows 
XP, Primer of Biostatistics 4.0 äëÿ Windows 98. Êîëè-
÷åñòâåííûå çíà÷åíèÿ ñ íîðìàëüíûì ðàñïðåäåëå-
íèåì ïðåäñòàâëåíû â âèäå ñðåäíåé±ñòàíäàðòíàÿ 
îøèáêà ñðåäíåé. Äëÿ âûÿâëåíèÿ ìåæãðóïïîâûõ 
è âíóòðèãðóïïîâûõ ðàçëè÷èé èñïîëüçîâàëè îä-
íîôàêòîðíûé äèñïåðñèîííûé àíàëèç ñ âû÷èñ-
ëåíèåì êðèòåðèåâ ìíîæåñòâåííûõ ñðàâíåíèé: 
êðèòåðèÿ Íüþìåíà-Êåéëñà, ïàðíîãî t-êðèòåðèÿ 
Ñòüþäåíòà. Ïðè ñòàòèñòè÷åñêîì àíàëèçå êà÷å-
ñòâåííûõ ïðèçíàêîâ èñïîëüçîâàëè êðèòåðèé χ2 ñ 
ïîïðàâêîé Éåéòñà. Äîñòîâåðíûìè ñ÷èòàëè ðàç-
ëè÷èÿ ïðè p<0,05.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå. Èç 42 áîëüíûõ 
õðîíè÷åñêèì âèðóñíûì ãåïàòèòîì Ñ ó 38 (90,4%) 
áûë äîñòèãíóò ðàííèé âèðóñîëîãè÷åñêèé îòâåò 
(ÐÂÎ), 4 áîëüíûõ îêàçàëèñü íîí-ðåñïîíäåðàìè. 
Äâàäöàòü ïàöèåíòîâ èç ãðóïïû ñ ðàííèì âèðó-
ñîëîãè÷åñêèì îòâåòîì (52,6%) èìåëè 1 ãåíîòèï, 
â ãðóïïå ñ îòñóòñòâèåì ïîçèòèâíîãî îòâåòà íà 
ëå÷åíèå òàêèõ áîëüíûõ áûëî 4 (100%, p>0,05). 
Ëèö, ïîëó÷àâøèõ ïåãèëèðîâàííûå èíòåðôåðîíû, 
â ãðóïïàõ ñ ðàííèì âèðóñîëîãè÷åñêèì îòâåòîì 
è ñðåäè íîí-ðåñïîíäåðîâ áûëî 24 è 0 ñîîòâåò-
ñòâåííî (63,2% è 0% ñîîòâåòñòâåííî, χ2=3,59; 
p=0,058). Óñòîé÷èâûé âèðóñîëîãè÷åñêèé îòâåò 
(ÓÂÎ) áûë äîñòèãíóò ó 29 áîëüíûõ (69,0%). Òðè-
íàäöàòü ïàöèåíòîâ ñ óñòîé÷èâûì âèðóñîëîãè÷å-
ñêèì îòâåòîì èìåëè 1 ãåíîòèï (44,8%), â ãðóïïå 
ñ îòñóòñòâèåì ïîçèòèâíîãî îòâåòà íà ëå÷åíèå 
òàêèõ áîëüíûõ áûëî 11 (84,6%, χ2=4,29; p<0,05). 

Ëèö, ïîëó÷àâøèõ ïåãèëèðîâàííûå èíòåðôåðîíû, 
â ãðóïïàõ ñ óñòîé÷èâûì âèðóñîëîãè÷åñêèì îòâå-
òîì è ñðåäè íîí-ðåñïîíäåðîâ áûëî 20 è 4 ñîîò-
âåòñòâåííî (68,9% è 30,7%, χ2=3,90; p<0,05).

Ïðè öèððîçå ïå÷åíè ðàííèé âèðóñîëîãè÷åñ-
êèé îòâåò áûë äîñòèãíóò ó 60% áîëüíûõ, óñòîé÷è-
âûé âèðóñîëîãè÷åñêèé îòâåò íàáëþäàëñÿ â 40% 
ñëó÷àåâ.

Ïðè õðîíè÷åñêîé âèðóñíîé ïàòîëîãèè ïå÷åíè 
íàáëþäàëîñü óâåëè÷åíèå ñîäåðæàíèÿ â êðîâè 
ýíäîòåëèíà-1 è îêñèäà àçîòà. Â ñëó÷àÿõ öèððîçà 
ïå÷åíè èõ çíà÷åíèÿ áûëè äîñòîâåðíî âûøå, ÷åì 
ó áîëüíûõ õðîíè÷åñêèì âèðóñíûì ãåïàòèòîì. Ñî-
äåðæàíèå òðîìáîìîäóëèíà è àêòèâíîñòü ôàêòî-
ðà Âèëëåáðàíäà íå ðàçëè÷àëèñü ñ ïîêàçàòåëÿìè 
êîíòðîëÿ, õîòÿ îòìå÷àëàñü òåíäåíöèÿ ê áîëåå âû-
ñîêîìó èõ óðîâíþ â ñëó÷àÿõ öèððîçà (òàáë. 1).

×åðåç 3 ìåñÿöà ïðîòèâîâèðóñíîé òåðàïèè ñî-
äåðæàíèå ïëàçìåííîãî ýíäîòåëèíà-1 è îêñèäà 
àçîòà äîñòîâåðíî ñíèæàëîñü, ïðè ýòîì èõ âåëè-
÷èíû ó ïàöèåíòîâ ñ öèððîçîì ïå÷åíè îñòàâàëèñü 
âûøå, ÷åì ó áîëüíûõ õðîíè÷åñêèì ãåïàòèòîì. 
Êîíöåíòðàöèÿ òðîìáîìîäóëèíà íà ôîíå ëå÷åíèÿ 
äîñòîâåðíî âîçðàñòàëà ïðè öèððîçå ïå÷åíè è íå 
èçìåíÿëàñü ó áîëüíûõ ÕÂÃ. Çíà÷åíèÿ òðîìáîìî-
äóëèíà â ñëó÷àÿõ öèððîçà ïå÷åíè â äèíàìèêå òå-
ðàïèè ñòàíîâèëèñü âûøå, ÷åì ïðè õðîíè÷åñêîì 
âèðóñíîì ãåïàòèòå Ñ. Àêòèâíîñòü ôàêòîðà Âèë-
ëåáðàíäà ê êîíöó 12 íåäåëü ëå÷åíèÿ äîñòîâåðíî 
ñíèæàëàñü â îáåèõ ãðóïïàõ.

Âíå çàâèñèìîñòè îò ãåíîòèïà HCV (1 èëè íå-1) 
÷åðåç 3 ìåñÿöà òåðàïèè ÕÂÃ íàáëþäàëàñü íîð-
ìàëèçàöèÿ ïîêàçàòåëåé ýíäîòåëèíà-1, ñíèæåíèå 
êîëè÷åñòâà îêñèäà àçîòà è îòñóòñòâèå äîñòîâåð-
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íûõ èçìåíåíèé ñî ñòîðîíû òðîìáîìîäóëèíà. Àê-
òèâíîñòü ôàêòîðà Âèëëåáðàíäà ïîñëå ëå÷åíèÿ íå 
îòëè÷àëàñü îò ïîêàçàòåëåé çäîðîâûõ, äîñòîâåð-
íî óìåíüøàÿñü ïðè 1 ãåíîòèïå HCV. Àíàëîãè÷íûå 
èçìåíåíèÿ êîíöåíòðàöèè ýíäîòåëèàëüíûõ ìå-
äèàòîðîâ â õîäå ëå÷åíèÿ îòìå÷àëèñü ó áîëüíûõ ñ 
ðàçëè÷íîé âèðóñíîé íàãðóçêîé.

Ïðèìåíåíèå ïåãèëèðîâàííûõ èíòåðôåðîíîâ-Ç 
ñïîñîáñòâîâàëî íîðìàëèçàöèè óðîâíÿ ýíäîòå-
ëèíà-1 è ñíèæåíèþ ñîäåðæàíèÿ îêñèäà àçîòà â 
êðîâè, òîãäà êàê â ñëó÷àÿõ íàçíà÷åíèÿ êîðîòêî-
äåéñòâóþùèõ ïðåïàðàòîâ èõ ïîêàçàòåëè ñíèæà-
ëèñü, îñòàâàÿñü áîëåå âûñîêèìè ïî ñðàâíåíèþ 
ñî çäîðîâûìè è áîëüíûìè, ëå÷åíûìè ïðîëîí-
ãèðîâàííûì èíòåðôåðîíîì-α. Çíà÷åíèÿ òðîì-
áîìîäóëèíà â ïðîöåññå ëå÷åíèÿ íå çàâèñåëè 
îò õàðàêòåðèñòèêè èíòåðôåðîíà-α. Àêòèâíîñòü 
ôàêòîðà Âèëëåáðàíäà äîñòîâåðíî ñíèæàëàñü äî 
íîðìû ïðè èñïîëüçîâàíèè ïåãèëèðîâàííûõ ïðå-
ïàðàòîâ, íà ôîíå ïðèåìà èíòåðôåðîíà-α êîðîò-
êîãî äåéñòâèÿ äîñòîâåðíûõ èçìåíåíèé íå çàðå-
ãèñòðèðîâàíî.

Äîñòèæåíèå ðàííåãî âèðóñîëîãè÷åñêîãî îò-
âåòà ó áîëüíûõ ÕÂÃ Ñ ñîïðîâîæäàëîñü íîðìàëè-
çàöèåé ýíäîòåëèíà-1 è ñíèæåíèåì ïîêàçàòåëåé 
îêñèäà àçîòà, òîãäà êàê ïðè ñîõðàíåíèè âèðåìèè 
èõ ñîäåðæàíèå ñîõðàíÿëîñü ïîâûøåííûì ïî 
ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì. ×åðåç òðè ìåñÿöà òåðà-
ïèè êîíöåíòðàöèÿ òðîìáîìîäóëèíà â êðîâè íå 
èçìåíÿëàñü, à àêòèâíîñòü ôàêòîðà Âèëëåáðàíäà 
äîñòîâåðíî ñíèæàëàñü íåçàâèñèìî îò ýôôåêòèâ-
íîñòè ëå÷åíèÿ (íàëè÷èÿ ÐÂÎ). Àíàëèç äèíàìèêè 
ïîêàçàòåëåé ýíäîòåëèàëüíûõ ìàðêåðîâ ÷åðåç 12 
íåäåëü ïðîòèâîâèðóñíîé òåðàïèè ÕÂÃ Ñ â çàâèñè-

ìîñòè îò ïîñëåäóþùåãî äîñòèæåíèÿ óñòîé÷èâîãî 
âèðóñîëîãè÷åñêîãî îòâåòà ïîêàçàë, ÷òî â ñëó÷à-
ÿõ ðåàëèçàöèè ÓÂÎ ïðîèñõîäèëà íîðìàëèçàöèÿ 
ýíäîòåëèíà-1 è ñíèæåíèå ïîêàçàòåëåé îêñèäà 
àçîòà (òàáë. 2). Ó ïàöèåíòîâ ñ âèðåìèåé ÷åðåç 6 
ìåñÿöåâ ïîñëå ëå÷åíèÿ íàáëþäàëîñü ñíèæåíèå 
óðîâíåé ýíäîòåëèíà-1 è îêñèäà àçîòà ÷åðåç 12 
íåäåëü ëå÷åíèÿ, îäíàêî îíè áûëè äîñòîâåðíî áî-
ëåå âûñîêèìè ïî ñðàâíåíèþ ñî çäîðîâûìè è ïà-
öèåíòàìè ñ íàëè÷èåì ÓÂÎ. Ïðè ðàçâèòèè ðåìèñ-
ñèè çàáîëåâàíèÿ ïîêàçàòåëè òðîìáîìîäóëèíà â 
äèíàìèêå 3-õ ìåñÿöåâ òåðàïèè èìåëè òåíäåíöèþ 
ê óìåíüøåíèþ, òîãäà êàê ó íîí-ðåñïîíäåðîâ íàî-
áîðîò îòìå÷àëîñü ïîâûøåíèå óðîâíÿ òðîìáîìî-
äóëèíà âûøå çíà÷åíèé â êîíòðîëå è ó áîëüíûõ ñ 
ïîçèòèâíûìè ðåçóëüòàòàìè ëå÷åíèÿ. Àêòèâíîñòü 
ôàêòîðà Âèëëåáðàíäà ïðè äîñòèæåíèè óñòîé÷è-
âîãî âèðóñîëîãè÷åñêîãî îòâåòà äîñòîâåðíî ñíè-
æàëàñü.

Ïîëó÷åííûå äàííûå ïîäòâåðæäàþò òåçèñ î 
òîì, ÷òî ïðè õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèÿõ ïå÷å-
íè íàáëþäàåòñÿ ïîâðåæäåíèå ýíäîòåëèÿ ñ ãè-
ïåðïðîäóêöèåé ýíäîòåëèàëüíûõ ìåäèàòîðîâ, â 
÷àñòíîñòè, ýíäîòåëèíà-1 è îêñèäà àçîòà. Ïðè-
÷èíîé àêòèâàöèè è äèñôóíêöèè ýíäîòåëèÿ ïðè 
õðîíè÷åñêîé âèðóñíîé ïàòîëîãèè ïå÷åíè ìîãóò 
áûòü îêñèäàòèâíûé ñòðåññ, âèðóñû, èììóííûå 
êîìïëåêñû, öèòîêèíû [1, 3]. Òàê, â óñëîâèÿõ èí-
ôåêöèîííîãî âîñïàëåíèÿ àäãåçèÿ ëåéêîöèòîâ ê 
ýíäîòåëèþ, ïðîäóöèðóåìûå â èçáûòêå ëèìôî-
öèòàìè òðàíñôîðìèðóþùèé ôàêòîð ðîñòà-β, èí-
òåðëåéêèí-1β, èíòåðôåðîí-γ è ôàêòîð íåêðîçà 
îïóõîëè-α èçìåíÿþò ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëü-
íûå õàðàêòåðèñòèêè ýíäîòåëèÿ [3], ñòèìóëèðóÿ 

Таблица 2

Ýíäîòåëèàëüíûå ìàðêåðû â äèíàìèêå 12-òè íåäåëü ïðîòèâîâèðóñíîãî ëå÷åíèÿ 
áîëüíûõ ÕÂÃ Ñ ñ ó÷åòîì ðàçâèòèÿ óñòîé÷èâîãî âèðóñîëîãè÷åñêîãî îòâåòà (Х±¾

X
)

Ïîêàçàòåëü 

Ãðóïïû îáñëåäîâàííûõ

çäîðîâûå
áîëüíûå ÕÂÃ Ñ

ÓÂÎ + (1) ÓÂÎ - (2)

ÝÒ-1 (ôìîëü/ë) n=40
0,26±0,02

0,84±0,18 *
0,28±0,04 **

0,85±0,13 *
0,51±0,07 */**

ð
1-2 

(ïîñëå ëå÷åíèÿ) <0,05

NO (ìêìîëü/ë) n=60
34,68±2,57

84,84±8,10 *
61,03±9,58 */**

101,88±15,31 *
90,55±13,76 */**

ð
1-2 

(ïîñëå ëå÷åíèÿ) <0,05

ÒÌ (íã/ìë) n=20
2,81±0,11

3,42±0,37
2,96±0,261

3,05±0,40
3,73±0,37 */**

ð
1-2 

(ïîñëå ëå÷åíèÿ) <0,05

ÔÂ (%) n=60
80,66±2,41

87,85±3,28
80,52±3,40 **

91,25±3,35
85,33±4,00

ð
1-2 

(ïîñëå ëå÷åíèÿ) >0,05

Примечание: в числителе показатели до лечения, в знаменателе – после лечения; 1 - p=0,075 по сравнению с 
показателями до лечения; * - p<0,05 по сравнению со здоровыми; ** - p<0,05 в динамике лечения.
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ïðîäóêöèþ ýíäîòåëèíà-1 è îêñèäà àçîòà è óãíå-
òàÿ ýêñïðåññèþ òðîìáîìîäóëèíà [3, 4, 6]. Ôóí-
êöèîíàëüíûé äèñáàëàíñ ýíäîòåëèîöèòîâ îêàçû-
âàåò íåãàòèâíîå âëèÿíèå íà âîñïàëåíèå, ðîñò è 
ïðîëèôåðàöèþ êëåòîê, òêàíåâîå ðåìîäåëèðîâà-
íèå è ôèáðîç [5, 6], ôîðìèðóÿ îäèí èç ïîðî÷íûõ 
êðóãîâ ïàòîãåíåçà õðîíè÷åñêèõ âîñïàëèòåëüíûõ 
çàáîëåâàíèé ïå÷åíè. Òàê, ýíäîòåëèí-1, àêòèâè-
ðóÿ ñèíòåç è ñåêðåöèþ êîëëàãåíà è ãëàäêîìû-
øå÷íîãî α-àêòèíà çâåçä÷àòûìè êëåòêàìè è ìèî-
ôèáðîáëàñòàìè, óñêîðÿåò ðàçâèòèå ïå÷åíî÷íîãî 
ôèáðîçà [10, 13]. 

Ñíèæåíèå â äèíàìèêå ëå÷åíèÿ ñîäåðæàíèÿ 
ýíäîòåëèíà-1, îêñèäà àçîòà è ôàêòîðà Âèë-
ëåáðàíäà ñâèäåòåëüñòâóåò î ðàçâèòèè ýôôåêòà 
ýíäîòåëèàëüíîé ïðîòåêöèè. Òàê, èçâåñòíî ñòàáè-
ëèçèðóþùåå âëèÿíèå ïðåïàðàòîâ èíòåðôåðîíà-
α (ðåàôåðîíà) ïðè õðîíè÷åñêîì âèðóñíîì ãåïà-
òèòå Ñ íà óðîâåíü ýíäîòåëèíà-1, îêñèäà àçîòà è 
ôàêòîðà Âèëëåáðàíäà [2]. M. George è ñîàâò. íå 
çàðåãèñòðèðîâàëè ê êîíöó òåðàïèè õðîíè÷åñêîãî 
âèðóñíîãî ãåïàòèòà Ñ ðàçëè÷èé ñî çäîðîâûìè â 
êîíöåíòðàöèè îêñèäà àçîòà [9], õîòÿ âîçìîæíîå 
ïîâûøåíèå íà ôîíå èíòåðôåðîíîòåðàïèè ÕÂÃ Ñ 
åãî ìåòàáîëèòîâ â ñëó÷àÿõ âîçíèêíîâåíèÿ èíòåð-
ôåðîí-α-èíäóöèðîâàííîé äåïðåññèè äîïóñêàåò 
âîçìîæíîñòü ó÷àñòèÿ ìåäèàòîðà â ïàòîãåíåçå 
ýòîãî îñëîæíåíèÿ [21]. Ïîêàçàòåëè òðîìáîìî-
äóëèíà ñíèæàëèñü ÷åðåç äâå íåäåëè ïðèìåíåíèÿ 
ñòàíäàðòíûõ èíòåðôåðîíîâ ïðè õðîíè÷åñêîì âè-
ðóñíîì ãåïàòèòå Ñ ñ ðàçâèòèåì ïîäúåìà â êîíöå 
ëå÷åíèÿ [27].

Â ïðîòèâîïîëîæíîñòü ïîëó÷åííûì íàìè äàí-
íûì èìåþòñÿ ñâèäåòåëüñòâà óâåëè÷åíèÿ óðîâíÿ 
ôàêòîðà Âèëëåáðàíäà ïîñëå ïåðâîãî ââåäåíèÿ 
âûñîêîé äîçû èíòåðôåðîíà-α íà 45%, à ê êîíöó 
12 íåäåëè êîìáèíèðîâàííîé ïðîòèâîâèðóñíîé 
òåðàïèè ÕÂÃ Ñ – íà 73% ñ ïðåâûøåíèåì çíà÷åíèé 
íîðìû [20]. M. Homoncik è ñîàâò. [11] çàðåãèñò-
ðèðîâàëè àíàëîãè÷íóþ äèíàìèêó ôàêòîðà Âèë-
ëåáðàíäà ïðè õðîíè÷åñêîì ãåïàòèòå Ñ, íî íå ó 
áîëüíûõ öèððîçîì ïå÷åíè, îáúÿñíÿÿ ïîâûøåíèå 
ôàêòîðà Âèëëåáðàíäà «íåîáõîäèìîñòüþ» íîð-
ìàëèçàöèè ñîñóäèñòî-òðîìáîöèòàðíûõ âçàèìî-
äåéñòâèé â óñëîâèÿõ âûçâàííîé èíòåðôåðîíîì-α 
òðîìáîöèòîïåíèè [11, 20, 24]. Îñîáåííîñòü íà-
øèõ ðåçóëüòàòîâ, âåðîÿòíî, ñâÿçàíà ñ îòñóòñòâè-
åì çíà÷èòåëüíîãî öèòîïåíè÷åñêîãî êîìïîíåíòà 
â ïðîöåññå ëå÷åíèÿ è, ñîîòâåòñòâåííî, íåîáõî-
äèìîñòè âîçðàñòàíèÿ ôàêòîðà Âèëëåáðàíäà  äëÿ 
îáåñïå÷åíèÿ ãåìîñòàòè÷åñêîãî áàëàíñà [7].

Ïîçèòèâíîå âëèÿíèå ïðîòèâîâèðóñíûõ ïðåïà-
ðàòîâ íà ïîêàçàòåëè ýíäîòåëèàëüíûõ ìåäèàòî-
ðîâ ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì íèâåëèðîâàíèÿ òðèã-
ãåðîâ ïîâðåæäåíèÿ è àêòèâàöèè ýíäîòåëèàëüíûõ 
êëåòîê, òàêèõ êàê âèðóñû, ïðîâîñïàëèòåëüíûå 
öèòîêèíû, èììóííûå êîìïëåêñû è îêñèäàòèâíûé 
ñòðåññ. Íàëè÷èå áîëåå âûñîêèõ çíà÷åíèé ìàðêå-
ðîâ ýíäîòåëèÿ ïðè öèððîçå ïå÷åíè îæèäàåìî ñ 
ó÷åòîì ñîõðàíÿþùåéñÿ âî ìíîãèõ ñëó÷àÿõ ðåïëè-
êàöèè âèðóñà è íåïîëíîãî ïîäàâëåíèÿ âîñïàëå-
íèÿ.

Êîìáèíàöèÿ ïåãèëèðîâàííîãî èíòåðôåðîíà-
α ñ ðèáàâèðèíîì îáëàäàëà áîëåå âûðàæåííûì 

êîððèãèðóþùèì âëèÿíèåì íà ïîêàçàòåëè ýí-
äîòåëèÿ, âûçâàííûì áîëåå ðàííèì è áûñòðûì  
èíãèáèðîâàíèåì âèðóñîâ, ïðîâîñïàëèòåëüíûõ 
öèòîêèíîâ è îáåñïå÷åíèåì òåì ñàìûì âûñîêîãî 
óðîâíÿ ýíäîòåëèàëüíîé ïðîòåêöèè.

Ðàçâèòèå ðàííåãî èëè óñòîé÷èâîãî âèðóñîëî-
ãè÷åñêîãî îòâåòà ñîïðîâîæäàåòñÿ íîðìàëèçàöèåé 
áîëüøèíñòâà èçó÷àåìûõ ïàðàìåòðîâ ýíäîòåëèÿ, 
òîãäà êàê ïðè ñîõðàíåíèè âèðåìèè ñîäåðæàíèå 
ýíäîòåëèíà-1, îêñèäà àçîòà è òðîìáîìîäóëèíà 
â äèíàìèêå ëå÷åíèÿ îñòàåòñÿ íà âûñîêîì óðîâ-
íå. Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî äîñòèæåíèå íîð-
ìàëüíûõ çíà÷åíèé ýíäîòåëèàëüíûõ ìàðêåðîâ ê 3 
ìåñÿöó òåðàïèè ÿâëÿåòñÿ ôàêòîðîì, îïðåäåëÿþ-
ùèì äàëüíåéøèå óñïåøíûå ðåçóëüòàòû ëå÷åíèÿ. 
Íàîáîðîò, ñîõðàíÿþùèéñÿ äèñáàëàíñ ìåäèàòî-
ðîâ ýíäîòåëèÿ ìîæíî ðàññìàòðèâàòü êàê íåáëà-
ãîïðèÿòíûé â îòíîøåíèè ñòàáèëüíîé ýëèìèíàöèè 
âèðóñà è ðåìèññèè çàáîëåâàíèÿ ïðîãíîñòè÷å-
ñêèé ôàêòîð. Ýòà âçàèìîñâÿçü íå ñëó÷àéíà, îíà 
îáóñëîâëåíà ïàòîãåíåòè÷åñêîé âîâëå÷åííîñòüþ 
ýíäîòåëèÿ â ïðîöåññû âîñïàëåíèÿ, ðåãåíåðàöèè 
è ðåìîäåëèðîâàíèÿ ïå÷åíè. 

Ïîâûøåíèå óðîâíÿ òðîìáîìîäóëèíà ó áîëü-
íûõ ÕÂÃ Ñ, íå îòâåòèâøèõ íà ëå÷åíèå, ñâÿçàíî ñ 
íåîáõîäèìîñòüþ ïðåäóïðåæäåíèÿ âíóòðèñèíó-
ñîèäàëüíîé êîàãóëÿöèè, îòëîæåíèÿ äåïîçèòîâ 
ôèáðèíà è ðàçâèòèÿ íåêðîçîâ ïå÷åíè [12]. Òàê, 
ïðè öèððîçå ïå÷åíè ó êðûñ òðîìáîìîäóëèí ïðå-
äîòâðàùàë ýíäîòîêñèí-èíäóöèðîâàííûå íåêðî-
çû ïå÷åíè è îòëîæåíèå ôèáðèíà â ñèíóñîèäàõ 
[12]. Èñõîäÿ èç ýòèõ äàííûõ, çàìåäëåíèå òåìïîâ 
ïðîãðåññèðîâàíèÿ ìîðôîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé 
â ïå÷åíè ïîñëå ïðîòèâîâèðóñíîé òåðàïèè, äàæå 
â óñëîâèÿõ ñîõðàíÿþùåéñÿ âèðåìèè, ìîæåò áûòü 
÷àñòè÷íî îáóñëîâëåíî èçáûòî÷íîé ïðîäóêöèåé 
òðîìáîìîäóëèíà.

Òàêèì îáðàçîì, íîðìàëèçàöèÿ áîëüøèí-
ñòâà ýíäîòåëèàëüíûõ ìàðêåðîâ ó áîëüíûõ ñ 
Ñ-âèðóñíîé ïàòîëîãèåé ïå÷åíè ïðè äîñòèæåíèè 
ðåìèññèè çàáîëåâàíèÿ îòðàæàåò ñòàáèëèçàöèþ 
ïðîöåññîâ âíóòðèïå÷åíî÷íîãî âîñïàëåíèÿ è 
ôèáðîãåíåçà. Ñîõðàíÿþùèéñÿ äèñáàëàíñ ìå-
äèàòîðîâ ýíäîòåëèÿ â óñëîâèÿõ ïåðñèñòåíöèè 
âèðóñà õàðàêòåðèçóåò îäèí èç ìåõàíèçìîâ ïðî-
ãðåññèðîâàíèÿ ïå÷åíî÷íîãî ôèáðîçà.

Âûâîäû 
1. Ïðè õðîíè÷åñêîé Ñ-âèðóñíîé ïàòîëîãèè 

ïå÷åíè îòìå÷àåòñÿ ïîâûøåíèå óðîâíåé ýíäîòå-
ëèíà-1 è îêñèäà àçîòà â êðîâè, áîëåå âûðàæåí-
íîå â ñëó÷àÿõ öèððîçà ïå÷åíè.

2. Ïðîòèâîâèðóñíàÿ òåðàïèÿ ÕÂÃ Ñ è 
Ñ-âèðóñíîãî öèððîçà ïå÷åíè ïðèâîäèò ê ñíèæå-
íèþ êîíöåíòðàöèè ýíäîòåëèíà-1 è îêñèäà àçîòà, 
íîðìàëèçàöèè àêòèâíîñòè ôàêòîðà Âèëëåáðàíäà 
è óâåëè÷åíèþ ó áîëüíûõ öèððîçîì ïå÷åíè óðîâíÿ 
òðîìáîìîäóëèíà.

3. Ïðè èñïîëüçîâàíèè ïåãèëèðîâàííûõ èí-
òåðôåðîíîâ, à òàêæå â ñëó÷àÿõ äîñòèæåíèÿ 
óñòîé÷èâîãî âèðóñîëîãè÷åñêîãî îòâåòà íàáëþ-
äàåòñÿ áîëåå âûðàæåííûé êîððèãèðóþùèé ýô-
ôåêò ôóíêöèè ýíäîòåëèÿ â âèäå íîðìàëèçàöèè 
ýíäîòåëèíà-1, àêòèâíîñòè ôàêòîðà Âèëëåáðàíäà 
è ñðàâíèòåëüíî íèçêèõ çíà÷åíèé îêñèäà àçîòà.
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ВЛИЯНИЕ ПРОТИВОВИРУСНОЙ ТЕРАПИИ 
НА ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ ПОКАЗАТЕЛИ 
ЭНДОТЕЛИЯ ПРИ HCV-АССОЦИИРОВАННОЙ 
ПАТОЛОГИИ ПЕЧЕНИ

П.В. КОРОЙ

Öåëüþ èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü èçó÷åíèå îñî-
áåííîñòåé âëèÿíèÿ êîìáèíèðîâàííîé ïðîòè-
âîâèðóñíîé òåðàïèè íà ýíäîòåëèàëüíûå ìåäè-
àòîðû ïðè õðîíè÷åñêîì âèðóñíîì ãåïàòèòå Ñ è 
Ñ-âèðóñíîì öèððîçå ïå÷åíè. 

Ó 47 ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêîé HCV-àññîöèè-
ðîâàííîé ïàòîëîãèåé ïå÷åíè îïðåäåëÿëè ïëàç-
ìåííîå ñîäåðæàíèå ýíäîòåëèíà-1, îêñèäà àçîòà, 
òðîìáîìîäóëèíà è ôàêòîðà Âèëëåáðàíäà äî è 
÷åðåç 12 íåäåëü êîìáèíèðîâàííîé ïðîòèâîâè-
ðóñíîé òåðàïèè. 

Ïðè õðîíè÷åñêîé âèðóñíîé ïàòîëîãèè ïå÷åíè 
îòìå÷åíî ïîâûøåíèå óðîâíåé ýíäîòåëèíà-1 è 
îêñèäà àçîòà â êðîâè áîëåå âûðàæåííîå â ñëó-
÷àÿõ öèððîçà ïå÷åíè. Ïðîòèâîâèðóñíàÿ òåðàïèÿ 
ïðèâîäèëà ê ñíèæåíèþ èõ ïëàçìåííîãî ñîäåð-
æàíèÿ, à òàêæå àêòèâíîñòè ôàêòîðà Âèëëåáðàíäà 
è ïîâûøåíèþ êîíöåíòðàöèè òðîìáîìîäóëèíà (ó 
ïàöèåíòîâ ñ öèððîçîì ïå÷åíè) âíå çàâèñèìîñòè 
îò ãåíîòèïà âèðóñà è ñòåïåíè âèðåìèè. Èñïîëü-
çîâàíèå ïåãèëèðîâàííûõ èíòåðôåðîíîâ, à òàêæå 
ñëó÷àè äîñòèæåíèÿ óñòîé÷èâîãî âèðóñîëîãè÷åñ-
êîãî îòâåòà õàðàêòåðèçîâàëèñü áîëåå âûðàæåí-
íûì êîððèãèðóþùèì ýôôåêòîì íà ïîêàçàòåëè 
ýíäîòåëèÿ â âèäå íîðìàëèçàöèè ñîäåðæàíèÿ ýí-
äîòåëèíà-1 è àêòèâíîñòè ôàêòîðà Âèëëåáðàíäà è 
áîëåå íèçêèõ çíà÷åíèé îêñèäà àçîòà. 

Êîìáèíèðîâàííàÿ ïðîòèâîâèðóñíàÿ òåðàïèÿ 
îáëàäàåò ýíäîòåëèîïðîòåêòèâíûì ýôôåêòîì, 
ïðèâîäÿ ê ñòàáèëèçàöèè ïðîöåññîâ âíóòðèïå÷å-
íî÷íîãî âîñïàëåíèÿ è ôèáðîçà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ìåäèàòîðû ýíäîòåëèÿ, 
õðîíè÷åñêèé âèðóñíûé ãåïàòèò Ñ, Ñ-âèðóñíûé 
öèððîç ïå÷åíè, ïðîòèâîâèðóñíàÿ òåðàïèÿ

INFLUENCE OF ANTIVIRAL THERAPY ON THE 
FUNCTIONAL ENDOTHELIAL PARAMETERS IN THE 
CHRONIC LIVER DISEASES, ASSOCIATED WITH 
HCV

KOROY P.V.

The Research objective was studying of influence 
of the combined antiviral therapy on endothelial me-
diators in the chronic viral hepatitis C and the HCV-
associated liver cirrhosis. 

The plasma content of endotelin-1, nitric oxide, 
thrombomodulin and factor von Willebrand before 
and after 12 weeks of the combined antiviral therapy 
was defined in 47 patients with chronic liver diseases 
associated with HCV. 

At chronic virus pathology of a liver, rising of en-
dotelin-1 and nitrogen oxide levels in blood was more 
expressed in cirrhosis cases. Antiviral therapy led to 
depression of their plasma maintenance, and also 
activity of factor von Willebrand and rising of throm-
bomodulin concentration (in patients with cirrhosis) 
without dependence upon a viral genotype and viral 
load. Use of pegylated interferons, and also cases of 
achievement of the sustained viral ratio were char-
acterised by more expressed corrective effect on 
indicators of endothelium in the form of endotelin-1 
content normalization and factor von Willebrand ac-
tivity and lower value nitrogen oxide. 

The combined antiviral therapy possesses en-
dothelioprotective effect, leading to stabilisation of 
processes of an intrahepatic inflammation and fibro-
sis.

Key words: endothelial mediators, a chronic viral 
hepatitis C, liver cirrhosis associated with HCV, anti-
viral therapy
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НЕКОТОРЫЕ МЕХАНИЗМЫ ИММУНОМОДУЛИРУЮЩЕГО 
ВЛИЯНИЯ ПРОТИВОВИРУСНОЙ ТЕРАПИИ 
ПРИ ХРОНИЧЕСКОМ ВИРУСНОМ ГЕПАТИТЕ С
В.Х. Фазылов, Я.Р. Мангушева, Э.Г. Гайфуллина
Казанский государственный медицинский университет 

Âèðóñ ãåïàòèòà Ñ (ÍÑV) â íàñòîÿùåå âðåìÿ 
ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç âåäóùèõ ýòèîëîãè÷åñ-
êèõ ôàêòîðîâ ïàòîëîãèè ïå÷åíè ó ÷åëî-

âåêà. ×àñòîòà âûÿâëÿåìîñòè ÍÑV-èíôåêöèè 
äîñòèãàåò 3% â ïîïóëÿöèè [10]. Â ìèðå ÷èñëî 
èíôèöèðîâàííûõ ÍÑV ñîñòàâëÿåò îêîëî 10 
ìëí. ÷åëîâåê [2]. Â Ðîññèéñêîé ôåäåðàöèè 
íàñ÷èòûâàåòñÿ áîëåå 2 ìëí. áîëüíûõ õðîíè-
÷åñêèì âèðóñíûì ãåïàòèòîì Ñ (ÕÂÃÑ) [6].

Îòëè÷èòåëüíîé îñîáåííîñòüþ õðîíè÷åñêîãî 
ãåïàòèòà Ñ (ÕÃÑ) ÿâëÿåòñÿ ëàòåíòíîå èëè ìàëî-
ñèìïòîìíîå òå÷åíèå íà ïðîòÿæåíèè äëèòåëüíî-
ãî âðåìåíè – îò íåñêîëüêèõ ëåò äî äåñÿòèëåòèé. 
Îäíàêî, íåñìîòðÿ íà êàæóùååñÿ áëàãîïîëó÷èå, 
ïî÷òè ó òðåòè áîëüíûõ ÕÃÑ îæèäàåòñÿ ðàçâèòèå 
òàêèõ ñåðüåçíûõ îñëîæíåíèé, êàê öèððîç ïå÷åíè 
è ãåïàòîöåëëþëÿðíàÿ êàðöèíîìà.

Â áëèæàéøèå íåñêîëüêî äåñÿòèëåòèé ïðåä-
ïîëàãàåòñÿ óâåëè÷åíèå ñìåðòíîñòè è ðàñõîäîâ, 
ñâÿçàííûõ ñ ëå÷åíèåì òåðìèíàëüíûõ ôîðì ïî-
ðàæåíèÿ ïå÷åíè HCV, ÷òî îáîñíîâûâàåò íåîáõî-
äèìîñòü ëå÷åíèÿ HCV-àññîöèèðîâàííûõ çàáîëå-
âàíèé íà ìàêñèìàëüíî ðàííèõ ñðîêàõ [7, 11]. Â 
íàñòîÿùåå âðåìÿ øèðîêî îïðåäåëåíû ïîêàçàíèÿ 
ê ëå÷åíèþ HCV-èíôåêöèè – âñå áîëüíûå ñ ðàç-
ëè÷íûìè å¸ ôîðìàìè ÿâëÿþòñÿ ïîòåíöèàëüíû-
ìè êàíäèäàòàìè äëÿ ïðîòèâîâèðóñíîé òåðàïèè 
(ÏÂÒ) çà èñêëþ÷åíèåì ïàöèåíòîâ ñ äåêîìïåíñè-
ðîâàííûì öèððîçîì ïå÷åíè [9].

Ïðåïàðàòû èíòåðôåðîíà (α-ÈÔÍ), îáëàäàÿ 
âûðàæåííûì èììóíîìîäóëèðóþùèì ýôôåêòîì, 
ÿâëÿþòñÿ ïîòåíöèàëüíûì èíäóêòîðîì àóòîèì-
ìóííûõ ïðîöåññîâ  [5].

Íà÷àëî 21 âåêà îçíàìåíîâàëîñü ñîçäàíèåì 
ïåãèëèðîâàííîãî èíòåðôåðîíà α (Ïåã-ÈÔÍ α), 
èñïîëüçîâàíèå êîòîðîãî â êîìáèíàöèè ñ ðèáàâè-
ðèíîì ïîçâîëÿåò äîñòèãàòü ýëèìèíàöèè âèðóñà 

áîëåå, ÷åì ó ïîëîâèíû áîëüíûõ ÕÂÃÑ [8]. Ñòîé-
êèé âèðóñîëîãè÷åñêèé îòâåò (ÑÂÎ) íà êîìáèíè-
ðîâàííóþ òåðàïèþ Ïåã-ÈÔÍ α ñ ðèáàâèðèíîì ó 
ïåðâè÷íûõ áîëüíûõ ÕÃÑ íàáëþäàåòñÿ â 85% ñëó-
÷àåâ, â òîì ÷èñëå â 76% ó áîëüíûõ ñ 1 ãåíîòèïîì 
ÍÑV è â 98% – ñ íå-1 ãåíîòèïîì HCV [4].

Èçâåñòíî, ÷òî α-ÈÔÍ ïðîÿâëÿåò øèðîêèé 
ñïåêòð èììóíîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè: ñòèìóëè-
ðóåò ôàãîöèòîç, óñèëèâàåò àêòèâíîñòü NK-êëåòîê 
è äðóãèõ ýôôåêòîðíûõ êëåòîê èììóííîé ñèñòå-
ìû, èíäóöèðóåò âûðàáîòêó öèòîêèíîâ, óñèëèâàåò 
ýêñïðåññèþ ïðîäóêòîâ ãëàâíîãî êîìïëåêñà ãèñ-
òîñîâìåñòèìîñòè 1 êëàññà íà ïîâåðõíîñòè èíôè-
öèðîâàííûõ êëåòîê [1,3].

Èñõîäÿ èç âûøåïåðå÷èñëåííîãî, ÏÂÒ ÕÃÑ 
äîëæíà áûòü èíäèâèäóàëèçèðîâàíà è ïðîâîäèòü-
ñÿ ñ òùàòåëüíûì ìîíèòîðèíãîì àêòèâíîñòè èí-
ôåêöèîííîãî ïðîöåññà.

Öåëüþ íàøåãî èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü èçó÷å-
íèå ýôôåêòèâíîñòè ïðîòèâîâèðóñíîé òåðàïèè 
ÕÃÑ è îïðåäåëåíèå âçàèìîñâÿçè àóòîèììóííûõ 
ðåàêöèé ñ ôàãîöèòàðíîé àêòèâíîñòüþ ëåéêîöè-
òîâ íà å¸ ôîíå.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû. Ïîä íàáëþäåíèåì íà-
õîäèëîñü 88 ïàöèåíòîâ ñ ÕÃÑ, 43 (48,8%) ìóæ÷èí 
è 45 (51,2%) æåíùèí â âîçðàñòå îò 18 äî 49 ëåò 
(ñðåäíèé âîçðàñò 28,90±0,65 ëåò) ñ ïðåäïîëîæè-
òåëüíûì ñðîêîì èíôèöèðîâàíèÿ îò 1 äî 32 ëåò. 
Ñòàæ áîëåçíè äî 5 ëåò íàáëþäàëñÿ ó 55 (62,5%), 
áîëåå 5 ëåò – ó 12 (37,5%) áîëüíûõ. Êîíòðîëüíóþ 
ãðóïïó ñîñòàâèëè 32 çäîðîâûõ äîáðîâîëüöà.

Âåðîÿòíûå ïóòè èíôèöèðîâàíèÿ óäàëîñü óñ-
òàíîâèòü ó 69 (78,4%) áîëüíûõ ÕÃÑ. Íàèáîëåå 
÷àñòî èíôèöèðîâàíèå ïðîèñõîäèëî ïðè âíóòðè-
âåííîì óïîòðåáëåíèè íàðêîòèêîâ – 22 (25%) è 
ãåìîòðàíñôóçèÿõ – 17 (19,3%), ïðè îïåðàöèÿõ – ó 
12 (13,6%), ïîñåùåíèè ñòîìàòîëîãà – ó 7 (8%), 
ñåìåéíî-áûòîâûõ êîíòàêòàõ – ó 7 (8%) ïàöèåíòîâ; 
ïðîôåññèîíàëüíîå çàðàæåíèå (ìåäèöèíñêèå ðà-
áîòíèêè) îòìå÷åíî ó 4 (4,5%) áîëüíûõ ÕÃÑ. 

Äèàãíîç ÕÂÃÑ óñòàíàâëèâàëè íà îñíîâàíèè 
êëèíèêî-ýïèäåìèîëîãè÷åñêèõ äàííûõ è ñïåöè-
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ôè÷åñêîé ëàáîðàòîðíîé äèàãíîñòèêè. Ñåðîëî-
ãè÷åñêèå ìàðêåðû HCV (àíòè-HCVcore, NS3,4,5, 
IgM, IgG) â ñûâîðîòêå êðîâè îïðåäåëÿëè èììó-
íîôåðìåíòíûì ìåòîäîì, à âèðóñíóþ íàãðóçêó 
(ÐÍÊ-HCV) c ãåíîòèïèðîâàíèåì – ìåòîäîì ïîëè-
ìåðàçíîé öåïíîé ðåàêöèè (ÏÖÐ). Èç 88 ïàöèåí-
òîâ íèçêàÿ âèðóñåìèÿ îáíàðóæåíà ó 16 (18,2%), 
óìåðåííàÿ ó 35 (39,8%), âûñîêàÿ ó 37 (42%). Ó 
âñåõ áîëüíûõ ïðîâîäèëîñü ãåíîòèïèðîâàíèå, 
ïðè ýòîì ó 48 (54,5%) ïàöèåíòîâ îïðåäåëÿëñÿ 1 
(1à, 1â), ó îñòàëüíûõ 40 (45,5%) – íå-1 (2a, 3a) ãå-
íîòèï.

Ìîðôîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå áèîïòàòîâ 
ïå÷åíè ñ âû÷èñëåíèåì èíäåêñà ãèñòîëîãè÷åñêîé 
àêòèâíîñòè ïî áàëüíîé ñèñòåìå Knodell è ñòåïåíè 
ôèáðîçà ïðîâîäèëèñü ó 15 áîëüíûõ ÕÃÑ. Ïî ðå-
çóëüòàòàì áèîïñèè ïå÷åíè ïðèçíàêè óìåðåííîãî 
è òÿæåëîãî õðîíè÷åñêîãî ãåïàòèòà âûÿâëÿëèñü ó 
66,6% áîëüíûõ è ó 53,3% – ïðèçíàêè ôèáðîçà.

Ó áîëüøèíñòâà áîëüíûõ êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëå-
íèÿ çàáîëåâàíèÿ îãðàíè÷èâàëèñü àñòåíè÷åñêèì 
ñèíäðîìîì. Íàèáîëåå ÷àñòûìè áûëè æàëîáû íà 
ïîâûøåííóþ óòîìëÿåìîñòü, íåìîòèâèðîâàííóþ 
ñëàáîñòü, ñíèæåíèå òðóäîñïîñîáíîñòè. Äèñïåï-
ñè÷åñêèå æàëîáû ÷àùå âñòðå÷àëèñü ó áîëüíûõ 
ñ ñîïóòñòâóþùèìè çàáîëåâàíèÿìè æåëóäî÷íî-
êèøå÷íîãî òðàêòà (õðîíè÷åñêèì õîëåöèñòèòîì, 
ïàíêðåàòèòîì, ãàñòðîäóîäåíèòîì è äð.).

Ïðè ïåðâè÷íîì áèîõèìè÷åñêîì èññëåäîâà-
íèè êðîâè áîëüíûõ ÕÃÑ àêòèâíîñòü ñûâîðîòî÷íûõ 
òðàíñàìèíàç áûëà íèçêîé (N-1,5N) ó 28 (31,8%),  
íåçíà÷èòåëüíî ïîâûøåííîé (1,5-3N) ó 30 (34,1%), 
óìåðåííî ïîâûøåííîé (3,5-5N) ó 24 (27,3%) è âû-
ñîêîé (>5N) – ó 6 (6,8%) áîëüíûõ.

Äî íà÷àëà ëå÷åíèÿ âñåì áîëüíûì ïðîâîäè-
ëîñü èññëåäîâàíèå ïîêàçàòåëåé ïåðèôåðè÷åñ-
êîé êðîâè, èììóííîãî ñòàòóñà, èññëåäîâàíèå 
óðîâíÿ àóòîàíòèòåë (ANA, ÀÌÀ, ASMA, LKM, 
anti-GPA), êðèîãëîáóëèíîâ, ãîðìîíîâ ùèòîâèä-
íîé æåëåçû, ÓÇ-èññëåäîâàíèå ãåïàòîáèëèàðíîé 
çîíû è ùèòîâèäíîé æåëåçû.

Ïîñëå óñòàíîâëåíèÿ êëèíè÷åñêîãî äèàãíîçà ñ 
îöåíêîé àêòèâíîñòè èíôåêöèîííîãî è âîñïàëè-
òåëüíîãî ïðîöåññà âñåì áîëüíûì ÕÂÃÑ áûëà íà-
çíà÷åíà èíäóêöèîííàÿ ÏÂÒ ñ ââåäåíèåì âûñîêèõ 
äîç ÈÔÍ-α2 (3-5 ìëí. ÅÄ) â åæåäíåâíîì ðåæèìå 
(«Ðåàôåðîí», «Èíòðîí À», «Ðîôåðîí») â êîìáèíà-
öèè ñ ðèáàâèðèíîì («Ðåáåòîë», «Âåðî-ðèáàâè-
ðèí») 13 ìã/êã/ñóò. Äëèòåëüíîñòü êóðñà ëå÷åíèÿ 
ñîñòàâèëà 48 íåäåëü. Â èññëåäîâàíèè ó÷àñòâî-
âàëè ïàöèåíòû, ðàíåå íå ïîëó÷àâøèå ïðîòèâîâè-
ðóñíóþ òåðàïèþ.

Íà ôîíå ëå÷åíèÿ âñåì áîëüíûì ïðîâîäèëîñü 
êîíòðîëüíîå îáñëåäîâàíèå â ñðîêè 3, 6, 9, 12 ìå-
ñÿöåâ òåðàïèè è ÷åðåç 6 ìåñÿöåâ ïîñëå åå çàâåð-
øåíèÿ.

Ó÷åò ðåàêöèè èììóíîôëþîðåñöåíöèè ïðîâî-
äèëè íà ïðîòî÷íîì öèòîôëóîðèìåòðå «FACScan» 
(Becton Dickinson, USA). 

Êðèîãëîáóëèíû îïðåäåëÿëè ñïåêòðîôîòî-
ìåòðè÷åñêè íà SPECTROMOM-204 (èëè ÔÝÊ) 
ïðè äëèíå âîëíû 500 íì ïî ðàçíîñòè îïòè÷åñêèõ 
ïëîòíîñòåé ∆OD=OD4 è OD37, ãäå OD4 è OD37 
– îïòè÷åñêèå ïëîòíîñòè ðàñòâîðîâ ïðè òåìïåðà-

òóðå 4 0Ñ è 37 0Ñ ñîîòâåòñòâåííî. 
Îïðåäåëåíèå àóòîàíòèòåë – àíòèíóêëåàðíûõ 

(ANA), ãëàäêîìûøå÷íûõ (ASMA), àíòèìèòîõîí-
äðèàëüíûõ (AMA), ïå÷åíî÷íî-ïî÷å÷íûõ ìèêðî-
ñîìàëüíûõ (LKM-1) è àíòèòåë ê ïàðèåòàëüíûì 
êëåòêàì æåëóäêà (anti-GPA) ïðîâîäèëè ìåòîäîì 
èììóíîôëþîðåñöåíöèè ñ èñïîëüçîâàíèåì òåñò-
ñèñòåì (IMMGO Diagnostics, USA).

Ôóíêöèîíàëüíî-ìåòàáîëè÷åñêóþ àêòèâíîñòü 
íåéòðîôèëîâ îïðåäåëÿëè â òåñòå ñ íèòðîñèíèì 
òåòðàçîëèåì (ÍÑÒ-òåñòå) â ñïîíòàííîì è èíäó-
öèðîâàííîì âàðèàíòàõ ïî ìåòîäó Ð.Í. Ðàñ è ñî-
àâò. (1968) â ìîäèôèêàöèè Ì.Å. Âèêñìàíà è À.Í. 
Ìàÿíñêîãî (1979). Â èíäóöèðîâàííîì ÍÑÒ-òåñòå 
â êà÷åñòâå ñòèìóëÿòîðà ïðèìåíÿëñÿ ïèðîãåíàë â 
êîíå÷íîé êîíöåíòðàöèè 0,5 ìêã/ìë. 

Ôàãîöèòàðíàÿ àêòèâíîñòü ëåéêîöèòîâ îöåíè-
âàëàñü ïî ñïîñîáíîñòè êëåòîê çàõâàòûâàòü St. 
àureus. Ðàññ÷èòûâàëè ôàãîöèòàðíóþ àêòèâíîñòü 
íåéòðîôèëîâ (ÔÀÍ), ôàãîöèòàðíîå ÷èñëî (Ô×), 
àáñîëþòíûé ôàãîöèòàðíûé ïîêàçàòåëü (ÀÔÏ). 

Îáùåêîìïëåìåíòàðíàÿ àêòèâíîñòü ñûâîðîò-
êè îïðåäåëÿëàñü ïî 50% ãåìîëèçó ýðèòðîöèòîâ 
áàðàíà ïî M. Mayer, E. Kabat (1961).

Öèðêóëèðóþùèå èììóííûå êîìïëåêñû (ÖÈÊ) 
èññëåäîâàëè ìåòîäîì ïðåöèïèòàöèè ïîëèýòè-
ëåíãëèêîëåì 6000 ïî M. Dygeon è ñîàâò. (1977).

Ìàòåìàòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ñòàòèñòè÷åñêèõ 
äàííûõ ïðîâîäèëè îáùåïðèíÿòûìè ìåòîäàìè 
ñòàòèñòèêè, äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èÿ ïîëó÷åííûõ 
äàííûõ îïðåäåëÿëè ïî t-êðèòåðèþ Ñòüþäåíòà.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå. Îöåíêó ýôôåê-
òèâíîñòè ïðîòèâîâèðóñíîé òåðàïèè ïðåïàðàòàìè 
α-ÈÔÍ ïî êðèòåðèÿì Åâðîïåéñêîé àññîöèàöèè 
ïî èçó÷åíèþ ïå÷åíè ïðîâîäèëè ÷åðåç 6 ìåñÿöåâ 
ïîñëå çàâåðøåíèÿ ñõåìû ëå÷åíèÿ. Îòñóòñòâèå 
ñûâîðîòî÷íûõ ìàðêåðîâ ðåïëèêàöèè â ýòè ñðîêè 
ñâèäåòåëüñòâîâàëî î ÑÂÎ. Â íàøåì èññëåäîâà-
íèè èç 88 áîëüíûõ ÕÃÑ, íàõîäèâøèõñÿ íà ÏÂÒ, 74 
(84,1%) ïàöèåíòà ïîëó÷èëè ïîëíûé êóðñ ëå÷åíèÿ, 
îñòàëüíûå 14 (15,9%) ïàöèåíòîâ ñàìîñòîÿòåëüíî 
ïðåêðàòèëè ëå÷åíèå ââèäó îòñóòñòâèÿ ïðèâåð-
æåííîñòè ê òåðàïèè. Èç 74 ïàöèåíòîâ ó 62 (83,7%) 
ïîëó÷åí ÑÂÎ, ó 12 (16,2%) ïàöèåíòîâ âèðóñåìèÿ 
ñîõðàíèëàñü â òå÷åíèå 3 èëè 6 ìåñ. ëå÷åíèÿ èëè 
âîçîáíîâèëàñü íà ïîçäíèõ ñðîêàõ ëå÷åíèÿ – íà 9, 
12 ìåñÿöå, à òàêæå ÷åðåç 6 ìåñÿöåâ ïîñëå ãîäî-
âîãî êóðñà α-ÈÔÒ. 

Ñ öåëüþ ïðîãíîçèðîâàíèÿ ðåçóëüòàòîâ ïðî-
òèâîâèðóñíîãî ëå÷åíèÿ âñåì ïàöèåíòàì ÕÂÃÑ 
ïðîâîäèëàñü ÏÖÐ-äåòåêöèÿ íà ÐÍÊ-ÍÑV ÷åðåç 
4 íåäåëè îò íà÷àëà òåðàïèè. Íà ýòîì ñðîêå ó 68 
(91,9%) ïàöèåíòîâ íàáëþäàëîñü îòñóòñòâèå â 
êðîâè ÐÍÊ âèðóñà, ÷òî ðàñöåíèâàëîñü êàê áûñò-
ðûé âèðóñîëîãè÷åñêèé îòâåò (ÁÂÎ), èç íèõ ó 61 
(89,7%) ïàöèåíòà íàáëþäàëîñü ôîðìèðîâàíèå 
ÑÂÎ. Ó îñòàëüíûõ 6 áîëüíûõ ñ îòñóòñòâèåì ÁÂÎ 
â 83,3% ñëó÷àåâ íàáëþäàëñÿ ðåöèäèâ âèðóñåìèè 
íà ñðîêå ÑÂÎ. 

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ýôôåêòèâíîñòè èí-
äóêöèîííîé ÏÂÒ èíòåðôåðîíîì è ðèáàâèðèíîì 
ïîêàçàëè ÷àñòîòó ÑÂÎ â 65,8% ñëó÷àåâ ïðè 1 ãå-
íîòèïå è 97,2% - ïðè íå-1 ãåíîòèïå âèðóñà.

Äëÿ áîëåå òùàòåëüíîãî îáñëåäîâàíèÿ áîëü-
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íûõ ÕÃÑ áûëà ðàçðàáîòàíà ñïåöèàëüíàÿ àíêåòà 
ñ öåëüþ äèàãíîñòèêè àóòîèììóííûõ ðåàêöèé, 
êîòîðàÿ îõâàòûâàëà õàðàêòåðíûå äëÿ ýòîãî ñî-
ñòîÿíèÿ æàëîáû è äàííûå îáúåêòèâíîãî îáñëå-
äîâàíèÿ. Èç æàëîá «âíåïå÷åíî÷íîãî» õàðàêòåðà 
îòìå÷àëèñü áîëè â ñóñòàâàõ (19,1%), ìûøå÷íàÿ 
ñëàáîñòü (15,5%), ñóõîñòü âî ðòó (15,4%), îùó-
ùåíèå îíåìåíèÿ è çÿáêîñòè ðóê (9,5%). Ïðè îñ-
ìîòðå âûÿâëåíû ñóõîñòü êîæè ó 19,1%, ñóõîñòü 
ãóá è çàåäû ó 14,3% ïàöèåíòîâ.

Ñàìîñòîÿòåëüíûå çàáîëåâàíèÿ àóòîèììóííî-
ãî õàðàêòåðà, àññîöèèðîâàííûå ñ HCV-èíôåêöè-
åé, áûëè äèàãíîñòèðîâàíû ó 7 (7,9%) ïàöèåíòîâ 
ÕÃÑ. Ó 3 áîëüíûõ (3,4%) äèàãíîñòèðîâàí àóòîèì-
ìóííûé òèðåîèäèò, ó 2 (2,3%) – ïñîðèàç. Êðàñíûé 
ïëîñêèé ëèøàé èìåë ìåñòî ó 1 (1,1%), ñèíäðîì 
Øåãðåíà – òàêæå ó 1 (1,1%) áîëüíîãî.

Òàêèì îáðàçîì, êëèíè÷åñêèå ñèìïòîìû àóòî-
èììóííûõ ðåàêöèé è ñàìîñòîÿòåëüíûå àóòîèì-
ìóííûå çàáîëåâàíèÿ íàáëþäàëèñü îòíîñèòåëüíî 
ðåäêî. Âîçìîæíî, ñêàçàëèñü íåáîëüøèå ñðîêè 
òå÷åíèÿ ÕÃÑ îò ìîìåíòà èíôèöèðîâàíèÿ è ìîëî-
äîé âîçðàñò áîëüíûõ. 

Áîëåå ðåëüåôíàÿ êàðòèíà àóòîèììóíèòåòà íà-
áëþäàëàñü ïðè èññëåäîâàíèè ëàáîðàòîðíûõ ïî-
êàçàòåëåé. 

Îòìå÷åíî, ÷òî íåñïåöèôè÷åñêèå àóòîàíòèòåëà 
ó çäîðîâûõ ëþäåé, êàê ïðàâèëî, íå âûÿâëÿþòñÿ. 
Ïî íàøèì íàáëþäåíèÿì, èç îáñëåäîâàííûõ ïà-
öèåíòîâ ó 36 (40,9%) áûëè îáíàðóæåíû àóòîàíòè-
òåëà. Áîëüøàÿ ÷àñòü îïðåäåëÿåìûõ àóòîàíòèòåë 
íå ïðåâûøàëà òèòðà 1:80. Òàêèì îáðàçîì, óæå 
íà ðàííèõ ñðîêàõ òå÷åíèÿ HCV-èíôåêöèè îòìå-
÷àëîñü íåçíà÷èòåëüíîå ïîâûøåíèå â ñûâîðîòêå 
êðîâè àóòîàíòèòåë, îòðàæàþùåå íàëè÷èå íåñïå-
öèôè÷åñêîé àóòîèììóííîé ðåàêöèè.

Èç ëàáîðàòîðíûõ ïàðàìåòðîâ âûÿâëåíî óâåëè-
÷åííîå ñîäåðæàíèå êðèîãëîáóëèíîâ, â 2 ðàçà ïðå-
âûøàþùåå èõ óðîâåíü ó çäîðîâûõ (0,042±0,0047 
îïò. åä.; ð<0,001).

Õîðîøî èçâåñòíî, ÷òî òðîìáîöèòû â îðãàíèç-
ìå ÷åëîâåêà ó÷àñòâóþò â ïðîöåññàõ ñâåðòûâàíèÿ, 
ÿâëÿÿñü ìàðêåðàìè ãåìîñòàçà, à òàêæå îòðàæà-
þò ñîñòîÿíèå èììóííîé ñèñòåìû, ñíèæàÿñü ïðè 
èììóíîäåôèöèòàõ. Íàäî ïîëàãàòü, íàáëþäàå-
ìîå íàìè ñíèæåíèå óðîâíÿ òðîìáîöèòîâ íà 9,3% 
(224,018±5,93 õ10 /ìêë, ð<0,05) ñâÿçàíî â òîì 
÷èñëå ñ èçìåíåíèåì èììóííîãî ñòàòóñà.

Àëüôà-èíòåðôåðîíû ñàìè ïî ñåáå íå îáëà-
äàþò ñèëüíûì ïðîòèâîâèðóñíûì äåéñòâèåì, èõ 
ýôôåêò îñóùåñòâëÿåòñÿ îïîñðåäîâàííî – ÷åðåç 
ñèíòåçèðîâàííûå ôåðìåíòû è èíãèáèðóþùèå 
ïåïòèäû, êîòîðûå áëîêèðóþò ïðîöåññû òðàíñ-
êðèïöèè è òðàíñëÿöèè âèðóñíîãî ãåíîìà è èíäó-
öèðóþò êàñêàä ðåàêöèé, âåäóùèõ ê ýëèìèíàöèè 
âèðóñíîé ÐÍÊ [3]. Îäíàêî, â îòâåò íà ìîäóëèðóþ-
ùåå èììóííóþ ñèñòåìó äåéñòâèå α-ÈÔÍ âîçíèêà-
þò ðàçíîîáðàçíûå ïîáî÷íûå ýôôåêòû, ìíîãèå èç 
êîòîðûõ ïðîÿâëÿþòñÿ àóòîèììóííûìè ôåíîìå-
íàìè. Òàê, âî âðåìÿ ÏÂÒ ïðîèñõîäèò íàðàñòàíèå 
â áîëüøåé ñòåïåíè ñèìïòîìîâ õàðàêòåðíûõ äëÿ 
àóòîèììóííûõ ðåàêöèé – ñóõîñòè êîæè è ñëèçèñ-
òûõ, àðòðàëãèé è ìèàëãèé, àñòåíîâåãåòàòèâíîãî 
ñèíäðîìà. Íàèáîëåå ÷àñòî èç ïîáî÷íûõ ýôôåê-

òîâ ÏÂÒ íàáëþäàëèñü ãðèïïîïîäîáíûé ñèíäðîì 
(98,2%), âûïàäåíèå âîëîñ (61,9%), íåâðîëîãè-
÷åñêèå è ïñèõè÷åñêèå íàðóøåíèÿ (61,9%), ñíè-
æåíèå ìàññû òåëà (57,5%), â 11,5% ñëó÷àåâ íà-
áëþäàëîñü ïîðàæåíèå ùèòîâèäíîé æåëåçû îò 
ãèïîòèðåîçà äî ÀÈÒ. Ó 11,2% íà ôîíå ÏÂÒ îòìå-
÷àëèñü áàêòåðèàëüíûå èíôåêöèè, ÷òî, âîçìîæíî, 
ñâèäåòåëüñòâóåò î ïîäàâëåíèè ôàãîöèòàðíîãî 
çâåíà èììóíèòåòà. 

Â ïàòîãåíåçå àóòîèììóííûõ ïðîÿâëåíèé, íå-
ðåäêî èìåþùèõ ìåñòî ïðè ÕÃÑ, ëåæàò èììóíî-
êîìïëåêñíûå ðåàêöèè. Êàê èçâåñòíî, ó çäîðî-
âîãî ÷åëîâåêà èäåò íåïðåðûâíîå îáðàçîâàíèå 
è óäàëåíèå ÖÈÊ èç êðîâè ïóòåì ôàãîöèòîçà ïðè 
àêòèâíîì ó÷àñòèè êîìïëåìåíòà. Êîìïëåìåíò, 
âñòðàèâàÿñü â ñîñòàâ ÖÈÊ, ñïîñîáñòâóåò ðàçðû-
âó ñâÿçåé ìåæäó àíòèãåíîì è àíòèòåëîì, ïðå-
ïÿòñòâóåò îáðàçîâàíèþ êðóïíûõ íåðàñòâîðèìûõ 
àãðåãàòîâ, ïðè ýòîì óäåðæèâàåò èõ ðàñòâîðèìûå 
ôîðìû, ëåãêî óäàëÿåìûå èç îðãàíèçìà. Ïðè÷è-
íîé èçáûòî÷íîãî ñîäåðæàíèÿ ÖÈÊ ïðè HCV-èí-
ôåêöèè [5] ÿâëÿåòñÿ èçáûòîê âèðóñíîãî àíòèãå-
íà, à îáðàçóþùèåñÿ â íåäîñòàòî÷íîì êîëè÷åñòâå 
àíòèòåëà òåðÿþò ñïîñîáíîñòü íåéòðàëèçîâàòü 
âèðóñ. ÖÈÊ îòêëàäûâàþòñÿ â ïå÷åíè è â äðóãèõ 
îðãàíàõ, ïðîâîöèðóÿ âîñïàëèòåëüíûå ðåàêöèè. 
Ïî ìåðå óâåëè÷åíèÿ ÖÈÊ ïåðåñòàþò «ñïðàâëÿòü-
ñÿ» ñ ôóíêöèÿìè ñèñòåìû êîìïëåìåíòà è ôàãî-
öèòîçà. Â ýòèõ óñëîâèÿõ ñòðàäàåò ôàãîöèòàðíàÿ 
àêòèâíîñòü ëåéêîöèòîâ.

Â íàøåì èññëåäîâàíèè áûëà ïðîâåäåíà îöåí-
êà ôàãîöèòàðíîãî çâåíà èììóíèòåòà è óðîâíÿ 
ÖÈÊ. 

Ðåçóëüòàòû ïðè ïåðâè÷íîì îáñëåäîâà-
íèè áîëüíûõ ÕÃÑ ïîêàçàëè äåôèöèò ÔÀÍ íà 
13,6% (1,84±0,13%; ð<0,05), îáùåãî êîëè÷åñ-
òâà ÷àñòèö St.aureus, ôàãîöèòèðîâàííûõ íåé-
òðîôèëàìè â âèäå ñíèæåíèÿ ÀÔÏ, íà 33,5% 
(8117,11±769,03õ10 /ë; ð<0,001) ïðè êîìïåíñà-
òîðíîì ïîâûøåíèè ôóíêöèîíàëüíî-ìåòàáîëè-
÷åñêîé àêòèâíîñòè íåéòðîôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ 
â ñïîíòàííîì ÍÑÒ-òåñòå íà 65,8% (15,09±1,43%; 
ð<0,01), èõ ðåçåðâíûõ âîçìîæíîñòåé â èí-
äóöèðîâàííîì âàðèàíòå ÍÑÒ-òåñòà íà 34,7% 
(54,07±3,12%; ð<0,01) è ïîíèæåíèè óðîâíÿ êîì-
ïëåìåíòàðíîé àêòèâíîñòè ñûâîðîòêè íà 28,3% 
(43,39±1,73Å/ìë; ð<0,001) íà ôîíå ïîâûøåí-
íîãî íà 70% ñîäåðæàíèÿ ÖÈÊ (0,051±0,005 îïò. 
åä.; ð<0,001).

Â äèíàìèêå àëüôà-èíòåðôåðîíîòåðàïèè âû-
ÿâëåíî äîñòîâåðíîå èçìåíåíèå îòäåëüíûõ ôà-
ãîöèòàðíûõ ïîêàçàòåëåé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîí-
òðîëåì, â âèäå ñíèæåíèÿ ÔÀÍ ÷åðåç 3 ìåñÿöà 
íà 53,1% (1,00±0,06%; ð<0,001), 6 ìåñÿöåâ - íà 
45,1% (1,17±0,12%; ð<0,001), 9 ìåñÿöåâ - íà 
46% (1,15±0,14%; ð<0,001), 12 ìåñÿöåâ - íà 
29,6% (1,50±0,14%; ð<0,001), 6 ìåñÿöåâ ïîñëå 
îòìåíû òåðàïèè íà 29,6% (1,50±0,19%; ð<0,01), 
ÀÔÏ íà òåõ æå ñðîêàõ ëå÷åíèÿ ñîîòâåòñòâåí-
íî íà 62,5% (4581,44±379,05õ106/ë; ð<0,001), 
51,3% (5944,05±547,80õ106/ë; ð<0,001), 
58,8% (5030,00±784,23õ106/ë;ð<0,001), 36,5% 
(7746,93±1085,36õ106/ë; ð<0,01), 50,9% 
(5989,61±932,61õ106/ë;ð<0,001), Ô× ÷åðåç 3, 
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9 ìåñÿöà òåðàïèè è 6 ìåñÿöåâ ïîñëå åå îòìå-
íû ñîîòâåòñòâåííî íà 21,1% (4,52±0,24õ106/
ë; ð<0,01), 23,2% (4,40±0,30õ106/ë; ð<0,01) è 
20,6% (4,55±0,33õ106/ë; ð<0,01). Ôóíêöèîíàëü-
íî-ìåòàáîëè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü íåéòðîôèëîâ 
êîìïåíñàòîðíî ïîâûøàëàñü â ñïîíòàííîì ÍÑÒ-
òåñòå íà ñðîêàõ 3, 6, 9 ìåñÿöåâ ëå÷åíèÿ è ÷åðåç 
6 ìåñÿöåâ ïîñëå åãî îòìåíû ñîîòâåòñòâåííî íà 
70,3% (15,5±1,73%; ð<0,01), 87% (17,02±1,47%; 
ð<0,001), 68,8% (15,36±2,09%; ð<0,01), 70% 
(15,47±2,50%; ð<0,05), â ìåíüøåé ñòåïåíè â èí-
äóöèðîâàííîì ÍÑÒ-òåñòå ÷åðåç 6 ìåñÿöåâ òåðà-
ïèè íà 35,4% (54,31±2,80%; ð<0,01). Íà ñðîêå 6 
ìåñÿöåâ ïîñëå çàâåðøåíèÿ êóðñà ÏÂÒ ôóíêöè-
îíàëüíî-ìåòàáîëè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü íåéòðîôè-
ëîâ â èíäóöèðîâàííîì  ÍÑÒ-òåñòå îñòàâàëàñü 
ïîâûøåííîé íà 38,4% (55,53±4,12%; ð<0,01). 

Óðîâåíü êîìïëåìåíòà ïîíèæàëñÿ íà ñðîêàõ 
3, 6, 9 ìåñÿöåâ îò íà÷àëà ÏÂÒ ïî îòíîøåíèþ ê 
óðîâíþ ó çäîðîâûõ ñîîòâåòñòâåííî íà 15,6% 
(51,08±2,53 Å/ìë; ð<0,01), 19% (49,00±2,47 Å/
ìë; ð<0,001), 16,1% (50,77±3,21 Å/ìë; ð<0,05) 
íà ôîíå ïîâûøåíèÿ ÖÈÊ íà âñåõ êîíòðîëü-
íûõ ñðîêàõ ÏÂÒ íà 61,6% (0,048±0,004 îïò.åä; 
ð<0,001), 58,3% (0,047±0,002 îïò.åä; ð<0,001), 
77,6% (0,053±0,003 îïò.åä; ð<0,001), 57,6% 
(0,047±0,003 îïò.åä; ð<0,001) ñ èõ ïîëíûì âîñ-
ñòàíîâëåíèåì ê 6 ìåñÿöàì ïîñëå îòìåíû α-
ÈÔÍ.

Òàêèì îáðàçîì, âûÿâëåííûå èçìåíåíèÿ â âû-
øåïåðå÷èñëåííûõ ïàðàìåòðàõ â òîé èëè èíîé 
ñòåïåíè îòðàæàþò íàðóøåíèÿ èììóííîãî ñîñòî-
ÿíèÿ ó áîëüíûõ ÕÂÃÑ, óñóãóáëÿþùèåñÿ íà ôîíå 
àëüôà-èíòåðôåðîíîòåðàïèè.
Âûâîäû

1. Ýôôåêòèâíîñòü (ÑÂÎ) ïðîòèâîâèðóñíîãî 
ëå÷åíèÿ ÕÃÑ ñ èñïîëüçîâàíèåì ìåòîäà åæåäíåâ-
íîãî ââåäåíèÿ âûñîêèõ äîç àëüôà-èíòåðôåðîíà â 
êîìáèíàöèè ñ ðèáàâèðèíîì (äîñòèæåíèå ñòîéêî-
ãî âèðóñîëîãè÷åñêîãî îòâåòà) ñîñòàâèëà 83,7%, 
íàèëó÷øèå ðåçóëüòàòû ïîëó÷åíû ó áîëüíûõ ñ  
íå-1 ãåíîòèïîì – 97,2%,  ñ 1 ãåíîòèïîì – 65,8%. 
Îòñóòñòâèå áûñòðîãî âèðóñîëîãè÷åñêîãî îòâåòà 
ïîçâîëÿåò ïðîãíîçèðîâàòü íåáëàãîïðèÿòíûé èñ-
õîä ëå÷åíèÿ.

2. Ó áîëüíûõ õðîíè÷åñêèì âèðóñíûì ãåïàòè-
òîì Ñ íàáëþäàþòñÿ àóòîèììóííûå ðåàêöèè â 
âèäå îòäåëüíûõ ñèìïòîìîâ è ñèíäðîìîâ è â 7,9% 
ñëó÷àåâ àóòîèììóííûå çàáîëåâàíèÿ (òèðåîèäèò, 
ïñîðèàç, êðàñíûé ïëîñêèé ëèøàé, ñèíäðîì Øåã-
ðåíà) íà ôîíå òðîìáîöèòîïåíèè, ïîâûøåííîãî 
ñîäåðæàíèÿ êðèîãëîáóëèíîâ, öèðêóëèðóþùèõ 
èììóííûõ êîìïëåêñîâ è íåîðãàíîñïåöèôè÷åñêèõ 
àóòîàíòèòåë.

3. Àóòîèììóííûå ïðîöåññû ïðè õðîíè÷åñêîì 
âèðóñíîì ãåïàòèòå Ñ, ñîïðîâîæäàþùèåñÿ ïî-
äàâëåíèåì ôàãîöèòàðíûõ ìåõàíèçìîâ çàùèòû íà 
ôîíå ñíèæåíèÿ îáùåé àêòèâíîñòè êîìïëåìåíòà, 
ìîäóëèðóþòñÿ   ïðîòèâîâèðóñíûìè ñðåäñòâàìè â 
ïðîöåññå äëèòåëüíîé òåðàïèè.
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НЕКОТОРЫЕ МЕХАНИЗМЫ 
ИММУНОМОДУЛИРУЮЩЕГО ВЛИЯНИЯ 
ПРОТИВОВИРУСНОЙ ТЕРАПИИ 
ПРИ ХРОНИЧЕСКОМ ВИРУСНОМ 
ГЕПАТИТЕ С

В.Х. ФАЗЫЛОВ, Я.Р. МАНГУШЕВА, 
Э.Г. ГАЙФУЛЛИНА

Èçó÷åíû ýôôåêòèâíîñòü è âçàèìîñâÿçè àóòî-
èììóííûõ ðåàêöèé ñ ôàãîöèòàðíûìè ìåõàíèç-
ìàìè çàùèòû íà ôîíå èíäóêöèîííîé êîìáèíèðî-
âàííîé ïðîòèâîâèðóñíîé òåðàïèè õðîíè÷åñêîãî 
âèðóñíîãî ãåïàòèòà Ñ (ÕÃÑ). Îáñëåäîâàíû 88 ïà-
öèåíòîâ ñ ÕÃÑ â âîçðàñòå îò 18 äî 49 ëåò, ó 62,5% 
èç íèõ ïðåäïîëàãàåìûå ñðîêè èíôèöèðîâàíèÿ 
ñîñòàâëÿëè äî 5 ëåò. 

Óñòàíîâëåíî, ÷òî ó áîëüíûõ ÕÃÑ â 7,9% ñëó-
÷àåâ âñòðå÷àþòñÿ àóòîèììóííûå çàáîëåâàíèÿ 
íà ôîíå ïðèñóòñòâèÿ ðàçëè÷íûõ ìàðêåðîâ àó-
òîèììóíèòåòà. Àóòîèììóííûå ðåàêöèè ïðè ÕÃÑ 
ñîïðîâîæäàþòñÿ ïîäàâëåíèåì ôàãîöèòàðíîé àê-
òèâíîñòè ëåéêîöèòîâ ïðè ñíèæåíèè àêòèâíîñòè 
êîìïëåìåíòà, óñóãóáëÿþòñÿ ïîä âëèÿíèåì àëü-
ôà-èíòåðôåðîíîòåðàïèè è îòðàæàþò íàðóøåíèÿ 
ôàãîöèòàðíîãî çâåíà èììóíèòåòà.

Íàèëó÷øèå ðåçóëüòàòû ëå÷åíèÿ ÕÃÑ ïîëó÷åíû 
ó áîëüíûõ ñ íå-1 ãåíîòèïîì. Îòñóòñòâèå áûñòðî-
ãî âèðóñîëîãè÷åñêîãî îòâåòà ïîçâîëÿåò ïðîãíî-
çèðîâàòü íåáëàãîïðèÿòíûé èñõîä ëå÷åíèÿ. 

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ÍÑV-èíôåêöèÿ, èììóíîïà-
òîãåíåç, ïðîòèâîâèðóñíàÿ òåðàïèÿ

SOME MECHANISMS 
IMMUNOMODULLATING INFLUENCE OF 
ANTIVIRUS THERAPY AT CHRONIC VIRUS 
HEPATITIS C

FAZYLOV V.H., MANGUSHEVA Ya. R., 
GAIFULLINA E.G.

Efficiency and interrelations of autoimmune reac-
tions with phagocyte mechanisms of protection on 
a background of induction combined antiviral ther-
apy of chronic viral hepatitis C are investigated. 88 
patients with chronic hepatitis C in the age of 18-49 
years are surveyed, 62,5 % of them had prospective 
terms of infection till 5 years. 

It is established, that in patients with chronic hep-
atitis C in 7,9 % of cases there can be autoimmune 
diseases on a background of presence of various 
autoimmunity markers. Autoimmune reactions at 
chronic hepatitis C are accompanied by suppression 
of phagocytes activity of leukocytes at decrease in 
activity of complement, are aggravated under influ-
ence of alpha-interferon therapy and reflect infringe-
ments of phagocyte link of immunity.

The best results of treatment of chronic viral hep-
atitis C are received from patients with not-1 geno-
type. Absence of the fast virologic answer allows 
predicting a failure of treatment. 

Key words: the ÍÑV-infection, immunopatho-
genesis, antiviral therapy
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Òåðàïèÿ õðîíè÷åñêîãî ãåïàòèòà Ñ (ÕÃÑ) ïå-
ãèëèðîâàííûì èíòåðôåðîíîì (ÏåãÈÔÍ) 
ðèáàâèðèíîì (ÐÁÂ) ÷àñòî ñîïðîâîæäà-

åòñÿ ðàçâèòèåì íåæåëàòåëüíûõ ÿâëåíèé ñî 
ñòîðîíû ïîêàçàòåëåé ïåðèôåðè÷åñêîé êðî-
âè [2, 3, 5, 6]. Ñî÷åòàíèå ëå÷åíèÿ ÕÃÑ è àí-
òèðåòðîâèðóñíîé òåðàïèè (ÀÐÂÒ) óâåëè÷è-
âàåò ÷àñòîòó ãåìàòîëîãè÷åñêèõ îñëîæíåíèé. 
Íóêëåîçèäíûå èíãèáèòîðû îáðàòíîé òðàíñ-
êðèïòàçû (ÍÈÎÒ) ñíèæàþò ýôôåêòèâíîñòü 
ëå÷åíèÿ   ÕÃÑ çà ñ÷åò êîíêóðåíöèè ñ ðèáàâè-
ðèíîì, óâåëè÷èâàþò ÷àñòîòó íåæåëàòåëüíûõ 
ÿâëåíèé (àíåìèÿ, ìèòîõîíäðèàëüíàÿ òîêñè÷-
íîñòü), ÷òî ïðèâîäèò ê  ñíèæåíèþ      ïðèâåð-
æåííîñòè ê ëå÷åíèþ è åãî ýôôåêòèâíîñòè [1, 
4, 8, 9].

Öåëüþ èññëåäîâàíèÿ áûëà ñðàâíè-
òåëüíàÿ îöåíêà ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ ãåìà-
òîëîãè÷åñêèõ íàðóøåíèé  ó ïàöèåíòîâ, 
èíôèöèðîâàííûõ ÂÈ×, ñ êî-èíôåêöèåé 
âèðóñíûì ãåïàòèòîì Ñ (ÂÈ×-ÂÃÑ) â òå-
÷åíèå 36 íåäåëü òåðàïèè ÕÃÑ Ïåã-ÈÔÍ 
è ÐÁÂ, ïîëó÷àþùèõ  è íå ïîëó÷àþùèõ  
ÀÐÂÒ.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû. Îáñëåäîâàíî 
215 áîëüíûõ ÂÈ×-èíôåêöèåé èç êîòî-
ðûõ 167 – ïîëó÷àëè ëå÷åíèå òîëüêî ÕÃÑ, 
48 – ïîëó÷àëè ëå÷åíèå ÕÃÑ è ÂÈ×. Êëè-
íè÷åñêàÿ õàðàêòåðèñòèêà ïàöèåíòîâ íà 
ñêðèíèíãå ïðåäñòàâëåíà â òàáëèöå.

Èç 48 áîëüíûõ ÂÈ×, ïîëó÷àâøèõ 
ÀÐÂÒ, 27 áîëüíûõ ïðèíèìàëè ôîñôàçèä 
(ÔÀÇÒ), 21 – ñòàâóäèí (d4T). Â ñõåìå 
ÀÐÂÒ âñå ïàöèåíòû ïîëó÷àëè  ëàìèâóäèí è â êà-
÷åñòâå òðåòüåãî ïðåïàðàòà – èíãèáèòîð ïðîòåàçû 
ÂÈ× (18 áîëüíûõ) èëè íåíóêëåîçèäíûé èíãèáèòîð 

îáðàòíîé òðàíñêðèïòàçû  ÂÈ× (30 áîëüíûõ). Âñå 
ïàöèåíòû ïîëó÷àëè ïåãèëèðîâàííûé èíòåðôåðîí 
â ñî÷åòàíèè ñ ðèáàâèðèíîì 1000–1200 ìã/ñóò â 
òå÷åíèå 48 íåäåëü íåçàâèñèìî îò ãåíîòèïà [1, 6, 
7].

Îöåíèâàëè óðîâåíü ãåìîãëîáèíà (Hb), àáñî-
ëþòíîå ÷èñëî íåéòðîôèëîâ (À×Í), òðîìáîöèòîâ 
è CD4-ëèìôîöèòîâ äî íà÷àëà òåðàïèè ÕÃÑ, ÷åðåç 
4, 8, 12, 24  è 36 íåäåëü ëå÷åíèÿ. Íà ìîìåíò íà-
÷àëà òåðàïèè ÕÃÑ òå÷åíèå ÂÈ×-èíôåêöèè áûëî 
ñòàáèëüíûì: ó 42 èç 48 áîëüíûõ ÐÍÊ ÂÈ× < 400 
êîïèé/ìë, ó âñåõ áîëüíûõ ÷èñëî CD4-ëèìôîöè-
òîâ > 200 êëåòîê/ìêë.

Ðåçóëüòàòû. Çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ â ñíèæåíèè 
óðîâíÿ Hb íàáëþäàëèñü òîëüêî íà 4 è 8 íåäåëÿõ 

òåðàïèè (ðèñ.1). Â ýòè æå ñðîêè ó 19% è 15% ïà-
öèåíòîâ, íàõîäèâøèõñÿ íà ÀÐÂÒ, óðîâåíü Hb áûë 
ìåíåå 100 ã/ë, ÷òî äîñòîâåðíî îòëè÷àëîñü îò ïà-

Рис. 1. Изменение уровня гемоглобина 
(в г/л) в динамике терапии ХГС.

Ãàíêèíà Íàòàëüÿ Þðüåâíà, ê. ì. í., 
çàâ. îòäåëåíèåì êðàåâîãî öåíòðà ÑÏÈÄ. 
Òåë.: (83912) 27-24-13   
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öèåíòîâ, íå ïîëó÷àþùèõ ÀÐÂÒ. Íà÷èíàÿ ñ 12-é íå-
äåëè, óðîâåíü Hb â èññëåäóåìûõ ãðóïïàõ íå ðàç-
ëè÷àëñÿ. Çà 36 íåäåëü ëå÷åíèÿ Íb ñíèçèëñÿ íà 24 
è 27 ã/ë ñîîòâåòñòâåííî. 

 À×Í ñíèçèëîñü îò èñõîäíîãî óðîâíÿ  ÷åðåç 
36 íåäåëü ëå÷åíèÿ â ñðåäíåì íà 811 è 624 êëå-
òîê/ìêë ñîîòâåòñòâåííî. Ñóùåñòâåííîé ðàçíèöû 
â À×Í ìåæäó ïàöèåíòàìè íà ÀÐÂÒ è áåç íåå ïî-
ëó÷åíî íå áûëî. Ïðè ýòîì íè â îäíîì ñëó÷àå íå 
ðåãèñòðèðîâàëîñü ñíèæåíèå À×Í íèæå 500 êë/
ìêë. Êîëè÷åñòâî òðîìáîöèòîâ â ïåðèôåðè÷åñêîé 
êðîâè áîëüíûõ îáåèõ ãðóïï èçìåíÿëîñü íå ñóùå-
ñòâåííî.

Âàæíûì ïîêàçàòåëåì, îòðàæàþùèì ñòåïåíü 
èììóííîñóïðåññèè ó ÂÈ×-èíôèöèðîâàííûõ, ÿâ-

ëÿåòñÿ óðîâåíü ÑÄ4-êëåòîê. Ïðè ñíèæåíèè ýòîãî 
ïîêàçàòåëÿ äî óðîâíÿ 200 êë/ìêë è íèæå óâåëè-
÷èâàåòñÿ ðèñê ðàçâèòèÿ îïïîðòóíèñòè÷åñêèõ  èí-
ôåêöèé. Êðîìå ýòîãî, ñíèæàåòñÿ ýôôåêòèâíîñòü 
òåðàïèè ÕÃÑ è òðåáóåòñÿ äîïîëíèòåëüíîå íàçíà-
÷åíèå ïðåïàðàòîâ äëÿ ïðîôèëàêòèêè âòîðè÷íûõ 
çàáîëåâàíèé. Â èññëåäóåìûõ ãðóïïàõ áîëüíûõ 
ñðåäíåå ÷èñëî CD4-ëèìôîöèòîâ ÷åðåç 36 íåäåëü 
òåðàïèè óìåíüøèëîñü â ñðåäíåì íà 194 è 209 êë/
ìêë ñîîòâåòñòâåííî (ð>0,1). Îäíàêî äîëÿ ïàöè-
åíòîâ ñ óðîâíåì ÑÄ4  íèæå 200 êë/ìë áûëà äî-
ñòîâåðíî âûøå ñðåäè ëèö, ïîëó÷àâøèõ ÀÐÂÒ íà 
12 è 36 íåäåëå ëå÷åíèÿ (ðèñ.2). Òàê, íà 12 íåäåëå 
òåðàïèè 3% áîëüíûõ áåç ÀÐÂÒ è 9% íà ÀÐÂÒ èìå-
ëè ÑÄ4 íèæå 200 êë/ìë, à íà 36 íåäåëå – óæå 19% 

è 39% ñîîòâåòñòâåííî.
Çà âðåìÿ íàáëþäåíèÿ â îáåèõ èñ-

ñëåäóåìûõ ãðóïïàõ ñ îäèíàêîâîé ÷à-
ñòîòîé (7% è 8% ñîîòâåòñòâåííî) ðåãè-
ñòðèðîâàëèñü âòîðè÷íûå çàáîëåâàíèÿ 
– êàíäèäîç ðîòîãëîòêè, ãåðïåòè÷åñêàÿ 
èíôåêöèÿ, àôòîçíûé ñòîìàòèò, áàêòå-
ðèàëüíûå èíôåêöèè. Â áîëüøèíñòâå 
ñëó÷àåâ êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ âòî-
ðè÷íûõ çàáîëåâàíèé êóïèðîâàëèñü íà-
çíà÷åíèåì ýòèîòðîïíîé òåðàïèè.

Ïðåðâàëè òåðàïèþ ïî ðàçëè÷íûì 
ïðè÷èíàì 64 ïàöèåíòà. Â ñðàâíèâàåìûõ 
ãðóïïàõ âûáûâàíèå èç ëå÷åíèÿ áûëî 
ïðèáëèçèòåëüíî îäèíàêîâûì – 28% 
è 33% ñîîòâåòñòâåííî. Ïðè÷èíû ïðå-
ðûâàíèÿ òåðàïèè ïðåäñòàâëåíû íà ðè-

Рис. 2. Уровень CD4-клеток (кл/мкл) в динамике 
терапии ХГС.

Таблица
Клиническая характеристика обследованных 

пациентов с коинфекцией

Ïàðàìåòðû Ïàöèåíòû áåç ÀÐÂÒ Ïàöèåíòû íà ÀÐÂÒ

×èñëî áîëüíûõ 167 48

Æåíùèíû (%) 35 42

Âîçðàñò 29,4± 2.3 29,6±3,1

Óðîâåíü ÀËÒ (ÂÃÍ) 3 2

ÈÌÒ 24,2±1,3 23,0±1,5

Èíúåêöèîííàÿ íàðêîìàíèÿ â àíàìíåçå (%) 71 68

Ñòàäèÿ ÂÈ× äî 4-é (%) 92 42

4À ñòàäèÿ ÂÈ× (%) 8 31

4Á ñòàäèÿ ÂÈ× (%) 0 27

ÐÍÊ ÂÈ× êîïèé/ìë 42400±2150 6600±450

ÑÄ 4 êë/ìêë 529±26 511±32

1 ãåíîòèï ÂÃÑ (%) 30 45

Âûñîêàÿ  âèðóñíàÿ íàãðóçêà  ÂÃÑ (%) 65 49

Ïðåðâàëè òåðàïèþ (%) 28 33
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ñóíêå 3. Îñíîâíîé ïðè÷èíîé âûáûâàíèÿ (67%) 
ÿâèëèñü íåæåëàòåëüíûå ÿâëåíèÿ è ñâÿçàííàÿ ñ 
íèìè íèçêàÿ ïðèâåðæåííîñòü ê ëå÷åíèþ. Áûëè 
çàðåãèñòðèðîâàíû ñëåäóþùèå íåæåëàòåëü-
íûå ÿâëåíèÿ: äåïðåññèÿ (ðàçäðàæèòåëüíîñòü, 
àãðåññèâíîñòü, íàðóøåíèÿ ñíà, ñíèæåíèå ëè-
áèäî); ñèìïòîìû, ñâÿçàííûå ñî ñíèæåíèåì 
óðîâíÿ ãåìîãëîáèíà;  âûïàäåíèå âîëîñ; òÿæå-
ëûé ãðèïïîïîäîáíûé ñèíäðîì; ñíèæåíèå âåñà. 
Èç ðåäêèõ íåæåëàòåëüíûõ ÿâëåíèé èìåëè ìåñòî 
ïàðàëèòè÷åñêàÿ êèøå÷íàÿ íåïðîõîäèìîñòü, 

Литература
1. Êðàâ÷åíêî, À.Â. Äèñïàíñåðíîå íàáëþäåíèå, 

ëå÷åíèå è ïðîôèëàêòèêà âèðóñíûõ ãåïàòè-
òîâ ó ïîäðîñòêîâ, âçðîñëûõ, áîëüíûõ ÂÈ×-
èíôåêöèåé. Ìåòîäè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè / 
À.Â. Êðàâ÷åíêî, Í.Þ. Ãàíêèíà, Â.Ã. Êàíåñòðè 
[è äð.]. –  Ìîñêâà, 2007. – 85 ñ. 

2. Bruno, R. Higher ribavirin doses are associated 
with better RVR in HIV infected patients treated 
with Pegylated Interferon in combination with 
ribavarin for chronic Hepatitis C / R. Bruno, M. 
Puoti, G. Verucchi [et al.] //  J. Hepatol. – 2008. 
– Vol. 48, Suppl.2. – P. 888.  

3. Carrat, F. Pegylated interferon alfa-2b vs stand-
ard interferon alfa-2b, plus ribavirin, for chronic 
hepatitis C in HIV-infected patients: a rand-
omized controlled trial / F. Carrat, F. Bani-Sadr, 
S. Pol [et al.] // JAMA. – 2004. – Vol. 292. – P. 
2839-2848.

4. Regazzi, M. Clinical pharmacokinetics of nelfi-
navir and its metabolite M8 in human immuno-
deficiency virus (HIV)-positive and HIV-hepatitis 
C virus-coinfected subjects / M. Regazzi //  Anti-
microb. Agents Chem. – 2005. – Vol. 49 (2). – P. 
643-649.

5. Shiffman, M. Five year prospective evaluation of 

ïåëüâèîïåðèòîíèò, ýíäîìåòðèîç, 
ñåïñèñ, ïíåâìîíèÿ, ãíîéíûé ëèì-
ôàäåíèò.

 Â ñâÿçè ñ îòñóòñòâèåì  âèðóñî-
ëîãè÷åñêîãî îòâåòà íà 24 íåäåëå 
òåðàïèè áûëè ñíÿòû ñ ëå÷åíèÿ 20% 
áîëüíûõ, áîëüøèíñòâî èç êîòîðûõ 
ïîëó÷àëè ÀÐÂÒ.
Âûâîäû 

1. Ïðèìåíÿåìûå ñõåìû ÀÐÂÒ ñ 
èñïîëüçîâàíèåì ôîñôàçèäà è ñòà-
âóäèíà  ó ïàöèåíòîâ ñ êî-èíôåêöèåé 
ÂÈ×-ÂÃÑ, ïîëó÷àþùèõ òåðàïèþ 
õðîíè÷åñêîãî ãåïàòèòà Ñ, îêàçàëèñü 
äîñòàòî÷íî áåçîïàñíûìè.

2. Ó áîëüíûõ, ïîëó÷àþùèõ ÀÐÂÒ 
ïàðàëëåëüíî ñ ëå÷åíèåì ÕÃÑ, ÷àñòî-
òà ðàçâèòèÿ àíåìèè íà 4 è 8 íåäåëÿõ 
ëå÷åíèÿ áûëà âûøå, îäíàêî, â ïðî-
öåññå ïðîäîëæåíèÿ òåðàïèè ðàçëè-
÷èÿ ñòàíîâèëèñü íå çíà÷èìûìè.

3. Ñíèæåíèå àáñîëþòíîãî ÷èñëà íåéòðîôè-
ëîâ íå ðàçëè÷àëîñü â èññëåäóåìûõ ãðóïïàõ, â 
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ìë áûëî äîñòîâåðíî âûøå ó ïàöèåíòîâ, ïîëó-
÷àþùèõ ÀÐÂÒ. Ïðè ýòîì â îáåèõ ãðóïïàõ íå îò-
ìå÷åíî ðàçëè÷èé â êîëè÷åñòâå ðåãèñòðèðóåìûõ 
âòîðè÷íûõ çàáîëåâàíèé.

4. ×èñëî ïàöèåíòîâ, ïðåðâàâøèõ òåðàïèþ ïî 
ðàçëè÷íûì ïðè÷èíàì, â ñðàâíèâàåìûõ ãðóïïàõ 
ïàöèåíòîâ ñóùåñòâåííî íå ðàçëè÷àëîñü. 

Рис. 3. Причины прекращения пациентами терапии ХГС.
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ВЛИЯНИЕ ПЕГИЛИРОВАННЫХ ИНТЕРФЕРОНОВ 
И РИБАВИРИНА НА ГЕМАТОЛОГИЧЕСКИЕ 
ПАРАМЕТРЫ У БОЛЬНЫХ 
С КО-ИНФЕКЦИЕЙ ВИЧ-ВГС

Н.Ю. ГАНКИНА

Îáñëåäîâàíî 215 áîëüíûõ ÂÈ×-èíôåêöèåé ñ 
êî-èíôåêöèåé âèðóñîì ãåïàòèòà Ñ (ÂÃÑ), èç êî-
òîðûõ 167 ïîëó÷àëè ëå÷åíèå òîëüêî õðîíè÷åñêî-
ãî ãåïàòèòà Ñ (ÕÃÑ), 48 – ëå÷åíèå ÕÃÑ è ÂÈ×. Âñå 
ïàöèåíòû ïîëó÷àëè ïåãèëèðîâàííûé èíòåðôåðîí 
â ñî÷åòàíèè ñ ðèáàâèðèíîì â òå÷åíèå 48 íåäåëü 
íåçàâèñèìî îò ãåíîòèïà. Îöåíèâàëè óðîâåíü 
ãåìîãëîáèíà, àáñîëþòíîå ÷èñëî íåéòðîôèëîâ 
(À×Í), òðîìáîöèòîâ è CD4-ëèìôîöèòîâ äî íà-
÷àëà òåðàïèè ÕÃÑ, ÷åðåç 4, 8, 12, 24  è 36 íåäåëü 
ëå÷åíèÿ. Íà ñòàðòå òåðàïèè ÕÃÑ òå÷åíèå ÂÈ×-
èíôåêöèè áûëî ñòàáèëüíûì: ó 42 èç 48 áîëüíûõ 
ÐÍÊ ÂÈ× < 400 êîïèé/ìë, ó âñåõ áîëüíûõ ÷èñëî 
CD4-ëèìôîöèòîâ > 200 êë/ìêë. 

Ïðèìåíÿåìûå ñõåìû ÀÐÂÒ ñ èñïîëüçîâàíè-
åì ôîñôàçèäà è ñòàâóäèíà  ó ïàöèåíòîâ ñ êî-
èíôåêöèåé ÂÈ×-ÂÃÑ, ïîëó÷àþùèõ òåðàïèþ ÕÃÑ, 
îêàçàëèñü áåçîïàñíûìè. Ó áîëüíûõ, ïîëó÷àþ-
ùèõ ÀÐÂÒ ïàðàëëåëüíî ñ ëå÷åíèåì ÕÃÑ, ÷àñòîòà 
ðàçâèòèÿ àíåìèè íà 4 è 8 íåäåëÿõ ëå÷åíèÿ áûëà 
âûøå, îäíàêî, â ïðîöåññå ïðîäîëæåíèÿ òåðàïèè 
ðàçëè÷èÿ ñòàíîâèëèñü íå çíà÷èìûìè. Ñíèæåíèå 
À×Í íå ðàçëè÷àëîñü â èññëåäóåìûõ ãðóïïàõ, â òî 
âðåìÿ êàê ñíèæåíèå ÑÄ4 êëåòîê íèæå 200 êë/ìë 
áûëî âûøå ó ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àþùèõ ÀÐÂÒ. Ïðè 
ýòîì â îáåèõ ãðóïïàõ áîëüíûõ íå îòìå÷åíî ðàç-
ëè÷èé â êîëè÷åñòâå ðåãèñòðèðóåìûõ âòîðè÷íûõ 
çàáîëåâàíèé. ×èñëî ïàöèåíòîâ, ïðåðâàâøèõ òå-
ðàïèþ ïî ðàçëè÷íûì ïðè÷èíàì, â ñðàâíèâàåìûõ 
ãðóïïàõ ïàöèåíòîâ ñóùåñòâåííî íå ðàçëè÷àëîñü.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ÂÈ×-èíôåêöèÿ, õðîíè-
÷åñêèé ãåïàòèò Ñ, ïðîòèâîâèðóñíàÿ òåðàïèÿ, 
îñëîæíåíèÿ òåðàïèè

INFLUENCE OF PEGYLATED INTERFERONS AND 
RIBAVIRIN ON HEMATOLOGICAL PARAMETERS 
IN PATIENTS WITH HIV-VIRAL HEPATITIS 
C CO-INFECTION 

GANKINA N.Yu.

215 patients having HIV-infection with co-infec-
tion of viral hepatitis C, from which 167 patients re-
ceived treatment only of chronic hepatitis C, 48 pa-
tients-treatment of chronic hepatitis C and HIV are 
surveyed. All patients received pegylated interferon 
in combination with ribavirin within 48 weeks irre-
spective of a genotype. A level of hemoglobin, ab-
solute number of neurotrophyl, thrombocytes and 
CD4-lymphocytes prior to the beginning of chronic 
hepatitis C therapy, in 4, 8, 12, 24 and 36 weeks of 
treatment were estimated. On start of chronic hepa-
titis C therapy, current of the HIV-infection was sta-
ble: in 42 from 48 patients with RNA HIV <400 cop-
ies/ml, at all patients, number of CD4-lymphocytes 
>200 cl/mcl. 

Used circuits of ARVT with use of phosphasid 
and stavudin in patients with co-infection HIV – vi-
ral hepatitis Ñ, receiving chronic hepatitis C therapy, 
appeared safe. In patients receiving ARVT in paral-
lel with chronic hepatitis C treatment, frequency of 
anemia development on the 4th and 8th weeks of 
treatment was higher; however, distinction became 
not significant during continuation of therapy. De-
crease of absolute neurophil number did not differ 
in researched groups while decrease of ÑD4 cells 
lower than 200 cl/ml was above in patients receiv-
ing ARVT. Thus, in both groups of patients, it is not 
marked distinctions in quantity of registered second-
ary diseases. The number of the patients interrupted 
therapy for the various reasons, in compared groups 
of patients essentially did not differ.

Key words: HIV-infection, a chronic hepatitis C, 
antiviral therapy, complications of therapy
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Ïàòîëîãèÿ  ïàðîäîíòà çàíèìàåò îäíî èç 
âåäóùèõ ìåñò ñðåäè àêòóàëüíûõ ïðîáëåì 
ñîâðåìåííîé ñòîìàòîëîãèè. 

Â îñíîâå ïàòîãåíåçà çàáîëåâàíèé ïàðîäîíòà 
ëåæàò ñåðüåçíûå íàðóøåíèÿ ìèêðîáèîöåíîçà 
â ñî÷åòàíèè ñ äèñôóíêöèåé èììóííîé ñèñòåìû 
îðãàíèçìà íà ôîíå ãåíåðàëèçîâàííûõ âîñïàëè-
òåëüíûõ äèñòðîôè÷åñêèõ è ñîñóäèñòûõ èçìåíå-
íèé [6].

Èçâåñòíî, ÷òî íà ðàçâèòèå ïàòîëîãèè ïàðî-
äîíòà îêàçûâàþò âëèÿíèå ñîïóòñòâóþùèå õðî-
íè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè è ãåïàòîáèëèàð-
íîé ñèñòåìû, êîòîðûå â íàñòîÿùåå âðåìÿ èìåþò 
ïðåèìóùåñòâåííî âèðóñíóþ ïðèðîäó [1, 3, 9]. 

Â êà÷åñòâå îäíîãî èç ïàòîãåíåòè÷åñêèõ ôàê-
òîðîâ ñïîñîáíûõ èíäóöèðîâàòü ìíîãî÷èñëåííûå 
êëèíèêî-ëàáîðàòîðíûå ôåíîìåíû, îïèñàííûå ïðè 
õðîíè÷åñêèõ âèðóñíûõ ãåïàòèòàõ (ÕÂÃ) Â è Ñ, ìîæ-
íî ðàññìàòðèâàòü ýíäîòîêñèí ãðàìîòðèöàòåëüíûõ 
áàêòåðèé, âûçûâàþùèé ðàçâèòèå êîìïëåêñà ïàòî-
ôèçèîëîãè÷åñêèõ, èììóíîëîãè÷åñêèõ è äðóãèõ áèî-
ëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ [7, 11, 12]. Ãëàâíûì àíòèýí-
äîòîêñèíîâûì áàðüåðîì ÿâëÿåòñÿ ïå÷åíü [1, 7]. 

Ïðè  ðàçâèòèè äèñáèîòè÷åñêèõ ïðîöåññîâ â 
ïîëîñòè ðòà, à òàêæå ïðè äðóãèõ ïàòîëîãè÷åñêèõ 
ïðîöåññàõ â æåëóäî÷íî-êèøå÷íîì òðàêòå ïîñòóï-
ëåíèå ýíäîòîêñèíà â ñèñòåìíûé êðîâîòîê ïîâû-
øàåòñÿ, ÷òî ìîæåò áûòü ïðè÷èíîé óñèëåíèÿ ñèí-
äðîìà èíòîêñèêàöèè è óñóãóáëåíèÿ õðîíè÷åñêîãî 
âîñïàëåíèÿ â òêàíÿõ [7, 12].

Ñîõðàíÿåòñÿ àêòóàëüíîñòü êîìïëåêñíîãî 
ïîäõîäà ê ïàòîãåíåòè÷åñêîìó ëå÷åíèþ áîëüíûõ 
õðîíè÷åñêèìè âîñïàëèòåëüíûìè çàáîëåâàíè-
ÿìè ïàðîäîíòà (ÕÂÇÏ), îñîáåííî ïðè íàëè÷èè 

ñîïóòñòâóþùåé ïàòîëîãèè âíóòðåííèõ îðãàíîâ è 
ñèñòåì [6, 9]. 

Â ïîñëåäíèå ãîäû â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå øè-
ðîêî èñïîëüçóåòñÿ îòå÷åñòâåííûé ïðåïàðàò «Äè-
ìåôîñôîí», ñèíòåçèðîâàííûé â Èíñòèòóòå îðãà-
íè÷åñêîé è ôèçè÷åñêîé õèìèè íàó÷íîãî öåíòðà 
ÐÀÍ èìåíè À.Å. Àðáóçîâà è ïîëó÷èâøèé êëèíèêî-
ýêñïåðèìåíòàëüíîå îáîñíîâàíèå êàê ñðåäñòâî 
ìåòàáîëè÷åñêîé òåðàïèè ñ ìåìáðàíîñòèìóëèðó-
þùåé àêòèâíîñòüþ.

Àíàëèç ðåçóëüòàòîâ êëèíè÷åñêîé àïðîáàöèè 
äèìåôîñôîíà, â òîì ÷èñëå â ñòîìàòîëîãè÷åñêîé 
ïðàêòèêå, ïîäòâåðæäàåò åãî ìíîãîôàêòîðíûå 
ýôôåêòû êàê óíèâåðñàëüíîãî àäàïòîãåíà è èììó-
íîìîäóëÿòîðà [4, 8] .

Îñíîâíûì ìåòîäîì ëå÷åíèÿ õðîíè÷åñêèõ âè-
ðóñíûõ ãåïàòèòîâ íà ñåãîäíÿ ÿâëÿåòñÿ α-èíòåð-
ôåðîíîòåðàïèÿ. Îäíàêî íàëè÷èå ðÿäà ïðîòèâî-
ïîêàçàíèé è ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ îãðàíè÷èâàþò 
å¸ ïðèìåíåíèå [1, 7]. 

Öåëü èññëåäîâàíèÿ – îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè 
âëèÿíèÿ êîìáèíèðîâàííîé – ïàòîãåíåòè÷åñêîé è 
ïðîòèâîâèðóñíîé òåðàïèè íà ïîêàçàòåëè ýíäîòîê-
ñèíåìèè è àíòèýíäîòîêñèíîâîé çàùèòû íà ìåñò-
íîì è ñèñòåìíîì óðîâíå ó áîëüíûõ õðîíè÷åñêèìè 
âîñïàëèòåëüíûìè çàáîëåâàíèÿìè ïàðîäîíòà íà 
ôîíå õðîíè÷åñêèõ âèðóñíûõ ãåïàòèòîâ Â è Ñ.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ. Ïîä 
íàáëþäåíèåì íàõîäèëîñü 102 ïàöèåíòà ñ õðîíè-
÷åñêèìè âîñïàëèòåëüíûìè çàáîëåâàíèÿìè ïàðî-
äîíòà (ÕÂÇÏ) íà ôîíå ÕÂÃ Â è Ñ  â âîçðàñòå îò 18 
äî 40 ëåò, èç íèõ 73 (71,6%) ìóæ÷èíû è 29 æåí-
ùèí (28,4%). Äèàãíîñòèêà ÕÂÇÏ ïðîâîäèëàñü íà 
îñíîâàíèè äàííûõ êîìïëåêñíîãî êëèíèêî-ðåíò-
ãåíîëîãè÷åñêîãî îáñëåäîâàíèÿ. Ñòðóêòóðà ïàòî-

* - ôðàãìåíòû ðàáîòû ïî äèàãíîñòèêå è ïðîòèâîâèðóñíîé 
òåðàïèè ÕÂÃ âûïîëíåíû ïðè êîíñóëüòàòèâíîé ïîìîùè ïðî-
ôåññîðà êàôåäðû èíôåêöèîííûõ áîëåçíåé ÊÃÌÓ Ä.Ø. Åíà-
ëàåâîé. 

Ôàçûëîâà Þëèÿ Âèëüäàíîâíà, ê. ì. í., 
êàôåäðà èíôåêöèîííûõ áîëåçíåé. 
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ëîãèè ïàðîäîíòà ó áîëüíûõ ïðåäñòàâëåíà õðîíè-
÷åñêèì ãèíãèâèòîì (êàòàðàëüíûì) è õðîíè÷åñêèì 
ïàðîäîíòèòîì ðàçëè÷íîé ñòåïåíè òÿæåñòè è ðàñ-
ïðîñòðàíåííîñòè. Äèàãíîç õðîíè÷åñêèõ âèðóñ-
íûõ ãåïàòèòîâ* îñíîâûâàëñÿ íà êëèíèêî-ýïèäå-
ìèîëîãè÷åñêèõ, áèîõèìè÷åñêèõ, ñåðîëîãè÷åñêèõ 
äàííûõ, à òàêæå íà ðåçóëüòàòàõ âèðóñíîé íàãðóç-
êè  è îïðåäåëåíèÿ ãåíîòèïà âèðóñà Ñ. Â èññëåäî-
âàíèè áûëè âêëþ÷åíû ïàöèåíòû ñ ÕÂÃ â àêòèâíîé 
ôàçå. 

Óðîâåíü ýíäîòîêñèíà (ãëèêîëèïèä) â ñûâî-
ðîòêå êðîâè îïðåäåëÿëè â ËÀË-òåñòå (Lymulus 
amoebocytelysate-test) [12]. Äèíàìèêó ñóììàð-
íûõ ñïåöèôè÷åñêèõ àíòèòåë ê ãëèêîëèïèäó (ÃËÏ) 
îöåíèâàëè ïî ðåçóëüòàòàì òîíêîñëîéíîãî èì-
ìóííîãî àíàëèçà ñ èñïîëüçîâàíèåì êîììåð÷åñ-
êèõ äèàãíîñòèêóìîâ [10]. 

Êîëîíèçàöèîííóþ ðåçèñòåíòíîñòü ñëèçèñ-
òîé îáîëî÷êè ïîëîñòè ðòà (ÑÎÏÐ), åå óñòîé÷è-
âîñòü ê çàñåëåíèþ (àäãåçèè) «ïîñòîðîííèìè» 
áàêòåðèÿìè ó  áîëüíûõ ñ ÕÂÇÏ èçó÷àëè íà ìîäå-
ëè áóêêàëüíîãî ýïèòåëèÿ îáñëåäîâàííûõ ëèö. Î 
åñòåñòâåííîé êîëîíèçàöèè (ÅÊ) ñóäèëè ïî ÷èñëó 
êëåòîê Streptococcus salivarius â ïåðåñ÷åòå íà 1 
ýïèòåëèîöèò. Äëÿ èçó÷åíèÿ èñêóññòâåííîé êîëî-
íèçàöèîííîé ðåçèñòåíòíîñòè (ÈÊ) áóêêàëüíîãî 
ýïèòåëèÿ â ïðîáèðêó ñ ìàòåðèàëîì äîáàâëÿëè 
âçâåñü êóëüòóðû Staphylococcus aureus. Ðåçóëüòà-
òû îöåíèâàëè ïî áàëëüíîé ñèñòåìå. Àíàëîãè÷íóþ 
ñõåìó èññëåäîâàíèÿ èñïîëüçîâàëè è äëÿ èçó÷å-
íèÿ   àíòèàäãåçèâíîé   àêòèâíîñòè   ñëþíû   (ÀÀÑ),   
îêîí÷àòåëüíîå çíà÷åíèå êîòîðîé â óñëîâíûõ åäè-
íèöàõ îïðåäåëÿëè ïî ôîðìóëå: ÀÀ ñëþíû = 1 – N 
(êîëè÷åñòâî àäãåçèðîâàííûõ êëåòîê â ñëþíå) / N1 
(êîëè÷åñòâî êëåòîê â êîíòðîëüíîì ìàòåðèàëå).

Óðîâåíü ñåêðåòîðíûõ (â ñìåøàííîé ñëþíå) è 
ñûâîðîòî÷íûõ îïñîíèíîâ (ëèçîöèì, S-IgA, IgM, 
IgG, IgA) îïðåäåëÿëè  ìåòîäîì   ðàäèàëüíîé   èì-
ìóíîäèôôóçèè â ãåëå ïî G. Manchini ñ ñîàâò. 
(1965). Ñîäåðæàíèå ñåêðåòîðíîãî è ïëàçìåííîãî 
ôèáðîíåêòèíà – ìåòîäîì ÈÔÀ ñ èñïîëüçîâàíèåì 
êîììåð÷åñêèõ òåñò-ñèñòåì. Êîíöåíòðàöèþ ÖÈÊ 
â ñìåøàííîé ñëþíå è ñûâîðîòêå êðîâè îïðåäå-
ëÿëè ìåòîäîì îñàæäåíèÿ ïîëèýòèëåíãëèêîëåì 
– 600 ïî M. Dyogeon ñ ñîàâò. (1977).

Âñå áîëüíûå â çàâèñèìîñòè îò òåðàïåâòè÷åñ-
êîé òàêòèêè áûëè ðàçäåëåíû íà òðè ãðóïïû. Â I 
(îñíîâíîé) ãðóïïå (n=44) â êà÷åñòâå ïàòîãåíå-
òè÷åñêîé òåðàïèè ÕÂÇÏ íà ôîíå ÕÂÃ íàçíà÷àë-
ñÿ 15,0% âîäíûé ðàñòâîð äèìåôîñôîíà (ÄÌÔ) 
ìåñòíî â âèäå àïïëèêàöèé íà äåñíó, òóðóíä äëÿ 
ââåäåíèÿ â ïàðîäîíòàëüíûå êàðìàíû è â êà÷åñ-
òâå ñîñòàâëÿþùåãî ïàðîäîíòàëüíûõ ïîâÿçîê â 
ñî÷åòàíèè ñ èíúåêöèîííîé ôîðìîé ïðåïàðàòà 
âíóòðèâåííî êàïåëüíî (2,0 ìë â 200,0 ìë ôèçèî-
ëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà) â òå÷åíèå 14 äíåé ñ ïîñ-
ëåäóþùèì ïðèìåíåíèåì âíóòðü åæåêâàðòàëüíî â 
òå÷åíèå 3-õ íåäåëü ïî 30 ìã 3 ðàçà â äåíü ÷åðåç 
30 ìèíóò ïîñëå åäû íà ôîíå ïðîòèâîâèðóñíîé 
òåðàïèè ïðåïàðàòàìè α–èíòåðôåðîíà: ðåàôå-
ðîíîì (n=20), èíòåðàëåì (n=14) è Èíòðîíîì À 
(n=10) èíäóêöèîííûì ìåòîäîì ïî 5 ìëí. ÅÄ åæå-
äíåâíî âíóòðèìûøå÷íî â òå÷åíèå 6 ìåñÿöåâ ïðè 
ÕÂÃÂ è ÕÂÃÑ (íå-1 ãåíîòèï), 12 ìåñÿöåâ – ïðè 

ÕÂÃÑ (1 ãåíîòèï) â ñî÷åòàíèè ñ ðèáàâèðèíîì. Ó 
28 ïàöèåíòîâ II ãðóïïû (ñðàâíåíèÿ) ïðîâîäèëàñü 
ïðîòèâîâèðóñíàÿ òåðàïèåé ÕÂÃ Â è Ñ â ñî÷åòà-
íèè ñ òðàäèöèîííîé  ïàòîãåíåòè÷åñêîé òåðàïèè 
ÕÂÇÏ. Â III (êîíòðîëüíîé) ãðóïïå (n=30) áîëüíûì 
íàçíà÷àëàñü òðàäèöèîííàÿ ïàòîãåíåòè÷åñêàÿ òå-
ðàïèÿ ïàòîëîãèè ïàðîäîíòà è ÕÂÃ. Îáùèé êóðñ 
ëå÷åíèÿ âî âñåõ ãðóïïàõ, êîòîðûé ó÷èòûâàëñÿ äëÿ 
äàííîãî àíàëèçà, ñîñòàâèë 6 ìåñÿöåâ, êðîìå ÕÂÃ 
Ñ 1 ãåíîòèïà. 

Ñòàòèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà öèôðîâûõ äàííûõ 
ïðîèçâîäèëàñü íà êîìïüþòåðå IBM PC «Ðåntium» 
ñ ïîìîùüþ ñòàíäàðòíîãî ïàêåòà ïðîãðàìì 
«Statistica». Èñïîëüçîâàíû êðèòåðèè Ñòüþäåíòà 
(t), Ôèøåðà, χ2  [2, 5].

Ðåçóëüòàòû. Ïîêàçàëè, ÷òî ó áîëüíûõ îñíîâ-
íîé ãðóïïû ê êîíöó 6-ãî ìåñÿöà ëå÷åíèÿ íîðìàëè-
çîâàëñÿ óðîâåíü ýíäîòîêñèíà â ïåðèôåðè÷åñêîé 
êðîâè, òîãäà êàê ó ïàöèåíòîâ ãðóïïû ñðàâíåíèÿ îí 
ñíèçèëñÿ íà 24,0% (1,90±0,46 ïã/ìë ïðè èñõîäíûõ 
äàííûõ 2,50±0,50 ïã/ìë; ð<0,05), à â êîíòðîëüíîé 
ãðóïïå – íà 12,0% (2,20±0,35 ïã/ìë; ð<0,05). Óðî-
âåíü ñïåöèôè÷åñêèõ àíòèòåë ê ÃËÏ äîñòîâåðíî 
ïîâûñèëñÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ èñõîäíûìè äàííûìè 
– íà 11,7% (1,81±0,07 log

2
1/òèòð; ð<0,05), à ïî 

ñðàâíåíèþ ñ ïîêàçàòåëÿìè ãðóïïû ñðàâíåíèÿ 
– íà 16,0% (1,56±0,08 log

2
1/òèòð; ð<0,05) è íà 

22,3% (1,48±0,06 log
2
1/òèòð; ð<0,01) êîíòðîëüíîé  

ãðóïïû áåç âûðàæåííîé äèíàìèêè íàðàñòàíèÿ 
àíòèòåë. Ñîîòâåòñòâåííî îòìå÷àëîñü ïîâûøåíèå 
óðîâíÿ  ñûâîðîòî÷íîãî IgM íà 25,0% (2,50±0,12 
ã/ë; ð<0,01) – 51,5% (ð<0,001) – 16,3% (ð<0,05), 
ñûâîðîòî÷íîãî IgA – íà 17,5% (2,35±0,09 ã/ë; 
ð<0,05) – 17,5% (ð<0,05) – 4,5% (ð<0,05), ñíèæå-
íèå óðîâíÿ ÖÈÊ â 1,5 ðàçà (ð<0,01) – â 2,4 ðàçà 
(ð<0,001) è íîðìàëèçàöèÿ óðîâíÿ ïëàçìåííîãî 
ôèáðîíåêòèíà ó ïàöèåíòîâ îñíîâíîé ãðóïïû.

Àíàëèç ñîñòîÿíèÿ ìåñòíîãî èììóíèòåòà ó 
áîëüíûõ ïðè ðàçëè÷íûõ ìåòîäàõ ëå÷åíèÿ ïîêàçàë 
â öåëîì èõ êîððèãèðóþùåå âëèÿíèå íà âñå ôàê-
òîðû êîëîíèçàöèîííîé ðåçèñòåíòíîñòè è îïñî-
íîôàãîöèòàðíîé çàùèòû ÑÎÏÐ â äèíàìèêå ëå÷å-
íèÿ è äèíàìè÷åñêîãî íàáëþäåíèÿ äî 48 íåäåëü. 
Îäíàêî ó áîëüíûõ îñíîâíîé ãðóïïû äîñòîâåðíàÿ 
êîððåêöèÿ âñåõ ïîêàçàòåëåé ñ èõ íîðìàëèçàöèåé 
îòìå÷àëàñü íà ðàííèõ ñðîêàõ (â ïåðâûå 3 ìåñÿöà) 
ïî ñðàâíåíèþ ñ èñõîäíûìè äàííûìè è ïîêàçàòå-
ëÿìè ó áîëüíûõ  ãðóïïû ñðàâíåíèÿ è â êîíòðîëü-
íîé ãðóïïå ñîîòâåòñòâåííî: ïîâûøåíèå ÅÊ àê-
òèâíîñòè êëåòîê áóêêàëüíîãî ýïèòåëèÿ íà 55,2% 
(40,00±3,00 îòí.åä; ð<0,01), 38,6% (48,50±3,00 
îòí.åä; ð<0,01) è 50,9% (40,00±3,00 îòí.åä; 
ð<0,05), ñíèæåíèå ÈÊ íà 38,8% (20,50±3,41 îòí.
åä; ð<0,01), 47,8% (ð<0,001) è 31,7% (ð<0,05), 
ïîâûøåíèå ÀÀÑ íà 82,2% (0,82±0,13 îòí.åä; 
ð<0,05), 71,0% (ð<0,05) è 36,7% (ð<0,05), óðîâíÿ 
ñåêðåòîðíîãî ëèçîöèìà íà 29,5 % (2,85±0,20 ã/ë; 
ð<0,05), 21,2% (ð<0,05) è 19,7% (ð<0,05), S-IgA â 
2,2 ðàçà (0,35±0,04 ã/ë; ð<0,01), íà 40,0% (ð<0,05) 
è íà 40,0% (ð<0,05), óìåíüøåíèå êîíöåíòðàöèè 
ñåêðåòîðíûõ ÖÈÊ íà 40,0% (0,012±0,004 åä. îïò. 
ïë.; ð<0,05), 60,0% (ð<0,01) è íà 57,1% (ð<0,01). 

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ó áîëüíûõ ãðóïïû ñðàâ-
íåíèÿ íà âñåõ ñðîêàõ   ëå÷åíèÿ   è   äèíàìè÷åñêîãî   
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íàáëþäåíèÿ ñîõðàíÿëèñü ñíèæåííûå ïîêàçàòåëè 
ÅÊ è ñîîòâåòñòâåííî âûñîêèå – ÈÊ-àêòèâíîñòè 
íà ôîíå ñíèæåííûõ ÀÀÑ, ëèçîöèìà, ïîòðåáëåíèÿ 
ôèáðîíåêòèíà è ôîðìèðîâàíèÿ âûñîêîãî óðîâíÿ 
ÖÈÊ äàæå ïî ñðàâíåíèþ ñ áîëüíûìè êîíòðîëüíîé 
ãðóïïû. Ýòî îáñòîÿòåëüñòâî óêàçûâàåò íà âûñî-
êèé èììóíîñóïðåññèâíûé ýôôåêò ïðåïàðàòîâ α-
ÈÔÍ, êîãäà íà ôîíå äëèòåëüíîãî èõ ïðèìåíåíèÿ 
àêòèâèçèðóåòñÿ ÓÏÔ â ñî÷åòàíèè ñ äèñáèîòè÷åñ-
êèìè ïðîöåññàìè, â ÷àñòíîñòè, â ïîëîñòè ðòà, 
÷òî ïîääåðæèâàåò õðîíè÷åñêèé âîñïàëèòåëüíûé 
ïðîöåññ â òêàíÿõ ïàðîäîíòà, íåñìîòðÿ íà äîñòè-
æåíèå ïðîòèâîâèðóñíîãî îòâåòà. 

Òàêèì îáðàçîì, åñëè ïðè ñðàâíèòåëüíîì 
àíàëèçå âëèÿíèÿ ðàçëè÷íûõ ìåòîäîâ ëå÷åíèÿ 
áîëüíûõ ÕÂÇÏ íà ôîíå ÕÂÃ Â è Ñ äîñòîâåðíîå 
ñíèæåíèå óðîâíÿ ýíäîòîêñèíåìèè, íàðàñòàíèå 
ñïåöèôè÷åñêèõ àíòèòåë ê ÃËÏ è ïîâûøåíèå ìåñ-
òíûõ è ñèñòåìíûõ ôàêòîðîâ àíòèýíäîòîêñèíîâîé 
çàùèòû ÑÎÏÐ íàáëþäàëîñü òîëüêî ó áîëüíûõ îñ-
íîâíîé ãðóïïû, ïîëó÷àâøèõ êîìáèíèðîâàííóþ 
òåðàïèþ (ÄÌÔ + α-ÈÔÍ), òî ó ïàöèåíòîâ ãðóïïû 
ñðàâíåíèÿ è êîíòðîëüíîé ãðóïïû ýòè ïðîöåññû 
ïðè äèíàìè÷åñêîì íàáëþäåíèè èìåëè òîðïèä-
íûé õàðàêòåð, îñîáåííî â ãðóïïå êîíòðîëÿ. 
Âûâîäû 

1. Óðîâåíü ñïåöèôè÷åñêèõ àíòèýíäîòîêñèíî-
âûõ àíòèòåë ó áîëüíûõ ÕÂÇÏ íà ôîíå ÕÂÃ Â è Ñ 
ÿâëÿåòñÿ èíòåãðàëüíûì ïîêàçàòåëåì èììóíîëî-
ãè÷åñêîé íåäîñòàòî÷íîñòè è ñâèäåòåëüñòâóåò î 
ðàçâèòèè ñèñòåìíîé ýíäîòîêñèíåìèè êàê ðåçóëü-
òàòå ìèêðîáíîé àãðåññèè, ñâÿçàííîé ñî ñòåïå-
íüþ òÿæåñòè è ðàñïðîñòðàíåííîñòüþ ïàòîëîãèè 
ïàðîäîíòà è àêòèâíîñòüþ âèðóñíîãî ãåïàòèòà.

2. Àêòèâàöèÿ ñïåöèôè÷åñêèõ àíòèýíäîòîêñè-
íîâûõ àíòèòåë, äðóãèõ ìåñòíûõ è ñèñòåìíûõ ôàê-
òîðîâ àíòèýíäîòîêñèíîâîé çàùèòû è ñíèæåíèå 
óðîâíÿ ýíäîòîêñèíåìèè ó áîëüíûõ ÕÂÇÏ â ñî÷å-
òàíèè ñ ÕÂÃ Â è Ñ ñâèäåòåëüñòâóþò îá ýôôåêòèâ-
íîñòè êîìáèíèðîâàííîé òåðàïèè äèìåôîñôîíîì 
(ìåñòíî, âíóòðü è ïàðåíòåðàëüíî) è ïðîòèâîâè-
ðóñíûìè ïðåïàðàòàìè.

Литература
1. Áàëàÿí, Ì.Ñ. Âèðóñíûå ãåïàòèòû ñ ïàðåíòå-

ðàëüíîé ïåðåäà÷åé âîçáóäèòåëÿ (ãåïàòèòû 
B, Ñ, D, G, TTV è SEN) / Ì.Ñ. Áàëàÿí, Ì.È. Ìè-
õàéëîâ // Ìèð âèðóñíûõ ãåïàòèòîâ. – 2003. - 
¹2. – Ñ. 3-11.

2. Áîëüøåâ, Ë.Í. Òàáëèöû ìàòåìàòè÷åñêîé ñòà-
òèñòèêè / Ë.Í. Áîëüøåâ, Í.Â. Ñìèðíîâ. – Ì.: 
Íàóêà, 1983. – 416 ñ.

3. Âàñèëüåâ, À.Þ. Ñòîìàòîëîãè÷åñêèé ñòàòóñ 
áîëüíûõ ñ õðîíè÷åñêèìè äèôôóçíûìè çà-
áîëåâàíèÿìè ïå÷åíè / À.Þ. Âàñèëüåâ, Ë.Ì. 
Øåâ÷åíêî, Â.Þ. Ìàé÷óê [è äð.] // Ñòîìàòîëî-
ãèÿ. – 2004. - ¹3. – Ñ. 64-67.

4. Ãèíèÿòóëëèí, È.È. Äèìåôîñôîí â ïðîôè-
ëàêòèêå è ëå÷åíèè ñòîìàòîëîãè÷åñêèõ çàáî-
ëåâàíèé. Ìåòîäè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè äëÿ 
ñóáîðäèíàòîðîâ, âðà÷åé-èíòåðíîâ è ñëóøà-
òåëåé ÔÏÊ // Í.À. Ãîðÿ÷åâ, Ð.Ì. Ñàôèíà, Ñ.Ë. 
Áëàøêîâà. – Êàçàíü, 1994. – 8 ñ.

5. Ãóáëåð, Å.Â. Âû÷èñëèòåëüíûå ìåòîäû àíàëèçà 
è ðàñïîçíàâàíèÿ ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ / 
Å.Â. Ãóáëåð. – Ë.: Ìåäèöèíà, 1978. – 296 ñ.

6. Äàíèëåâñêèé, Í.Ô. Çàáîëåâàíèÿ ïàðîäîíòà / 
Í.Ô. Äàíèëåâñêèé, À.Â. Áîðèñåíêî. – Ê.: Çäî-
ðîâÿ, 2000. – 464 ñ. 

7. Åíàëååâà, Ä.Ø. Õðîíè÷åñêèå âèðóñíûå ãå-
ïàòèòû Â è Ñ / Ä.Ø. Åíàëååâà, Â.Õ. Ôàçûëîâ, 
À.Ñ. Ñîçèíîâ. – Êàçàíü: ÌÅÄïðåññ-èíôîðì, 
2003. – 144 ñ.

8. Çèãàíøèíà, Ë.Å. Âëèÿíèå äèìåôîñôîíà íà 
ïðîöåññû ïðîëèôåðàöèè è ýêññóäàöèè / Ë.Å. 
Çèãàíøèíà, È.À. Ñòóäåíöîâà, È.Â. Çàèêîííè-
êîâà [è äð.] // Ôàðìàêîëîãèÿ è òîêñèêîëîãèÿ. 
– 1990. – Ò. 53. - ¹1. – Ñ. 57-59.

9. Êàðäûíîâà, Ò.Í. Êëèíèêî-ôóíêöèîíàëüíûå 
îñîáåííîñòè ïîðàæåíèÿ ñëèçèñòîé îáîëî÷êè 
ïîëîñòè ðòà ïðè âèðóñíûõ ãåïàòèòàõ ñ ïàðåí-
òåðàëüíûì ìåõàíèçìîì çàðàæåíèÿ ó íàðêî-
ìàíîâ: Àâòîðåô. äèñ. … êàíä. ìåä. íàóê / Ò.Í. 
Êàðäûíîâà. - Ïåðìü, 2001. – 27 ñ.

10. Êëèíè÷åñêàÿ îöåíêà ëàáîðàòîðíûõ òåñòîâ: 
Ïåð. ñ àíãë. / Ïîä. ðåä. Í.Ó. Òèöà. – Ì.: Ìåäè-
öèíà, 1986. – 480 ñ.

11. Ñîçèíîâ, À.Ñ. Ñèñòåìíàÿ ýíäîòîêñèíåìèÿ â 
ïàòîãåíåçå ïîâðåæäåíèÿ è ðåãåíåðàöèè ïå-
÷åíè ïðè ÕÂÃ «Â» è «Ñ»: Àâòîðåô. äèñ. … äîêò. 
ìåä. íàóê. / À.Ñ. Ñîçèíîâ. – ÑÏá, 2004. – 35 ñ.

12. Ñîçèíîâ, À.Ñ. Âîçìîæíîñòü ó÷àñòèÿ ýíäî-
òîêñèíà ãðàìîòðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé â ïà-
òîãåíåçå ïîâðåæäåíèÿ ïå÷åíè ïðè âèðóñíûõ 
ãåïàòèòàõ / À.Ñ. Ñîçèíîâ // Áþëëåòåíü ýêñïå-
ðèìåíòàëüíîé áèîëîãèè è ìåäèöèíû. – 2002. 
- ¹3. – Ñ. 327-330.



МЕДИЦИНСКИЙ ВЕСТНИК СЕВЕРНОГО КАВКАЗА, № 2, 2009

61

ТЕРАПЕВТИЧЕСКАЯ КОРРЕКЦИЯ СИСТЕМНОЙ 
ЭНДОТОКСИНЕМИИ И АНТИЭНДОТОКСИНО-
ВОЙ ЗАЩИТЫ У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИМИ 
ВОСПАЛИТЕЛЬНЫМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ 
ПАРОДОНТА НА ФОНЕ ХРОНИЧЕСКИХ 
ВИРУСНЫХ ГЕПАТИТОВ В И С

 Ю.В. ФАЗЫЛОВА

Ïðîâåäåíà îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè âëèÿíèÿ 
êîìáèíèðîâàííîé ïàòîãåíåòè÷åñêîé è ïðîòèâî-
âèðóñíîé òåðàïèè íà ïîêàçàòåëè ýíäîòîêñèíå-
ìèè è àíòèýíäîòîêñèíîâîé çàùèòû íà ìåñòíîì è 
ñèñòåìíîì óðîâíå ó 102 ïàöèåíòîâ õðîíè÷åñêè-
ìè âîñïàëèòåëüíûìè çàáîëåâàíèÿìè ïàðîäîíòà 
(ÕÂÇÏ) íà ôîíå õðîíè÷åñêèõ âèðóñíûõ ãåïàòèòîâ 
(ÕÂÃ) Â è Ñ.

Óðîâåíü ýíäîòîêñèíà (ãëèêîëèïèäà) â ñûâî-
ðîòêå êðîâè îïðåäåëÿëè â ËÀË-òåñòå, ñïåöèôè-
÷åñêèå àíòèòåëà ê ãëèêîëèïèäó – ìåòîäîì òîíêîñ-
ëîéíîãî èììóííîãî àíàëèçà. Êîëîíèçàöèîííóþ 
ðåçèñòåíòíîñòü ñëèçèñòîé ïîëîñòè ðòà èçó÷àëè 
ïî åñòåñòâåííîé è èñêóññòâåííîé êîëîíèçàöèè 
áóêêàëüíîãî ýïèòåëèÿ. Êîíöåíòðàöèþ ãóìîðàëü-
íûõ îïñîíèíîâ â ðîòîâîé æèäêîñòè è ñûâîðîòêå 
êðîâè îïðåäåëÿëè ìåòîäàìè ðàäèàëüíîé èììó-
íîäèôôóçèè è ÈÔÀ.

Âñå ïàöèåíòû ïîëó÷àëè ïðîòèâîâèðóñíóþ òå-
ðàïèþ ïðåïàðàòàìè α-èíòåðôåðîíîâîãî ðÿäà, 
ïðè ÕÂÃ Ñ – â êîìáèíàöèè  ñ ðèáàâèðèíîì. Äëÿ 
ïàòîãåíåòè÷åñêîé êîððåêöèè ñèñòåìíîé ýíäî-
òîêñèíåìèè âêëþ÷àëñÿ äèìåôîñôîí.

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè äîñòîâåð-
íîå ñíèæåíèå óðîâíÿ ýíäîòîêñèíåìèè ïðè íà-
ðàñòàíèè òèòðà ñïåöèôè÷åñêèõ àíòèòåë ê ÃËÏ íà 
ôîíå ïîâûøåíèÿ êîíöåíòðàöèè ìåñòíûõ è ñèñ-
òåìíûõ ôàêòîðîâ àíòèýíäîòîêñèíîâîé çàùèòû 
ó ïàöèåíòîâ ñ ñî÷åòàííûì àêòèâíûì ïðîöåññîì 
ÕÂÇÏ íà ôîíå ÕÂÃ Â è Ñ, ïîëó÷àâøèõ êîìáèíèðî-
âàííóþ òåðàïèþ ïðîòèâîâèðóñíûìè ñðåäñòâàìè 
è äèìåôîñôîíîì.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: çàáîëåâàíèÿ ïàðîäîíòà, 
õðîíè÷åñêèé âèðóñíûé ãåïàòèò, ñèñòåìíàÿ ýíäî-
òîêñèíåìèÿ, ëå÷åíèå

THERAPEUTIC CORRECTION OF SYSTEMIC 
ENDOTOXEMIA AND ANTIENDOTOXIC 
PROTECTION IN PATIENTS WITH CHRONIC 
INFLAMMATORY PARODONTIUM DISEASES 
ON THE BACKGROUND OF CHRONIC VIRAL 
HEPATITES B AND С

FAZYLOVA Yu.V.

The estimation of efficiency of influence of com-
bined pathogenetic and antiviral therapy on param-
eters of endotoxemia and antiendotoxic protec-
tion at a local and system level in 102 patients with 
chronic inflammatory parodontium diseases on a 
background of chronic viral hepatites (CVH) B and C 
is carried out.

The endotoxin (glycolipid) level in blood serum 
was determined in the LAL-test, specific antibodies 
to glycolipid - by the method of the thin layer immune 
analysis. Colonization resistency of a mucous oral 
cavity was studied on natural and artificial coloniza-
tion of buccal epithelium. Concentration of humoral 
opsonins in the oral liquid and blood serum was de-
termined by methods of radial immune diffusion and 
IFÀ.

All patients received antivirus therapy of prepara-
tions α-interferons, at CVH C - in a combination with 
ribavirin. Dimephosphon was included for pathoge-
netic correction of systemic endotoxemia.

Results of research have shown authentic de-
crease in endotoxemia level at increase of a credit 
of specific antibodies to GLP on the background of 
increase of concentration of local and systemic fac-
tors of antiendotoxic protection in patients with com-
bined active process of chronic inflammatory paro-
dontium diseases on the background of chronic viral 
hepatites B and C, receiving the combined therapy 
of antiviral preparations and dimephosphon.

Key words: parodontium diseases, chronic viral 
hepatitis, systemic endotoxemia, treatment
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МИКРОСПЕКТРОФОТОМЕТРИЧЕСКАЯ 
ХАРАКТЕРИСТИКА ВОЗДЕЙСТВИЯ ПЛАЗМЕННОГО 
ПОТОКА НА ТКАНЬ ПЕЧЕНИ
М.Д. Байрамкулов, В.С. Боташева, А.Н.Айдемиров, А.В. Попов, 
А.Д. Абдоков, У.Ш. Хушвактов
Ставропольская государственная медицинская академия

Øèðîêîå âíåäðåíèå â õèðóðãèþ ýõèíî-
êîêêîçà ïëàçìåííîãî ñêàëüïåëÿ äàëî 
îáíàä¸æèâàþùèå ðåçóëüòàòû âñëåäñ-

òâèå åãî íåñîìíåííîãî ïðåèìóùåñòâà ïåðåä 
äðóãèìè òåðìè÷åñêèìè èíñòðóìåíòàìè. Ïðè-
ìåíåíèå ïëàçìåííîãî ñêàëüïåëÿ ïîçâîëèëî 
ðàñøèðèòü ïîêàçàíèÿ ê çàêðûòîé ýõèíîêîê-
êýêòîìèè, ïîâûñèòü ðàäèêàëüíîñòü îòêðû-
òîé ýõèíîêîêêýêòîìèè, ïîëó÷èòü ñòàáèëüíûé 
ãåìî- è õîëåñòàç, ñíèçèòü ÷èñëî ïîñëåîïåðà-
öèîííûõ îñëîæíåíèé ïî÷òè â òðè ðàçà [5].  Íå-
ñìîòðÿ íà òî, ÷òî õàðàêòåð ìîðôîëîãè÷åñêèõ 
èçìåíåíèé òêàíè ïå÷åíè â çîíå âîçäåéñòâèÿ 
ñêàëüïåëÿ è â íåïîñðåäñòâåííîé áëèçîñòè îò 
ýòîé çîíû äîñòàòî÷íî õîðîøî îñâåùåí, îñ-
òàåòñÿ íåäîñòàòî÷íî èçó÷åííûì õàðàêòåð íà-
÷àëüíûõ èçìåíåíèé â ãåïàòîöèòàõ è âîññòà-
íîâèòåëüíûõ ïðîöåññîâ â òêàíè 
ïå÷åíè ïîñëå âîçäåéñòâèÿ ïëàç-
ìåííîãî ëó÷à.

Êàê èçâåñòíî, ôèçèîëîãè÷åñêàÿ 
ðåãåíåðàöèÿ ïå÷åíè ïðîèñõîäèò 
çà ñ÷åò äåëåíèÿ ãåïàòîöèòîâ. Ñêî-
ðîñòü ðåãåíåðàöèè ìåíÿåòñÿ â ñâÿ-
çè ñ ðàçëè÷íîé ôóíêöèîíàëüíîé 
íàãðóçêîé íà ïå÷åíü. Èíòåíñèâ-
íîñòü ïðîëèôåðàòèâíîé àêòèâíîñ-
òè â ïå÷åíè ñâÿçàíà ñ êîìïåíñàöè-
åé óáûëè êëåòîê, ïðîèñõîäÿùåé çà 
ñ÷åò àïîïòîçà è íåêðîçà. Â ïå÷åíè 
âñåãäà èìååòñÿ ðåçåðâ ãåïàòîöè-
òîâ ñ òåòåðàïëîèäíûìè ÿäðàìè, 
ãîòîâûìè ê ìèòîçó â ëþáîé ìîìåíò, 
÷òî ñâÿçàíî ñ âûïîëíåíèåì åþ äå-
çèíòîêñèêàöèîííîé ôóíêöèè [1, 3, 
4].

Ïðè âîçäåéñòâèè íà òêàíü ïå÷åíè ðàçëè÷íûìè 
ôèçè÷åñêèìè ôàêòîðàìè ñëåäóåò îæèäàòü èçìå-
íåíèÿ â ñêîðîñòè àïîïòîçà êëåòîê è êîìïåíñàöè-
îííûõ ïðîëèôåðàöèîííûõ ïðîöåññîâ [2]. 

Öåëüþ èññëåäîâàíèÿ ÿâëÿåòñÿ èçó÷åíèå âîç-
äåéñòâèÿ ïëàçìåííîãî ïîòîêà íà ãåíåòè÷åñêèé 
àïïàðàò ãåïàòîöèòîâ è îñîáåííîñòåé ðåàêöèè 
ïå÷åíî÷íîé òêàíè â îáëàñòè åãî ïðèìåíåíèÿ.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ. Îáú-
åêòîì ìèêðîñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêîãî èññëå-
äîâàíèÿ áûëà òêàíü ïå÷åíè äî è ïîñëå îáðàáîò-
êè ïëàçìåííûì ñêàëüïåëåì ó 40 áîëüíûõ. Çàáîð 
ó÷àñòêîâ òêàíè ïå÷åíè ïðîèçâîäèëñÿ âî âðåìÿ 
îïåðàöèè. Äëÿ ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêîãî àíà-
ëèçà èçãîòàâëèâàëèñü ñðåçû òîëùèíîé 8 ìêì è 
îêðàøèâàëèñü ïî ìåòîäó Ôåëüãåíà (áåç äîêðà-
ñêè ôîíà). Ýòà îêðàñêà îáåñïå÷èâàåò êîâàëåíò-

Рис. 1. Показатели содержания ДНК в ядрах 
лимфоцитов в контрольной группе «тканевой 
стандарт плоидности».

Àéäåìèðîâ Àðòóð Íàñèðîâè÷, ä. ì. í., ïðîôåññîð 
êàôåäðû õèðóðãè÷åñêèõ áîëåçíåé ¹1. 
Òåë.: (8652) 47-96-97
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íîå ñâÿçûâàíèå ìîëåêóë êðàñèòåëÿ ñ ìîëåêóëàìè 
ÄÍÊ. Àíàëèç ñðåçîâ ïðîâîäèëñÿ íà êîìïüþòåð-
íîì àíàëèçàòîðå èçîáðàæåíèÿ «Èìàäæåð ÖÃ» ñ 
ïðîãðàììîé «Àâòàí-Ñàí». Óñëîâèÿ îñâåùåíèÿ 
áûëè îäèíàêîâû ïðè âñåõ èçìåðåíèÿõ. Ïðè óâå-
ëè÷åíèè ìèêðîñêîïà â 400 ðàç èçìåðÿëàñü èí-
òåãðàëüíàÿ ÿðêîñòü îêðàøåííûõ ÿäåð ãåïàòîöè-
òîâ, êîòîðàÿ ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ñóììó ÿðêîñòè 
âñåõ òî÷åê ÿäðà, îòðàæàþùèõ ñîäåðæàíèå â íèõ 
Ôåëüãåí-ÄÍÊ è èõ ïëîùàäü îïòè÷åñêîãî ñå÷åíèÿ. 
Óñðåäíåíèå èíòåãðàëüíûõ ÿðêîñòåé ÿäåð ïî 10-òè 
âûáîðêàì íà óêàçàííîì àíàëèçàòîðå îòëè÷àåòñÿ 
âûñîêîé òî÷íîñòüþ, ò.ê. êîýôôèöèåíò âàðèàöèè, 

ÿâëÿþùèéñÿ ïîãðåøíîñòüþ îïðå-
äåëåíèÿ ýòàëîíà èíòåãðàëüíîé ÿð-
êîñòè, íå ïðåâûøàåò 2%. 

Ìèêðîñïåêòðîôîòîìåòðè÷å-
ñêè èññëåäîâàíû 35 ïîëåé çðåíèÿ 
ñðåçîâ  èç áèîïòàòîâ ïå÷åíè, ïîëó-
÷åííûõ ïðè îïåðàöèè ïî óäàëåíèþ 
ýõèíîêîêêîâîé êèñòû.

Ðåçóëüòàòû.  Äëÿ ïîëó÷åíèÿ 
çíà÷åíèé «òêàíåâîãî ñòàíäàðòà 
ïëîèäíîñòè» ïðîâåäåíî èçìåðåíèå 
èíòåãðàëüíîé îïòè÷åñêîé ÿðêîñòè 
ìàëûõ ëèìôîöèòîâ â èçó÷àåìûõ 
ñðåçàõ, ÷òî ïðèíèìàëîñü ñîîòâåò-
ñòâóþùåé äèïëîèäíîìó íàáîðó 
õðîìîñîì.

Ïðè èçó÷åíèè ãèñòîëîãè÷åñêèõ 
ñðåçîâ, â îòëè÷èå îò èñïîëüçîâà-
íèÿ öèòîëîãè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ, 
ó÷èòûâàëèñü îñîáåííîñòè èññëå-
äîâàíèÿ êàê öåëûõ ÿäåð, òàê è èõ 
ôðàãìåíòîâ. Â ñâÿçè ñ ýòèì èñ-
ñëåäîâàíèå ïðîâîäèëîñü â ñîîò-
âåòñòâèè ñ òðåáîâàíèÿìè ìåòîäà 
ñðàâíèòåëüíîé ìèêðîñïåêòðîôî-
òîìåòðèè Ã.Ã. Àâòîíäèëîâà [2]. Ïî-
ëó÷àåìûå äàííûå èçìåðåíèé ÿäåð 

ãåïàòîöèòîâ îòíîñèëèñü ê òêàíåâîìó ñòàíäàðòó 
ïëîèäíîñòè, ïîëó÷àëèñü ñâåäåíèÿ î ïëîèäíîñòè 
ÿäåð ïå÷åíî÷íûõ êëåòîê è ñðåäíèå çíà÷åíèÿ äëÿ 
äîìèíèðóþùèõ êëîíîâ. Ïðîëèôåðàòèâíóþ àê-
òèâíîñòü (ÏÀ), îòðàæàþùóþ èíòåíñèâíîñòü âîñ-
ñòàíîâëåíèÿ ïå÷åíî÷íîé òêàíè, îïðåäåëÿëè ïî 
ïðåâûøåíèþ ïîêàçàòåëÿ ñðåäíåé àðèôìåòè÷å-
ñêîé ïëîèäíîñòè ÿäåð ãåïàòîöèòîâ äèïëîèäíî-
ãî óðîâíÿ (II-2ñ). Äàííûå èçìåðåíèé ïëîùàäè è 
ïëîèäíîñòè ÿäåð ãåïàòîöèòîâ ïîäâåðãàëèñü ñòà-
òèñòè÷åñêîé îáðàáîòêå ñ ïîëó÷åíèåì ñðåäíåé 
àðèôìåòè÷åñêîé (Ì), ñðåäíåé âçâåøåííîé (Ìâ), 

ñðåäíåãî êâàäðàòè÷åñêîãî îòêëî-
íåíèÿ (ó) è îøèáêè (m). Ðàçëè÷èÿ 
ìåæäó ñðàâíèâàåìûìè ãðóïïàìè 
ñ÷èòàëèñü äîñòîâåðíûìè ïðè 0,95 
óðîâíå âåðîÿòíîñòè áåçîøèáî÷íî-
ãî ñóæäåíèÿ. 

Ïåðâûì  ýòàïîì   ìèêðîñïåêòðî-
ôîòîìåòðè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ  
ñðåçîâ  áèîïòàòîâ  ïå÷åíè  ÿâëÿåò-
ñÿ ïîëó÷åíèå «òêàíåâîãî  ñòàíäàð-
òà  ïëîèäíîñòè». Äëÿ  ýòîãî áûëî 
èçó÷åíî ñêîïëåíèå  ëèìôîöèòîâ 
îêîëî êàïñóëû ýõèíîêîêêà è âûäå-
ëåíû ìàëûå ëèìôîöèòû,  èìåþùèå  
ñðåäíþþ ïëîùàäü  200 ïèêñåëåé, 
êîòîðîé  ñîîòâåòñòâóåò  èíòåãðàëü-
íàÿ  ÿðêîñòü ðàâíàÿ 15000 îòíîñè-
òåëüíûõ åäèíèö. Ýòà  ÿðêîñòü âñåõ 
ïèêñåëåé  ÿäðà,  ñîîòâåòñòâóþùàÿ 
äâîéíîìó íàáîðó  õðîìîñîì, ïðè-
íÿòà  çà  äèïëîèäíîå çíà÷åíèå  
ÿäðà.  Â äàëüíåéøèõ èçìåðåíèÿõ 
èñïîëüçîâàëàñü ïîëîâèíà  ýòîãî 
ïîêàçàòåëÿ, ò.å.  7500 î.å., ñîîòâåò-
ñòâóþùàÿ  åäèíèöå ïëîèäíîñòè  – 1 

Рис. 2.  Показатели содержания ДНК в ядрах гепатоцитов, 
не подвергшихся воздействию плазменного потока.

Рис. 3.  Показатели содержания ДНК в ядрах гепатоцитов, 
в непосредственной близости от воздействия плазменного 
потока.
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ñ  (ðèñ.1). 
Ïðè èçó÷åíèè òêàíè ïå÷åíè âáëèçè ýõèíîêîê-

êîâîé êèñòû,  íå ïîäâåðãàâøåéñÿ âîçäåéñòâèþ 
ïëàçìåííîãî ïîòîêà, âûÿâëåí  «ïëîèäîìåòðè÷åñ-
êèé ïðîôèëü» êëåòîê  íîðìàëüíîé  äîëüêè ïå÷å-
íè  ÷åëîâåêà, êîòîðûé ïðåäñòàâëåí äâóìÿ òèïà-
ìè ãåïàòîöèòîâ ñ ðàçíûìè ïî îáúåìó  ÿäðàìè. 
Íà ãèñòîëîãè÷åñêîì  ñðåçå îíè ðàçëè÷àþòñÿ ïî 
ïëîùàäè  îïòè÷åñêîãî ñå÷åíèÿ. Îòíîøåíèå ÷èñ-
ëà ìàëûõ ÿäåð ê áîëüøèì  ðàâíÿëîñü 1,5. Ìàëûå 
ÿäðà èìåëè â ñðåäíåì ïëîùàäü 172 ïèêñåëÿ, à  
áîëüøèå – 384 ïèêñåëÿ, ò.å. áîëüøèå  ÿäðà áûëè 
â äâà ðàçà êðóïíåå  ìàëûõ ÿäåð ãåïàòîöèòîâ.  Îá-
ùàÿ îòíîñèòåëüíàÿ  ïëîùàäü  âñåõ ÿäåð êëåòîê 
ïå÷åíè íà ñðåçàõ òêàíè äîñòèãàëà  4%.

Ñðåäíÿÿ ïëîèäíîñòü  âñåõ ÿäåð ãåïàòîöèòîâ 
ðàâíÿëàñü 3 ñ (ñðåäíÿÿ âçâåøåííàÿ – 2,9 ñ). Ïðî-
ëèôåðàòèâíàÿ àêòèâíîñòü ãåïàòîöèòîâ  äîñòèãà-
ëà  åäèíèöû. Îòíîøåíèå  ÿäåð ñ ïëîèäíîñòüþ 2 ñ 
è 3 ñ ê ÷èñëó ÿäåð ñ áîëüøåé  ïëîèäíîñòüþ  ðàâ-
íî 1,2. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ñðåäè ìàëûõ ÿäåð, 
êðîìå  äèïëîèäíûõ, âûÿâëÿëèñü ÿäðà  â  ñèíòåòè-
÷åñêîé  ôàçå  (3 ñ) – òðåòèé ñòîëáèê ãèñòîãðàìì.  
Êîëè÷åñòâó ïîñëåäíèõ òî÷íî ñîîòâåòñòâîâàëî 
÷èñëî àïîïòîçíûõ ÿäåð ñ  ñîäåðæàíèåì ÄÍÊ íèæå 
1,5 ñ (ïåðâûé ñòîëáèê ãèñòîãðàìì). Âñå áîëüøèå  
ÿäðà  áûëè  òåòðà– è  ïåíòàïëîèäíûìè (ðèñ.2). 

Îáñóæäåíèå. Íà ïðèâåäåííûõ ãèñòîãðàììàõ 
âèäíî, ÷òî ÷èñëî àïîïòîçíûõ ÿäåð òî÷íî ñîîò-
âåòñòâóåò  òðèïëîèäíûì (ñèíòåçèðóþùèì ÄÍÊ)   
ÿäðàì, à  ÷èñëî äèïëîèäíûõ – òåòðàïëîèäíûì.  
Òàêèì îáðàçîì,  ïîääåðæèâàåòñÿ  áàëàíñ ìåæ-
äó  ÷èñëîì  óáûâàþùèõ  è  ñîçðåâàþùèõ ãåïàòî-
öèòîâ.  Ïîÿâëåíèå êëåòîê ïå÷åíè ñ ïåíòàïëîèä-
íûìè ÿäðàìè (5 ñ) ñâèäåòåëüñòâóåò  îá  èäóùèõ  
â  ïå÷åíè  ðåïàðàòèâíûõ ïðîöåññàõ, ñâÿçàííûõ, 
ïî-âèäèìîìó,  ñ  íàëè÷èåì  â îðãàíèçìå  áîëüíûõ  
ýíäîòîêñèíîâ ýõèíîêîêêà. 

Ïðè  èçó÷åíèè  òêàíè ïå÷åíè â íåïîñðåäñòâåí-
íîé áëèçîñòè îò  âîçäåéñòâèÿ  ïëàçìåííîãî ïîòî-
êà áûëè  ïîëó÷åíû  äðóãèå  ðåçóëüòàòû (ðèñ.3). 

Îòíîñèòåëüíàÿ ïëîùàäü ÿäåð â  ñðåçå íå-
ñêîëüêî  óâåëè÷èëàñü – äî 3,8%. Ñðåäíÿÿ  ïëî-
ùàäü ìàëûõ ÿäåð  ãåïàòîöèòîâ  ñîîòâåòñòâîâàëà   
272 ïèêñåëÿì,  áîëüøèõ – 603, ò.å.  ïðåâûøàë èõ 
ïî÷òè â 2,2  ðàçà.

Ñðåäíÿÿ   ïëîèäíîñòü   âñåõ    âûäåëåííûõ  
ÿäåð  ðàâíÿëàñü  5 ñ (ñðåäíÿÿ âçâåøåííàÿ –  4,3 
ñ). Ïðîëèôåðàòèâíàÿ  àêòèâíîñòü  ãåïàòîöèòîâ  
äîñòèãàëà 3 åäèíèö. Ñëåäîâàòåëüíî, ðåãåíåðà-
öèÿ  ïå÷åíî÷íûõ êëåòîê ïî ñðàâíåíèþ ñ  íåèçìå-
íåííîé ïå÷åíüþ   âîçðàñòàëà  â  3 ðàçà. Îáðàùàåò 
íà ñåáÿ  âíèìàíèå  ñäâèã  âñåõ ãèñòîãðàìì (ïëî-
ùàäè, èíòåãðàëüíîé  ÿðêîñòè è ïëîèäíîñòè  ÿäåð  
ãåïàòîöèòîâ)  ïî îñè  àáñöèññ  âïðàâî.  Ýòà  àñèì-

ìåòðèÿ  ñâèäåòåëüñòâóåò îá  óâåëè÷åíèè  çíà-
÷åíèé  âñåõ  èçó÷àåìûõ  ïîêàçàòåëåé.  Â   ñðåçå   
îïðåäåëÿþòñÿ  íåáîëüøîå êîëè÷åñòâî  ãåïàòîöè-
òîâ  ñ äèïëîèäíûìè  è  òðèïëîèäíûìè  ÿäðàìè è   
óâåëè÷èâàåòñÿ  ÷èñëî êëåòîê  ñ   òåòðàïëîèäíûìè 
(÷åòâåðòûé ñòîëáèê) ÿäðàìè è  âûøå – âïëîòü  äî  
îêòàïëîèäíûõ (4 ñ – 8 ñ). Ñîîòíîøåíèå   ìåæäó  
ýòèìè   äâóìÿ ãðóïïàìè  âèäîâ ÿäåð  ñíèçèëîñü 
äî  0,8,  ÷òî óêàçûâàåò íà  àêòèâíûé ðåãåíåðàöè-
îííûé ïðîöåññ,  ïðîèñõîäÿùèé â îáëàñòè  íàðó-
øåííîãî ãîìåîñòàçà  â  òêàíè ïå÷åíè.  
Âûâîäû 

1. Ðåçóëüòàòû  êîìïüþòåðíîé ìèêðîñêîïèè  
áèîïòàòîâ ïå÷åíè, ïîëó÷åííûõ â õîäå ýõèíîêîê-
êýêòîìèè èç ïå÷åíè ñ ïðèìåíåíèåì ïëàçìåííûõ 
òåõíîëîãèé,  ïîçâîëèëè  âèçóàëèçèðîâàòü è èç-
ìåðèòü  êîìïëåêñ ìîðôîìåòðè÷åñêèõ äàííûõ, 
õàðàêòåðèçóþùèõ  ñêðûòûå ïðè îáû÷íîì ìîðôî-
ëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè ôóíêöèîíàëüíûå  ïà-
ðàìåòðû   êîìïåíñàòîðíîãî îòâåòà  òêàíè ïå÷åíè 
íà  âîçäåéñòâèå ïëàçìåííîãî  ëó÷à.

2. Êîìïåíñàòîðíûé îòâåò òêàíè ïå÷åíè íà 
âîçäåéñòâèå ïëàçìåííîãî ïîòîêà âûðàæàåòñÿ  â  
óñèëåíèè ðåïàðàòèâíîé ðåãåíåðàöèè  ïå÷åíî÷-
íîé òêàíè. 

3. Ïðåäëàãàåìûé  âûñîêî÷óâñòâèòåëüíûé 
ãèñòîëîãè÷åñêèé  ìåòîä äèàãíîñòèêè  ôóíêöèî-
íàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ òêàíåé ïîçâîëÿåò ñóäèòü î   
äèíàìèêå  ìèíèìàëüíûõ  òêàíåâûõ ðåàêöèé  ïðè 
ðàçëè÷íûõ  ôèçè÷åñêèõ  âîçäåéñòâèÿõ. 
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МИКРОСПЕКТРОФОТОМЕТРИЧЕСКАЯ 
ХАРАКТЕРИСТИКА ВОЗДЕЙСТВИЯ 
ПЛАЗМЕННОГО ПОТОКА НА ТКАНЬ ПЕЧЕНИ

М.Д. БАЙРАМКУЛОВ, В.С. БОТАШЕВА, 
А.Н. АЙДЕМИРОВ, А.В. ПОПОВ, 
А.Д. АБДОКОВ, У.Ш. ХУШВАКТОВ

Èçó÷åí õàðàêòåð âîçäåéñòâèÿ âûñîêîòåìïå-
ðàòóðíîãî ïëàçìåííîãî ïîòîêà íà ãåíåòè÷åñêèé 
àïïàðàò êëåòîê ïå÷åíè è îñîáåííîñòè èõ ðåàêöèè 
ó 40 áîëüíûõ ñ ýõèíîêîêêîçîì ïå÷åíè, îïåðèðî-
âàííûõ ñ ïðèìåíåíèåì âûñîêîòåìïåðàòóðíûõ 
ïëàçìåííûõ òåõíîëîãèé. Ìèêðîñïåêòðîôîòîìåò-
ðè÷åñêè èññëåäîâàíà òêàíü ïå÷åíè â íåïîñðåäñ-
òâåííîé áëèçîñòè îò ïàðàçèòàðíîé êèñòû äî è 
ïîñëå âîçäåéñòâèÿ ïëàçìåííûì ñêàëüïåëåì. Óñ-
òàíîâëåíî, ÷òî â çîíå íàðóøåííîãî ãîìåîñòàçà 
ïå÷åíè ïîñëå âîçäåéñòâèÿ ïëàçìåííîãî ïîòîêà 
ïðîèñõîäèò àêòèâèçàöèÿ ðåãåíåðàöèîííîãî ïðî-
öåññà è óñèëåíèå ðåïàðàòèâíîé ðåãåíåðàöèè ïå-
÷åíî÷íîé òêàíè. 

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ýõèíîêîêêîç ïå÷åíè, ïëàç-
ìåííûé ñêàëüïåëü, ìèêðîñïåêòðîôîòîìåòðèÿ, 
ðåïàðàòèâíàÿ ðåãåíåðàöèÿ

THE MICROSPECTROPHOTOMETRIC 
CHARACTERISTICS OF INFLUENCE OF THE 
PLASMA STREAM ON THE LIVER TISSUE

BAIRAMKULOV M.D., BOTASHEVA V.S., 
AIDEMIROV A.N., POPOV A.V., 
ABDOKOV A.D., KHUSHVAKTOV U.Sh.

Character of influence of a high-temperature 
plasma stream on the genetic device of the liver cells 
and feature of their reaction in 40 patients with liver 
echinococcosis, operated with application of high-
temperature plasma technologies is investigated. 
The liver tissue in immediate proximity from parasitic 
cyst before and after influence of a plasma scalpel 
is investigated microspectrophotometrically. It is es-
tablished, that in a zone of the broken homeostasis of 
a liver after influence of a plasma stream there is an 
activization of reclaiming process and strengthening 
of reparative regenerations of a hepatic tissue. 

Key words: liver echinococcosis, plasma scalpel, 
microspectrophotometry, reparative regeneration
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СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА ВЫЖИДАТЕЛЬНОЙ 
И АКТИВНОЙ ТАКТИКИ ЛЕЧЕНИЯ ЭХИНОКОККОЗА 
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Èñòîðèÿ õèðóðãèè ýõèíîêîêêîçà – ýòî èñ-
òîðèÿ ðàçðàáîòêè ìåòîäîâ õèðóðãè÷åñêî-
ãî ëå÷åíèÿ îòíîñèòåëüíî áîëüøèõ êèñò. 

Ñîâðåìåííàÿ òåíäåíöèÿ â ðåøåíèè ïðî-
áëåìû ýõèíîêîêêîçà íàïðàâëåíà íà ïðîôè-
ëàêòèêó çàáîëåâàíèÿ, ðàííåå âûÿâëåíèå è 
ðàííåå êîìïëåêñíîå ëå÷åíèå. Èçâåñòíî, ÷òî 
òðàíñôîðìèðîâàííàÿ èç çàðîäûøåâîãî ýëå-
ìåíòà ýõèíîêîêêîâàÿ êèñòà â íà÷àëå ñâîåãî 
ðàçâèòèÿ èìååò ìèêðîñêîïè÷åñêèå ðàçìåðû. 
Îäíàêî âûÿâèòü êèñòó ó áîëüíîãî ñòàíîâèòñÿ 
âîçìîæíûì òîëüêî ïðè ðàçìåðàõ áîëåå 5-7 
ñì. Èñõîäÿ èç ýòîãî, ìîæíî óòâåðæäàòü, ÷òî 
ïðè äîëæíîé îðãàíèçàöèè äèàãíîñòè÷åñêîãî 
ïðîöåññà ýõèíîêîêêîç, â ÷àñòíîñòè, ýõèíî-
êîêêîç ïå÷åíè, ó áîëüøèíñòâà áîëüíûõ ìîæåò 
áûòü âûÿâëåí íà ðàííåé ñòàäèè ðàçâèòèÿ, ò.å. 
ïðè ìàëûõ (äî 2-5 ñì) ðàçìåðàõ êèñò. Òàêòèêà 
ëå÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ ïðè ýòèõ ðàçìåðàõ êèñò 
â ïå÷åíè äî ïîñëåäíåãî âðåìåíè íå îáñóæäà-
ëàñü â ñèëó îòñóòñòâèÿ âîçìîæíîñòè âûÿâëå-
íèÿ òàêèõ êèñò. Àêòóàëüíîé îíà 
ñòàëà â ñâÿçè ñ ðàçâèòèåì ëó-
÷åâîé äèàãíîñòè÷åñêîé òåõíî-
ëîãèè è ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè 
êîíêóðèðóþùèìè ìåæäó ñîáîé 
îêàçàëèñü âûæèäàòåëüíàÿ è àê-
òèâíàÿ – ïóíêöèîííûå ìåòîäû 
PAIR et PEVAK è/èëè õèìèîòåðà-
ïèÿ – òàêòèêè ëå÷åíèÿ. 

Öåëüþ íàñòîÿùåãî èññëåäîâà-
íèÿ ÿâëÿåòñÿ âûðàáîòêà îïòèìàëü-
íûõ ñòàíäàðòîâ âûæèäàòåëüíîé 
òàêòèêè, à òàêæå îöåíêà âîçìîæ-
íîñòè ïðèìåíåíèÿ àêòèâíîé òàê-
òèêè ëå÷åíèÿ ýõèíîêîêêîçà ïå÷åíè 
ïðè ìàëûõ ðàçìåðàõ êèñò.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ. Èññëå-
äîâàíèå îñíîâàíî íà àíàëèçå ìàòåðèàëà ëå÷åíèÿ 
ýõèíîêîêêîçà â  êëèíè÷åñêèõ áàçàõ Ðåñïóáëèêè 
Äàãåñòàí â 1985-2005 ãã. ó 882 áîëüíûõ ýõèíîêîê-
êîçîì ïå÷åíè. Îïåðàöèè âûïîëíåíû ñ ñîáëþäå-
íèåì èçâåñòíûõ ïðèíöèïîâ àïàðàçèòàðíîñòè è 
àíòèïàðàçèòàðíîñòè [2] è ïðèíÿòûõ ïîäõîäîâ â 
òàêòèêå ëå÷åíèÿ ýõèíîêîêêîçà. Ñ 1999 ãîäà ó ÷à-
ñòè áîëüíûõ õèðóðãè÷åñêîå ëå÷åíèå ñî÷åòàëîñü ñ 
ïðîâåäåíèåì ïðîòèâîðåöèäèâíîãî ìåäèêàìåí-
òîçíîãî ëå÷åíèÿ.

Êîíñåðâàòèâíîå ëå÷åíèå ïðîâåäåíî àëüáåí-
äàçîëîì (albendazole) â ñðåäíèõ äîçàõ – 10-13 
ìã/êã/ñóòêè. Êóðñ ëå÷åíèÿ äëèëñÿ 28-30 äíåé. 
Áîëüíûå ïîëó÷àëè òðè êóðñà ïî 28-30 äíåé ñ ïå-
ðåðûâîì ìåæäó êóðñàìè 3-14 äíåé. Ðåçóëüòàòû  
èññëåäîâàíèÿ îáðàáîòàíû ñòàòèñòè÷åñêè ñ ïî-
ìîùüþ ïàêåòà ïðèêëàäíûõ ïðîãðàìì Statistica-
6.0 ôèðìû StatSoft, Inc 1984-2001. 

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå.
Ìåñòî âûæèäàòåëüíîé òàêòèêè ëå÷åíèÿ ýõè-

Рис. 1. Соотношение риска развития дооперацион-
ных осложнений при различных размерах кист.

Àõìåäîâ Èëüÿñ Ãàäæèìóðàäîâè÷, ä.ì.í., äîöåíò 
êàôåäðû ãîñïèòàëüíîé õèðóðãèè.
Òåë.: (8722) 67-07-94, 68-12-80
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íîêîêêîçà ïå÷åíè ïðè ìàëûõ ðàçìåðàõ êèñò. Âû-
æèäàòåëüíàÿ òàêòèêà ïîñëå äèàãíîñòèêè ýõè-
íîêîêêîçà ïå÷åíè ñ ìàëûìè ðàçìåðàìè êèñò â 
êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå ïðèìåíÿåòñÿ äîñòàòî÷íî 
÷àñòî. Òàê, àíàëèç êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêè õèðóð-
ãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ ðàçëè÷íûõ ôîðì ýõèíîêîêêîçà 
ïå÷åíè â êëèíèêàõ Ðåñïóáëèêè Äàãåñòàí ïîêàçàë, 
÷òî èç 882 áîëüíûõ ó 71 (8,0%) äëèòåëüíîñòü ïå-
ðèîäà ñ ìîìåíòà âèçóàëèçàöèè êèñòû ïå÷åíè äî 
âûïîëíåíèÿ îïåðàöèè ñîñòàâèëà áîëåå 32 ñóòîê 
(ìàêñèìàëüíî – 3020 äíåé, ìåäèàíà – 168 äíåé). 
Ïðè÷èíîé îòñðî÷êè îïåðàöèè áûëè ÷àùå âñåãî 
íåðåøèìîñòü ïàöèåíòîâ è ñîìíåíèÿ â äèàãíî-
çå, ïîòðåáîâàâøèå äèíàìè÷åñêîãî íàáëþäåíèÿ, 
à òàêæå íåáîëüøèå ðàçìåðû âûÿâëåííûõ êèñò â 
ïå÷åíè. 

Èç 388 ñëó÷àåâ õèðóðãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ ñîëè-
òàðíîãî ýõèíîêîêêîçà ïå÷åíè (â òîé æå âûáîðêå) 
òîëüêî â 8 (2,1%) ñëó÷àÿõ ýõèíîêîêêîâûå êèñòû 
èìåëè ðàçìåðû ìåíåå 5 ñì (èíòðàîïåðàöèîííûå 
äàííûå), ïðè÷åì ïðåèìóùåñòâåííî â ïðàêòèêå 
äåòñêîé õèðóðãèè. Â îñòàëüíûõ 380 ñëó÷àÿõ êèñòû 
ïå÷åíè áûëè ðàçìåðàìè îò 5 äî 20 ñì (ìåäèàíà 
– 10 ñì, êâàðòèëè – 8 è 12 ñì), ÷òî ÿâëÿåòñÿ îáû÷-
íûì äëÿ õèðóðãèè ýõèíîêîêêîçà ïå÷åíè. 

Ñëèøêîì ìàëîå ÷èñëî ñëó÷àåâ îïåðàöèè 
ïðè êèñòàõ ìåíåå 5 ñì, ïðè òîì ÷òî îíè äî-
ñòóïíû âèçóàëèçàöèè è â áîëåå ðàííåì ïå-
ðèîäå ðàçâèòèÿ, à òàêæå íåðåäêèå ñëó÷àè 
ðåçèäóàëüíîãî ýõèíîêîêêîçà ïîäòâåðæäàþò 
ñëîæèâøóþñÿ òåíäåíöèþ ê âûáîðó âûæèäà-
òåëüíîé òàêòèêè õèðóðãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ 
ýõèíîêîêêîçà ïå÷åíè ïðè ìàëûõ ðàçìåðàõ 
êèñò. 

Ïîäîáíàÿ òàêòèêà âî ìíîãîì îïðàâ-
äûâàåòñÿ òåõíè÷åñêîé ñëîæíîñòüþ âìå-
øàòåëüñòâà è âûñîêèì ðèñêîì ðàçâèòèÿ 
èíòðàîïåðàöèîííûõ îñëîæíåíèé ïðè óäà-
ëåíèè ìàëûõ êèñò, êàê ïðàâèëî, ðàñïîëà-
ãàþùèõñÿ èíòðàïàðåíõèìàòîçíî, à òàêæå 
ñëîæíîñòüþ èõ «îáíàðóæåíèÿ» âî âðåìÿ 
âìåøàòåëüñòâà áåç èíòðàîïåðàöèîííîãî 
ÓÇÈ. Âìåñòå ñ òåì ñòàíäàðòû ïðèìåíåíèÿ 
âûæèäàòåëüíîé òàêòèêè ñëîæèëèñü ýìïè-
ðè÷åñêè.

Прогностическая оценка риска развития до-
госпитальных осложнений при выборе выжи-
дательной тактики лечения. Ïðîàíàëèçèðîâàíà 
ñòåïåíü ïîâûøåíèÿ ðèñêà ðàçâèòèÿ äîîïåðàöè-
îííûõ îñëîæíåíèé ñ óâåëè÷åíèåì ðàçìåðîâ êè-
ñòû.  Äëÿ ýòîãî ñôîðìèðîâàíà âûáîðêà èñòîðèé 
áîëåçíè áîëüíûõ, îïåðèðîâàííûõ â 1985-2005 
ãã., îòâå÷àþùàÿ ñëåäóþùèì êðèòåðèÿì: à) ëþáàÿ 
ôîðìà ýõèíîêîêêîçà ïå÷åíè; á) äèàìåòð ìàêñè-
ìàëüíîé êèñòû â ïå÷åíè íå áîëåå 15 ñì.

 Âñåãî ó ïàöèåíòîâ, îòâå÷àþùèõ ýòèì êðèòå-
ðèÿì, áûëè âûÿâëåíû è îïåðèðîâàíû 917 êèñò, 
ëîêàëèçîâàííûõ â ðàçëè÷íûõ ñåãìåíòàõ ïå÷åíè. 
Èç íèõ îñëîæíåííîé (íàãíîåíèå è ïðîðûâ ñîäåð-
æèìîãî â ïîëîñòè è òðóá÷àòûå ñòðóêòóðû) îêàçà-
ëàñü 51 êèñòà (5,6%). Àíàëèç àáñîëþòíîãî ðèñêà 
ðàçâèòèÿ îñëîæíåíèé ïðè ðàçëè÷íûõ ðàçìåðàõ 
êèñòû ïîêàçàë, ÷òî îí âîçðàñòàåò ñ óâåëè÷åíèåì 
äèàìåòðà êèñòû (ðèñ.1). Òåì íå ìåíåå ñòåïåíü 
ïîâûøåíèÿ ðèñêà îêàçàëàñü îòíîñèòåëüíî ðàâ-
íîìåðíîé è íåáîëüøîé, â ñâÿçè ñ ÷åì äàííûå 
ðàçäåëåíû íà äâå ãðóïïû. Òàê, äî äîñòèæåíèÿ 
êèñòîé ðàçìåðîâ 5-7 ñì ðèñê ðàçâèòèÿ îñëîæ-
íåíèé íåçíà÷èòåëåí è óêëàäûâàåòñÿ â ðàìêè 
ñòàòèñòè÷åñêîé ïîãðåøíîñòè. Àáñîëþòíûé ðèñê 

ðàçâèòèÿ îñëîæíåíèé ïðè ýòèõ 
ðàçìåðàõ êèñòû ñîñòàâèë 0,017 
(1,7%). Âûáîð òî÷êè ðàçäåëåíèÿ 
7 ñì áûë îáóñëîâëåí òåì, ÷òî èç 
297 êèñò ðàçìåðàìè îò 1 äî 7 ñì 
òîëüêî 5 êèñò áûëè îñëîæíåííû-
ìè, ÷òî ñîñòàâëÿåò 1,7% è ñòàòè-
ñòè÷åñêè çíà÷èìî íå îòëè÷àåòñÿ 
îò 0%. Ïðè âûáîðå òî÷êè ðàçäå-
ëà 8 ñì ðåçóëüòàòû (12 (3,1%) èç 
390) óæå ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî 
îòëè÷àëèñü îò 0% (ð=0,002).

Ïðè áîëåå êðóïíûõ ðàçìåðàõ 
ýõèíîêîêêîâûõ êèñò àáñîëþòíûé 
ðèñê ðàçâèòèÿ äîîïåðàöèîííûõ 
îñëîæíåíèé ñîñòàâèë 7,42% (46 
èç 620 êèñò), ÷òî äîñòîâåðíî áîëü-
øå ïîêàçàòåëÿ ðèñêà ïðè ìåíüøèõ 
ðàçìåðàõ êèñò (χ2=11,5 ð=0,00). 

Рис. 2. Соотношение числа случаев эхинококкоза печени 
в первой фазе развития кист при различных значениях 
“точки раздела” размера максимальной кисты.

Рис. 3. Соотношение показателей средней продолжительности ста-
ционарного лечения больных эхинококкозом при различных значе-
ниях “точки раздела” размера максимальной кисты.
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Ïîñêîëüêó ïðè âûøåïðèâåäåííîé «òî÷êå ðàç-
äåëà» â 7 ñì ðàçìåð ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåð-
íî âûñòóïàåò êàê ôàêòîð ðèñêà, ìû ñî÷ëè âîç-
ìîæíûì áîëåå ïîäðîáíî îñòàíîâèòüñÿ íà íåì 
(òàáë.). 

Íàèáîëåå ÿñíûé ïîêàçàòåëü ïðàêòè÷åñêîé ýô-
ôåêòèâíîñòè âîçìîæíîé ïðîôèëàêòèêè – âû÷èñ-
ëåíèå ÷èñëà ëþäåé, êîòîðûõ íåîáõîäèìî îïåðè-
ðîâàòü äî äîñòèæåíèÿ ðàçìåðîâ êèñò íå áîëåå 7 
ñì äëÿ ïðåäîòâðàùåíèÿ ðàçâèòèÿ îäíîãî ñëó÷àÿ 

îñëîæíåíèÿ (îáùåïðèíÿòûé àíãëîÿ-
çû÷íûé òåðìèí – Number Needed to 
Treat, NNT – â äàííîì ñëó÷àå îêàçàëñÿ 
ðàâíûì 17,5 (17-18 ïàöèåíòîâ). Ýòî 
äîñòàòî÷íî âåñîìîå çíà÷åíèå ïîêàçà-
òåëÿ, èç ÷åãî ñëåäóåò íåîáõîäèìîñòü 
ó÷åòà âîçìîæíîñòè ðàçâèòèÿ îñëîæ-
íåíèÿ ïðè ïëàíèðîâàíèè âûæèäàòåëü-
íîé òàêòèêè õèðóðãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ â 
ñëó÷àå ýõèíîêîêêîçà ïå÷åíè ñ ìàëûìè 
ðàçìåðàìè êèñò. Äðóãèìè ñëîâàìè, 
ïðè âûáîðå âûæèäàòåëüíîé òàêòèêè 
íåîáõîäèìî áîëüíûõ îïåðèðîâàòü äî 
äîñòèæåíèÿ ðàçìåðîâ êèñò áîëåå 7 ñì 
âî èçáåæàíèå âîçðàñòàíèÿ ðèñêà ðàç-
âèòèÿ îñëîæíåíèé.

Äîïóñêàÿ âîçìîæíîñòü ïðàêòè÷åñêî-
ãî ïðèìåíåíèÿ âûæèäàòåëüíîé òàêòèêè 
äî äîñòèæåíèÿ êèñòàìè äîñòàòî÷íûõ 
äëÿ ïðîâåäåíèÿ õèðóðãè÷åñêîãî âìå-
øàòåëüñòâà ðàçìåðîâ (êàê ïîêàçûâàþò 
âûøåïðèâåäåííûå äàííûå – îêîëî 7 
ñì), ìû ïðîâåëè àíàëèç áëèæàéøèõ è 

Рис. 4. Соотношение вероятности рецидива эхинокок-
коза при различных значениях “точки раздела” разме-
ра максимальной кисты.

Таблица
Связь фактора риска с развитием болезни

Фактор риска – размер кисты печени
Осложнение 

Всего
Есть Нет

Максимальный диаметр более 7 см А=46 В=574 620

Максимальный диаметр не более 7 см С=5 D=292 297

Всего 51 866 917

Показатель Значение

Риск осложнения при размерах более 7 см A/(A+B)=0,074

Риск осложнения при размерах не более 7 см C/(C+D)=0,017

Абсолютное различие риска (absolute risk difference, ARD) A/(A+B)-C/(C+D)=0,057

Относительный риск (Relative Risk, RR) [A/(A+B)]/[C/(C+D)]=4,35

Частный (объяснимый, аттрибутивный) риск (attributable risk, AtrR) (RR-1)/RR=0,77

Различие риска (снижение относительного риска) (RR reduction, 
RRR) RR-1=3,35

Шансы на развитие осложнения при размерах кисты более 7 см A/B=0,080

Шансы на развитие осложнения при размерах кисты не более 7 см C/D=0,017

Отношение шансов (при наличии фактора риска к шансам при его 
отсутствии, Odds Ratio OR) (A/B)/(C/D)=4,7

Число больных, которых необходимо оперировать до достижения 
размеров не более 7 см для предупреждения развития одного случая 
осложнения (Number Needed to Treat, NNT)

1/ARD=17,5
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îòäàëåííûõ ðåçóëüòàòîâ òðàäèöèîííûõ õèðóðãè-
÷åñêèõ âìåøàòåëüñòâ ïðè ýõèíîêîêêîçå ïå÷åíè ñ 
êèñòàìè äî 5-7 ñì, íàõîäÿùèõñÿ â ïåðâîé ôàçå 
ðàçâèòèÿ [1].

Ïðîãíîñòè÷åñêàÿ îöåíêà ðåçóëüòàòîâ õèðóð-
ãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ ýõèíîêîêêîçà ïå÷åíè ïðè 
âûáîðå âûæèäàòåëüíîé òàêòèêè. Îáúåêòîì èñ-
ñëåäîâàíèÿ ñëóæèëè èñòîðèè áîëåçíè áîëüíûõ 
ýõèíîêîêêîçîì ïå÷åíè (ñî÷åòàííûé ýõèíîêîêêîç 
è ñîëèòàðíûé ýõèíîêîêêîç ïå÷åíè), îïåðèðîâàí-
íûõ â 1985-2005 ãã. â õèðóðãè÷åñêèõ êëèíèêàõ Ðå-
ñïóáëèêè Äàãåñòàí. Êðèòåðèÿìè îòáîðà ñëóæèëè: 
à) íàëè÷èå ýõèíîêîêêîâûõ êèñò ïå÷åíè, ïðè÷åì 
ìàêñèìàëüíàÿ ïî äèàìåòðó êèñòà äîëæíà áûòü â 
ïåðâîé ôàçå ðàçâèòèÿ; á) ïîëíîöåííîñòü èíôîð-
ìàöèè â èñòîðèÿõ áîëåçíè î õàðàêòåðå èíòðàî-
ïåðàöèîííîé íàõîäêè, âûïîëíåííîì âìåøàòåëü-
ñòâå è ïîñëåîïåðàöèîííîì òå÷åíèè. Êðèòåðèÿìè 
èñêëþ÷åíèÿ ñëóæèëè äàííûå èñòîðèè áîëåçíè, 
ñâèäåòåëüñòâóþùèå î ðàçâèòèè èíòðà- è ïîñëåî-
ïåðàöèîííûõ îñëîæíåíèé ñî ñòîðîíû âíåïå÷å-
íî÷íûõ êèñò.

Âñåãî èñòîðèé áîëåçíè, îòâå÷àþùèì íàçâàí-
íûì âûøå êðèòåðèÿì, îêàçàëîñü 556. Â íèõ àíà-
ëèçèðîâàíû ñëåäóþùèå ìîìåíòû âî âçàèìîñâÿ-
çè ñ ðàçìåðîì ìàêñèìàëüíîé êèñòû ïå÷åíè: 

- äëèòåëüíîñòü ïðåáûâàíèÿ íà êîéêå;
- ðàçâèòèå    ïîñëåîïåðàöèîííûõ   îñëîæíå-

íèé,   â   ÷èñëî   êîòîðûõ âêëþ÷åíà íåîáõîäèìîñòü 
ïðîäîëæåíèÿ ÷ðåçôèñòóëüíîé ñàíàöèè îñòàòî÷-
íîé ïîëîñòè ïîñëå âûïèñêè èç ñòàöèîíàðà; 

- ðàçâèòèå    ðåöèäèâà    áîëåçíè    (ïîäòâåðæ-
äåííîå    â    êàòàìíåçå ïîñëåäóþùèìè êëèíèêî-
èíñòðóìåíòàëüíûìè èññëåäîâàíèÿìè). 

Ïðîâåäåíà ñðàâíèòåëüíàÿ îöåíêà ðåçóëüòà-

òîâ õèðóðãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ ýõèíî-
êîêêîçà ïå÷åíè ïðè ðàçìåðàõ êèñòû 
âûøå «òî÷êè ðàçäåëà» è â îïðåäå-
ëåííîì èíòåðâàëå çíà÷åíèé (âåðõ-
íÿÿ ãðàíèöà èíòåðâàëà ÿâëÿåòñÿ 
«òî÷êîé ðàçäåëà»). Áûëè ðàññìî-
òðåíû ñëåäóþùèå çíà÷åíèÿ «òî÷êè 
ðàçäåëà» ðàçìåðà ìàêñèìàëüíîé 
êèñòû ïå÷åíè: 3 ñì, 3,5 ñì, 4 ñì, 
4,5 ñì, 5 ñì, 7 ñì, 10 ñì. Ïîäîáíûé 
ïîäõîä ïîçâîëÿåò ìîäåëèðîâàòü 
ñèòóàöèþ, êîãäà ïëàíèðóåòñÿ âûæè-
äàòåëüíàÿ òàêòèêà äî äîñòèæåíèÿ 
êèñòîé ðàçìåðîâ, ñîîòâåòñòâóþùèõ 
«òî÷êå ðàçäåëà». ×èñëî ñëó÷àåâ ñ 
ñîîòâåòñòâóþùèìè èíòåðâàëàìè 
çíà÷åíèé ðàçìåðîâ êèñòû ïðè êàæ-
äîé «òî÷êå ðàçäåëà» ïðåäñòàâëåíî 
íà ðèñóíêå 2. 

Ïîêàçàòåëü ñðåäíåé ïðîäîë-
æèòåëüíîñòè ñòàöèîíàðíîãî ëå-
÷åíèÿ ïîñëå îïåðàöèè, â îáùåì 
õàðàêòåðèçóþùèé ýôôåêòèâíîñòü 
è ñòîèìîñòü ïîñëåîïåðàöèîííîãî 
ëå÷åíèÿ, íå âûÿâèë ñòàòèñòè÷å-
ñêè äîñòîâåðíîãî ðàçëè÷èÿ íè ïðè 
îäíîì èç çíà÷åíèé «òî÷êè ðàçäåëà» 
(ðèñ. 3). 

×èñëî ñëó÷àåâ ðåöèäèâèðîâàíèÿ 
ïðè ìàëûõ ðàçìåðàõ êèñò (ðèñ. 4) òàêæå íå èìå-
åò ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíîãî ðàçëè÷èÿ íè ïðè 
îäíîé èç «òî÷åê ðàçäåëà», õîòÿ äëÿ óâåðåííîãî 
ñóæäåíèÿ íåäîñòàòî÷åí îáúåì âûáîðêè (ìàëàÿ 
ñòàòèñòè÷åñêàÿ ìîùíîñòü). «Îñòîðîæíî» ìîæíî 
îòìåòèòü ñëèøêîì âûñîêèé ïðîöåíò ðåöèäèâè-
ðîâàíèÿ ïðè ìèíèìàëüíûõ ðàçìåðàõ êèñò, ñêîðåå 
âñåãî îáóñëîâëåííûé ïðîäîëæåíèåì ðàçâèòèÿ 
èñõîäíî èìåþùèõñÿ åùå ìåíüøèõ ïî ðàçìåðó 
êèñò. 

×àñòîòà ðàçâèòèÿ ïîñëåîïåðàöèîííûõ îñëîæ-
íåíèé ðàçíîãî õàðàêòåðà (ðèñ. 5) âûðàâíèâàåòñÿ 
ïðè «òî÷êå ðàçäåëà» 10 ñì. Ïðè ìåíüøèõ ðàçìå-
ðàõ êèñò ñëåäóåò îæèäàòü áîëåå áëàãîïðèÿòíîãî 
òå÷åíèÿ ïîñëåîïåðàöèîííîãî ïåðèîäà, õîòÿ è 
çäåñü íåäîñòàòî÷íàÿ ñòàòèñòè÷åñêàÿ ìîùíîñòü 
íå ïîçâîëÿåò óòâåðæäàòü ýòî. 

Òàêèì îáðàçîì, âûøåïðèâåäåííûé àíàëèç 
ïîçâîëÿåò ãîâîðèòü îá èíòåðâàëå 4,5-7 ñì êàê î 
íàèáîëåå îïòèìàëüíîì ïåðèîäå äëÿ õèðóðãè÷å-
ñêîãî ëå÷åíèÿ ïå÷åíî÷íûõ êèñò ïðè âûáîðå âû-
æèäàòåëüíîé òàêòèêè. Ïðè ýòèõ ðàçìåðàõ êèñò 
äîñòîâåðíî ìåíåå âåðîÿòíû äîîïåðàöèîííûå 
îñëîæíåíèÿ, à ðåçóëüòàòû õèðóðãè÷åñêîãî ëå÷å-
íèÿ íå óñòóïàþò ðåçóëüòàòàì îïåðàöèé ïðè áîëü-
øèõ ðàçìåðàõ êèñò.

Â îòäàëåííîì ïåðèîäå ó ÷àñòè îïåðèðîâàííûõ 
áîëüíûõ âûÿâëÿþòñÿ îñòàòî÷íûå îáðàçîâàíèÿ 
â ïå÷åíè, â òîì ÷èñëå ïîëîñòè. Îñòàòî÷íûå ïî-
ëîñòè îáíàðóæèâàþòñÿ ó 25-65% áîëüíûõ â çà-
âèñèìîñòè îò õàðàêòåðà âûïîëíåííîé îïåðàöèè 
â ñðîêè äî 2 è áîëåå ëåò ïîñëå îïåðàöèè [4]. Â 
áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ îíè íå èìåþò êëèíè÷åñêèõ 
ïðîÿâëåíèé. Îäíàêî ÷àñòî âûçûâàþò áåñïîêîé-
ñòâî ó ïàöèåíòîâ, íåðåäêî èíèöèèðîâàííîå âðà-

Рис. 5. Соотношение относительного числа послеопера-
ционных осложнений при эхинококкозе печени в первой 
фазе развития кист при различных значениях “точки раз-
дела” размера максимальной кисты.
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÷àìè, îáíàðóæèâøèìè èõ ïðè îáñëåäîâàíèè. 
Â áëèæàéøèå íåñêîëüêî ëåò ïîñëå îïåðàöèè 
áîëüíûå ìíîãîêðàòíî ïîäâåðãàþòñÿ ìàëîïðî-
äóêòèâíîìó èíñòðóìåíòàëüíîìó îáñëåäîâàíèþ, 
îòìå÷àþò ñíèæåíèå òðóäîñïîñîáíîñòè è äðóãèå 
ìîðàëüíûå è ìàòåðèàëüíûå èçäåðæêè. Ïîäîáíûå 
ïñèõîëîãè÷åñêèå ïðîáëåìû â òîé èëè èíîé ñòå-
ïåíè íàáëþäàþòñÿ ó áîëüíûõ è ïðè «îæèäàíèè» 
äîñòèæåíèÿ îïòèìàëüíûõ ðàçìåðîâ ýõèíîêîêêî-
âîé êèñòû ïå÷åíè. 
Âûâîäû

1. Âûæèäàòåëüíàÿ è àêòèâíàÿ (êîíñåðâàòèâ-
íàÿ) òàêòèêè ëå÷åíèÿ ýõèíîêîêêîçà ïå÷åíè ïðè 
ðàçìåðàõ êèñò äî 3,5-4 ñì êëèíè÷åñêè   îáîñíî-
âàíû. Íàèáîëåå îïòèìàëüíûì ïàðàìåòðîì êèñòû 
äëÿ âûïîëíåíèÿ îïåðàöèè ïðè âûæèäàòåëüíîé 
òàêòèêå ÿâëÿþòñÿ 4,5-7 ñì. Ïðè ýòèõ ðàçìåðàõ 
êèñò óðîâåíü äîîïåðàöèîííûõ îñëîæíåíèé äî-
ñòîâåðíî íèæå, à ðåçóëüòàòû èõ õèðóðãè÷åñêîãî 
ëå÷åíèÿ íå óñòóïàþò ðåçóëüòàòàì îïåðàòèâíîãî 
ëå÷åíèÿ áîëåå êðóïíûõ ïî ðàçìåðàì êèñò.

2. Ëå÷åíèå ýõèíîêîêêîçà ïå÷åíè ïðè ìàëûõ 
ðàçìåðàõ êèñò ñîïðÿæåíî ñ íåîáõîäèìîñòüþ ðå-
øåíèÿ ïðîáëåìû âåðèôèêàöèè äèàãíîçà, à òàêæå 
ïñèõîëîãè÷åñêèõ ïðîáëåì ïàöèåíòîâ, îáóñëîâ-
ëåííûõ êàê äëèòåëüíûì ïåðèîäîì âûæèäàíèÿ 
(ïðè âûæèäàòåëüíîé òàêòèêå), òàê è äëèòåëüíûì 
ñîõðàíåíèåì îñòàòî÷íûõ ïàòîëîãè÷åñêèõ î÷àãîâ 
â ïå÷åíè è «îæèäàíèåì» ðåöèäèâà çàáîëåâàíèÿ 
(ïðè êîíñåðâàòèâíîì ëå÷åíèè). 
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СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА ВЫЖИДАТЕЛЬНОЙ 
И АКТИВНОЙ ТАКТИКИ ЛЕЧЕНИЯ 
ЭХИНОКОККОЗА ПЕЧЕНИ ПРИ МАЛЫХ 
РАЗМЕРАХ КИСТ

И.Г. АХМЕДОВ, А.М. АБДУЛЛАЕВ, 
А.И. КУРБАНОВА, К.С. ПАТАХОВА

Ïðîâåäåí àíàëèç ëå÷åíèÿ 882 áîëüíûõ ýõèíî-
êîêêîçîì ïå÷åíè â 1985-2005 ãã. 

Ïîêàçàíî, ÷òî ïðè ðàçìåðàõ êèñò ïå÷åíè äî 
3,5-4 ñì âûæèäàòåëüíàÿ è àêòèâíàÿ (êîíñåðâà-
òèâíàÿ) òàêòèêà ëå÷åíèÿ  ýõèíîêîêêîçà êëèíè-
÷åñêè îáîñíîâàíû. Ïðè ýòèõ ðàçìåðàõ êèñò äî-
ñòîâåðíî áîëåå íèçêèé óðîâåíü äîîïåðàöèîííûõ 
îñëîæíåíèé, à ðåçóëüòàòû õèðóðãè÷åñêîãî ëå÷å-
íèÿ ñîïîñòàâèìû ñ òàêîâûìè áîëåå êðóïíûõ êèñò. 
Âìåñòå ñ òåì ëå÷åíèå ýõèíîêîêêîçà ïå÷åíè ïðè 
ìàëûõ ðàçìåðàõ êèñò ñîïðÿæåíî ñ ïðîáëåìàìè 
âåðèôèêàöèè äèàãíîçà è ðÿäîì ïñèõîëîãè÷åñêèõ 
ïðîáëåì ïàöèåíòîâ.

 Êëþ÷åâûå ñëîâà: ýõèíîêîêêîç ïå÷åíè, ìà-
ëûå ðàçìåðû êèñò, òàêòèêà ëå÷åíèÿ

COMPARATIVE ESTIMATION OF WAITING AND 
ACTIVE TACTICS OF LIVER ECHINOCOCCOSIS 
TREATMENT AT THE SMALL CYSTS SIZES 

AKHMEDOV I.G., ABDULLAEV A.M., 
KURBANOVA A.I., PATAKHOVA K.S.

The treatment analysis of 882 patients with liver 
echinococcosis is carried out in 1985-2005. 

It is shown, that at the sizes of liver cysts up to 
3,5-4 cm, waiting and active (conservative) tactics in 
treatment of echinococcosis are clinically proved. At 
these cysts sizes, the level of preoperative complica-
tions is authentically lower, and the results of surgical 
treatment are comparable to those of larger cysts. 
At the same time, treatment of liver echinococcosis 
at the small cysts sizes is connected with problems 
of verification of the diagnosis and a number of psy-
chological problems of patients.

 Key words: liver echinococcosis, the small cysts 
sizes, tactics of treatment
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Ïåðâè÷íûé áèëèàðíûé öèððîç (ÏÁÖ) – âîñ-
ïàëèòåëüíîå çàáîëåâàíèå ìåæäîëüêîâûõ 
è ñåïòàëüíûõ æåë÷íûõ ïðîòîêîâ, âåðî-

ÿòíî, àóòîèììóííîãî ãåíåçà, ïðè êîòîðîì 
ïîñòåïåííî ðàçðóøàþòñÿ âíóòðèïå÷åíî÷íûå 
æåë÷íûå ïðîòîêè, ÷òî ïðèâîäèò ê ðàçâèòèþ 
äóêòîïåíèè, õîëåñòàçà ñ âîçíèêíîâåíèåì ïå-
÷åíî÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè â òåðìèíàëüíîé 
ñòàäèè [1].

Âïåðâûå ÏÁÖ îïèñàí â 1851 ã. T. Addisson è 
W. Qull. Ïî íåèçâåñòíûì ïðè÷èíàì ýòèì çàáîëå-
âàíèåì ñòðàäàþò ïðåèìóùåñòâåííî æåíùèíû 
(90%) ñòàðøå 40 ëåò. ÏÁÖ âñòðå÷àåòñÿ ñ ÷àñòîòîé 
19-151 ñëó÷àåâ íà 1 000000 íàñåëåíèÿ. Íà äîëþ 
ÏÁÖ â ñòðóêòóðå ìèðîâîé ñìåðòíîñòè îò âñåõ 
öèððîçîâ ïå÷åíè ïðèõîäèòñÿ ïî÷òè 2% [1]. 

Â ïðîèñõîæäåíèè ÏÁÖ âåäóùåå çíà÷åíèå ïðè-
äàåòñÿ ãåíåòè÷åñêîé ïðåäðàñïîëîæåííîñòè è 
íàðóøåíèþ èììóííûõ ìåõàíèçìîâ. Òðèããåðíûìè 
ôàêòîðàìè èììóíîïàòîëîãè÷åñêîé ðåàêöèè ìî-
ãóò ñëóæèòü âèðóñíûå (ãåïàòîòðîïíûå âèðóñû), 
áàêòåðèàëüíûå (ýíòåðîáàêòåðèè, õåëèêîáàêòåð) 
è äðóãèå àíòèãåíû [2]. Ïî ñîâðåìåííûì ïðåä-
ñòàâëåíèÿì, îñíîâíàÿ ðîëü â ïîâðåæäåíèè êëå-
òîê ïå÷åíè ïðè ÏÁÖ ïðèíàäëåæèò öèòîòîêñè÷åñ-
êèì Ò-ëèìôîöèòàì. Ýïèòåëèé æåë÷íûõ ïðîòîêîâ 
îêàçûâàåòñÿ èíôèëüòðèðîâàííûì öèòîòîêñè÷åñ-
êèìè Ò-ëèìôîöèòàìè è Ò4-ëèìôîöèòàìè, ðåñò-
ðèêòèðîâàííûìè ïî HLÀ êëàññà 2 [8].

Àíòèòåëà ê ìèòîõîíäðèÿì (ÀÌÀ) - íàäåæíûé 
ïðèçíàê ÏÁÖ. ÀÌÀ ñâÿçûâàþòñÿ ñ àïèêàëüíîé 
ìåìáðàíîé ýïèòåëèàëüíûõ êëåòîê æåë÷íûõ ïðî-
òîêîâ, íà ïîâåðõíîñòè êîòîðûõ íàõîäÿòñÿ áåëêè 
ãëàâíîãî êîìïëåêñà ãèñòîñîâìåñòèìîñòè HLA 
êëàññà 2. ÀÌÀ â âûñîêèõ òèòðàõ (1:40 è âûøå) îá-

íàðóæèâàþòñÿ ó 90-95% áîëüíûõ [7]. Àíòèòåëà ê 
àíòèãåíó âíóòðåííåé ìåìáðàíû ìèòîõîíäðèé Ì2 
îáíàðóæèâàþò ïî÷òè âî âñåõ ñëó÷àÿõ ÏÁÖ è ñ÷è-
òàþò ïàòîãíîìîíè÷íûìè äëÿ ýòîãî çàáîëåâàíèÿ. 
Îíè íàïðàâëåíû íåïîñðåäñòâåííî ïðîòèâ äèãèä-
ðîëèïîèëàöåòèëòðàíñôåðàçû (Å2) ïèðóâàòäåãèä-
ðîãåíàçíîãî êîìïëåêñà âíóòðåííåé ìåìáðàíû 
ìèòîõîíäðèé. Âûñîêèå òèòðû ÀÌÀ âûÿâëÿþòñÿ â 
îòñóòñòâèå áèîõèìè÷åñêèõ ïðèçíàêîâ ïîðàæåíèÿ 
ïå÷åíè. Ïðèìåðíî ó 5-10% ïàöèåíòîâ ñ êëèíè-
÷åñêèìè, áèîõèìè÷åñêèìè è ãèñòîëîãè÷åñêèìè 
ïðèçíàêàìè ÏÁÖ ÀÌÀ íå îáíàðóæèâàþò. Ãðóïïà 
ïàöèåíòîâ ñ ÀÌÀ-íåãàòèâíûì ÏÁÖ, â îòëè÷èå îò 
ÀÌÀ-ïîëîæèòåëüíûõ ïàöèåíòîâ, èìååò áîëåå âû-
ñîêèå òèòðû äðóãèõ àíòèòåë (àíòèíóêëåàðíûå, àí-
òèòèðåîèäíûå, ëèìôîöèòîòîêñè÷íûå è äðóãèå) è 
áîëåå íèçêèé óðîâåíü IgM [4].

Äëÿ ðàííåé ñòàäèè ðàçâèòèÿ ÏÁÖ õàðàêòåðíî 
ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè ÙÔ, ÃÃÒÏ, óìåðåííîå 
ïîâûøåíèå èëè íîðìàëüíûå çíà÷åíèÿ òðàíñàìè-
íàç. Óâåëè÷åíèå óðîâíÿ áèëèðóáèíà ñûâîðîòêè â 
1,5–3,5 ðàçà ïî ñðàâíåíèþ ñ íîðìîé íàáëþäàåò-
ñÿ ïîçæå è êîëè÷åñòâî åãî ìåäëåííî íàðàñòàåò 
[3]. Ó 48-60% áîëüíûõ çàáîëåâàíèå âûÿâëÿþò íà 
áåññèìïòîìíîé ñòàäèè ïî èçìåíåííûì àíàëèçàì 
êðîâè, êîòîðûå âûïîëíÿþò ïî ïðè÷èíàì, íå ñâÿ-
çàííûì ñ çàáîëåâàíèåì ïå÷åíè [5]. Çàáîëåâà-
íèå íà÷èíàåòñÿ íåçàìåòíî. Ñëàáîñòü – íàèáîëåå 
÷àñòûé è ðàííèé ïðèçíàê ÏÁÖ, çàòåì ïðèñîåäè-
íÿåòñÿ çóä, êîòîðûé ìîæåò áûòü ìó÷èòåëüíûì. 
Ïîçäíåå ïîÿâëÿåòñÿ æåëòóõà, îáû÷íî ñâèäåòåëü-
ñòâóþùàÿ î ïðîãðåññèðîâàíèè ïðîöåññà. Äðóãèå 
ñèìïòîìû ñâÿçàíû ñ ïîðòàëüíîé ãèïåðòåíçèåé è 
îñëîæíåíèÿìè, âûçâàííûìè õîëåñòàçîì.

Ñêîðîñòü ïðîãðåññèðîâàíèÿ öèððîçà ìîæåò 
áûòü ðàçíîé. Ïðè ñêðûòîì òå÷åíèè ñîñòîÿíèå 
èíîãäà îñòàåòñÿ ñòàáèëüíûì äî 10 ëåò è áîëåå, â 
äðóãèõ ñëó÷àÿõ áîëüíûå óìèðàþò îò ïå÷åíî÷íîé 
íåäîñòàòî÷íîñòè ÷åðåç 5-10 ëåò ïîñëå ïåðâûõ 
ïðîÿâëåíèé áîëåçíè. Äåêîìïåíñàöèÿ ÏÁÖ íå-

Ñòîðîæàêîâ Ãåííàäèé Èâàíîâè÷, ïðîôåññîð, àêàäåìèê ÐÀÌÍ, 
çàâ. êàôåäðîé ãîñïèòàëüíîé òåðàïèè ¹2. 
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ðåäêî áûâàåò ñïðîâîöèðîâàíà êðîâîòå÷åíèåì èç 
âàðèêîçíî ðàñøèðåííûõ âåí ïèùåâîäà (ÂÐÂÏ) 
èëè èíôåêöèåé.

Äîâîëüíî ÷àñòî îáíàðóæèâàåòñÿ ñâÿçü ÏÁÖ ñ 
äðóãèìè àóòîèììóííûìè çàáîëåâàíèÿìè, òàêè-
ìè êàê: ñèíäðîì Øåãðåíà, ðåâìàòîèäíûé àðòðèò, 
ñêëåðîäåðìèÿ, áîëåçíü Ðåéíî, òèðåîèäèò Õàøè-
ìîòî, ãèïîòèðåîç, ìèàñòåíèÿ, öåëèàêèÿ âçðîñ-
ëûõ, ïîïåðå÷íûé ìèåëèò, áîëåçíè êîæè (ïëîñêèé 
ëèøàé, äèñêîèäíàÿ êðàñíàÿ âîë÷àíêà, ïóçûð÷àò-
êà), CREST-ñèíäðîì è äð.

Ïðè äèàãíîñòèêå ÏÁÖ íåîáõîäèìî ó÷èòûâàòü 
ïîë, âîçðàñò ïàöèåíòà. Îñîáåííî ñëåäóåò ïîä-
÷åðêíóòü, ÷òî â òðåòè ñëó÷àåâ çàáîëåâàíèå äèà-
ãíîñòèðóåòñÿ ó æåíùèí ñòàðøå 60 ëåò. Îòëè÷è-
òåëüíàÿ îñîáåííîñòü ÏÁÖ – îòíîñèòåëüíî ðåäêàÿ 
çàáîëåâàåìîñòü ìóæ÷èí (10-15% â îáùåé çàáî-
ëåâàåìîñòè ÏÁÖ) [3].

В качестве иллюстрации приводим описание 
клинического случая ПБЦ у мужчины пожилого 
возраста (и/б № 6887/2009 г.) 

Áîëüíîé Ñ., 71 ãîä, â ìàðòå 2009 ãîäà ãîñïèòà-
ëèçèðîâàí â ãàñòðîýíòåðîëîãè÷åñêîå îòäåëåíèå 
ÃÊÁ ¹ 12 ã. Ìîñêâû (ãëàâíûé âðà÷ - ä.ì.í., ïðî-
ôåññîð À.È. Õðèïóí), ÿâëÿþùåéñÿ êëèíè÷åñêîé 
áàçîé êàôåäðû ãîñïèòàëüíîé òåðàïèè ¹ 2 ëå÷åá-
íîãî ôàêóëüòåòà ÐÃÌÓ (çàâ. êàôåäðîé – àêàäåìèê 
ÐÀÌÍ, ïðîôåññîð Ã.È. Ñòîðîæàêîâ) ñ æàëîáàìè 
íà êîæíûé çóä, æåëòóøíîñòü êîæíûõ ïîêðîâîâ, 
ñêëåð, îáùóþ ñëàáîñòü, íàðóøåíèå ðèòìà ñíà è 
áîäðñòâîâàíèÿ. 

Èç àíàìíåçà óñòàíîâëåíî, ÷òî â ôåâðàëå 2007 
ã. âïåðâûå îòìåòèë êîæíûé çóä, óñèëèâàþùèéñÿ 
â íî÷íîå âðåìÿ, íàðàñòàþùóþ îáùóþ ñëàáîñòü, 
ïîæåëòåíèå êîæíûõ ïîêðîâîâ è ñêëåð. Íà÷àë 
îáñëåäîâàòüñÿ ëèøü â ÿíâàðå 2009 ã., âûÿâëå-
íû ïîâûøåíèå áèëèðóáèíà (äàííûå îòñóòñòâó-
þò), ãåïàòîìåãàëèÿ, ÂÐÂÏ 1 ñò. Ìàðêåðû âèðóñ-
íûõ ãåïàòèòîâ À, Â, Ñ (anti-HAV IgG, anti-HAV IgM, 
HBsAg, anti-HCV) íå îáíàðóæåíû. Âïåðâûå áûë 
äèàãíîñòèðîâàí ÖÏ íåóòî÷íåííîé ýòèîëîãèè. 
Ñîïóòñòâóþùèå çàáîëåâàíèÿ: ÿçâåííàÿ áîëåçíü 
äâåíàäöàòèïåðñòíîé êèøêè (âàãîòîìèÿ îò 1990 ã, 
â ïîñëåäóþùåì ðåìèññèÿ); ÈÁÑ: ñòåíîêàðäèÿ II 
ÔÊ; ãèïåðòîíè÷åñêàÿ áîëåçíü 2 ñò, II ñò., ðèñê 4. 
Çëîóïîòðåáëåíèå àëêîãîëåì îòðèöàåò, íå êóðèò.

Ïðè ïîñòóïëåíèè â ñòàöèîíàð ñîñòîÿíèå ïà-
öèåíòà ñðåäíåé ñòåïåíè òÿæåñòè. Ïðè îñìîòðå 
êîæíûå ïîêðîâû, âèäèìûå ñëèçèñòûå, ñêëåðû 
èêòåðè÷íû. Íà êîæå ãîëåíåé – ñëåäû ðàñ÷åñîâ. 
Â ëåãêèõ äûõàíèå âåçèêóëÿðíîå, õðèïû íå âûñëó-
øèâàþòñÿ, ×ÄÄ 18 â ìèí. Òîíû ñåðäöà ðèòìè÷íûå, 
×ÑÑ – 90 óä/ìèí. ÀÄ - 130 è 70 ìì ðò. ñò. Æèâîò 
ìÿãêèé, áåçáîëåçíåííûé ïðè ïàëüïàöèè âî âñåõ 
îòäåëàõ. Ñâîáîäíàÿ æèäêîñòü â áðþøíîé ïîëîñ-
òè íå îïðåäåëÿåòñÿ. Ðàçìåðû ïå÷åíè ïî Êóðëîâó: 
7õ9õ14 ñì. Ïàëüïèðóåòñÿ íèæíèé ïîëþñ ñåëåçåí-
êè. Ôèçèîëîãè÷åñêèå îòïðàâëåíèÿ â íîðìå.

Ïðåäâàðèòåëüíûé äèàãíîç: öèððîç ïå÷åíè ñ 
õîëåñòàòè÷åñêèì ñèíäðîìîì. Â äèàãíîñòè÷åñêèé 
ïîèñê âêëþ÷åíû: ÏÁÖ, ÏÑÕ, ÀÈÃ, ÆÊÁ, îíêîïðî-
öåññ ãåïàòîáèëèàðíîé ñèñòåìû. 

Â êëèíè÷åñêîì àíàëèçå êðîâè âñå ïîêàçà-
òåëè áåç îòêëîíåíèé îò íîðìû. Îáùèé àíàëèç 

ìî÷è, äèàñòàçà â íîðìå. Áèîõèìè÷åñêèé àíàëèç: 
áèëèðóáèí îáùèé – 66,2 ìêìîëü/ë (N – 0-20,5 
ìêìîëü/ë), áèëèðóáèí ïðÿìîé – 45,3 ìêìîëü/ë 
(N - 0-5 ìêìîëü/ë), ÀËÒ - 63 Åä/ë (N - 0-32 Åä/ë), 
ÀÑÒ- 104 Åä/ë (N - 5-34 Åä/ë), ÙÔ -  1450 Åä/ë (N - 
64-306 Åä/ë), ÃÃÒÏ - 439 Åä/ë (N - 9-39 Åä/ë). Êîà-
ãóëîãðàììà: ïðîòðîìáèíîâûé èíäåêñ – 64,9% (N 
– 70-130%), ÌÍÎ – 1,29 (N- 0,85-1,15), ïðîòðîì-
áèíîâîå âðåìÿ – 18,7 ñ (N – 14-21 c), äðóãèå ïî-
êàçàòåëè íå èçìåíåíû.

ÝÊÃ: ðèòì ñèíóñîâûé, ×ÑÑ – 74 óä/ìèí, ïðè-
çíàêè ãèïåðòðîôèè ëåâîãî æåëóäî÷êà. Ïðè ðåíò-
ãåíîãðàôèè îðãàíîâ ãðóäíîé êëåòêè: äèôôóçíûé 
ïíåâìîñêëåðîç, ýìôèçåìà ëåãêèõ, äèñòðîôè-
÷åñêèå èçìåíåíèÿ â ãðóäíîì îòäåëå ïîçâîíî÷-
íèêà. Ïî äàííûì ÓÇÈ îðãàíîâ áðþøíîé ïîëîñòè: 
ãåïàòîñïëåíîìåãàëèÿ, ïîðòàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ 
(âîðîòíàÿ âåíà – 15 ìì, ñåëåçåíî÷íàÿ âåíà –  10 
ìì), õîëåñòåðîç æåë÷íîãî ïóçûðÿ, õîëåäîõ – 4 
ìì. Âíóòðèïå÷åíî÷íûå ïðîòîêè íå ðàñøèðåíû, 
äèôôóçíûå èçìåíåíèÿ ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû.

Ïðîâåäåí òåñò ñâÿçè ÷èñåë (62 ñ), ÷òî ñîîò-
âåòñòâóåò ìèíèìàëüíîé ïå÷åíî÷íîé ýíöåôà-
ëîïàòèè (ÌÏÝ).

Äëÿ óòî÷íåíèÿ àóòîèììóííîãî ãåíåçà çàáîëå-
âàíèÿ ñ ïîìîùüþ èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà 
ïðîâåäåíî îïðåäåëåíèå àóòîàíòèòåë. Âûÿâëå-
íû â âûñîêîì òèòðå ÀÌÀ Ì2 1:2560. ANA, LKM-1, 
pANCA, cANCA, SLA/LP, SMA, LC-1 íå îáíàðóæå-
íû.

Íà îñíîâàíèè æàëîá ïàöèåíòà (êîæíûé çóä, 
æåëòóõà, ñëàáîñòü), íàëè÷èÿ áèîõèìè÷åñêèõ ìàð-
êåðîâ õîëåñòàçà â îòñóòñòâèå áèëèàðíîé ãèïåð-
òåíçèè, âûÿâëåíèÿ AMA M2 â äèàãíîñòè÷åñêîì 
òèòðå óñòàíîâëåí äèàãíîç ÏÁÖ, êëàññ Â ïî Child-
Pugh (9 áàëëîâ). Ïîðòàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ. ÂÐÂÏ 
1 ñò. ÌÏÝ.

Äëÿ óòî÷íåíèÿ ãèñòîëîãè÷åñêîé ñòàäèè çàáî-
ëåâàíèÿ ïàöèåíòó áûëà ïðîâåäåíà ïóíêöèîííàÿ 
áèîïñèÿ ïå÷åíè (ÏÁÏ). Ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü, ÷òî 
èç-çà âûñîêîé ñïåöèôè÷íîñòè ÀÌÀ, íåêîòîðûå 
êëèíèöèñòû îñïàðèâàþò âîïðîñ î íåîáõîäèìîñòè 
ÏÁÏ ó ïàöèåíòîâ ñ ÏÁÖ. Òàê, ïðîâåäåíèå ÏÁÏ äëÿ 
äèàãíîñòèêè ÏÁÖ íå îáÿçàòåëüíî ó æåíùèí ñðåä-
íèõ ëåò ñ æàëîáàìè íà óñòàëîñòü, êîæíûé çóä, ñ 
íàëè÷èåì áèîõèìè÷åñêîãî ñèíäðîìà õîëåñòàçà, 
ïîâûøåííûì ñîäåðæàíèåì IgM è ïîëîæèòåëü-
íûìè ÀÌÀ Ì2. Îäíàêî, ïðîâåäåíèå ïóíêöèîííîé 
ÏÁÏ ó ìóæ÷èíû ñ ëàòåíòíûì òå÷åíèåì õðîíè÷åñ-
êîãî çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè îáóñëîâëåíî íåîáõîäè-
ìîñòüþ óòî÷íåíèÿ äèàãíîçà, àêòèâíîñòè çàáîëå-
âàíèÿ, èñêëþ÷åíèÿ «ïåðåêðåñòíîãî» ñèíäðîìà. 

Ãåïàòîáèîïòàò ¹ 16652-16655 - âûðàæåííûé 
ïîðòàëüíûé ôèáðîç ñ íàëè÷èåì пролиферации 
желчных протоков, мелкоочагового холестаза. 
Îòìå÷àþòñÿ ãðóáûå ïîðòîïîðòàëüíûå ñåïòû ñ 
ãóñòîé ëèìôîèäíîé èíôèëüòðàöèåé. Îáíàðóæå-
íû åäèíè÷íûå ëîæíûå äîëüêè áåç öåíòðàëüíûõ 
âåí. Äàííûå ÏÁÏ ñâèäåòåëüñòâóþò î ôîðìèðîâà-
íèè ÖÏ. Êàê ïðàâèëî, â ãåïàòîáèîïòàòàõ ïðè ÏÁÖ 
ìîæíî íàáëþäàòü 2 è áîëåå ñòàäèé çàáîëåâàíèÿ, 
÷òî íàáëþäàåòñÿ è â äàííîì ñëó÷àå.

Ïðåäëîæåíî íåñêîëüêî ïðîãíîñòè÷åñêèõ ìî-
äåëåé äëÿ îöåíêè âûæèâàåìîñòè áîëüíûõ ÏÁÖ. 

 ЗАМЕТКИ ИЗ ПРАКТИКИ
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Âñå îíè âêëþ÷àþò îïðåäåëåíèå óðîâíÿ áèëèðó-
áèíà â ñûâîðîòêå. Íè ïðè îäíîì èññëåäîâàíèè 
íå áûëî âûÿâëåíî ïðîãíîñòè÷åñêîé öåííîñòè òÿ-
æåñòè ñèìïòîìîâ, íàëè÷èÿ ÀÌÀ â âûñîêîì òèòðå, 
àêòèâíîñòè ÙÔ, èëè àìèíîòðàíñôåðàç. Ñðåäè 
ïðîãíîñòè÷åñêèõ ìîäåëåé íàèáîëåå ÷àñòî èñ-
ïîëüçóåòñÿ ìîäåëü êëèíèêè Ìåéî, ó÷èòûâàþùàÿ 
âîçðàñò, óðîâåíü áèëèðóáèíà, àëüáóìèíîâ ñû-
âîðîòêè êðîâè, ïðîòðîìáèíîâîå âðåìÿ è àñöèò, 
íåçàâèñèìî îò ðåçóëüòàòîâ ÏÁÏ [8]. Ïðîãíîç ñó-
ùåñòâåííî ðàçëè÷àåòñÿ ó áîëüíûõ ñ êëèíè÷åñêîé 
ñèìïòîìàòèêîé è ïðè áåññèìïòîìíîì òå÷åíèè. 
Óñòàíîâëåíî, ÷òî äàæå ïðè äëèòåëüíîì îòñóòñ-
òâèè êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé ÏÁÖ âûæèâàåìîñòü 
áîëüíûõ íèæå, ÷åì â îáùåé ïîïóëÿöèè è ïðèáëè-
æàåòñÿ ê ïîêàçàòåëÿì ïàöèåíòîâ ñ àêòèâíûì ïðî-
öåññîì, ñîñòàâëÿÿ, ïî äàííûì ðàçíûõ àâòîðîâ, 
7,5-10 ëåò, à â ïåðèîä, ïðåäøåñòâóþùèé òðàíñ-
ïëàíòàöèè ïå÷åíè, âûæèâàåìîñòü ïàöèåíòîâ âà-
ðüèðóåò îò 5,5 äî 11,9 ëåò. Îæèäàåìàÿ âûæèâàå-
ìîñòü ó äàííîãî áîëüíîãî ñîñòàâëÿåò 2 ãîäà.

Â ïîñëåäíèå ãîäû äëÿ îöåíêè ðèñêà ëåòàëü-
íîñòè ïàöèåíòîâ ñ ÖÏ íàøëà ïðèìåíåíèå ñèñ-
òåìà MELD (Model for End-Stage Liver Disease) 
— ìîäåëü òåðìèíàëüíîé ñòàäèè áîëåçíè ïå÷å-
íè, ðàçðàáîòàííàÿ äëÿ áîëüíûõ, íóæäàþùèõñÿ 
â òðàíñïëàíòàöèè ïå÷åíè, ñ öåëüþ îïðåäåëåíèÿ 
ñðîêîâ ïðîâåäåíèÿ îïåðàöèè [6]. Ó íàøåãî ïàöè-
åíòà ïî ñèñòåìå MELD ñóììà áàëëîâ ñîñòàâèëà 
44 (äî 40 áàëëîâ – âûæèâàåìîñòü òðè ìåñÿöà). 

Ëå÷åíèå ÏÁÖ ïðåäïîëàãàåò ïðåäóïðåæäåíèå 
ïðîãðåññèðîâàíèÿ ÖÏ, à òàêæå ïðîôèëàêòèêó 
îñëîæíåíèé – îñòåîïîðîçà, äåôèöèòà æèðîðàñ-
òâîðèìûõ âèòàìèíîâ, ïîðòàëüíîé ãèïåðòåíçèè, 
ïå÷åíî÷íîé ýíöåôàëîïàòèè. Ïàöèåíòó íàçíà÷å-
íû ÓÄÕÊ 750 ìã/ñóò. è ïðåïàðàòû äëÿ ëå÷åíèÿ îñ-
ëîæíåíèé (ñïèðîíàëîêòîí, äþôàëàê, ãåïà-ìåðö, 
àíàïðèëèí, âèòàìèííî-ìèíåðàëüíûé êîìïëåêñ 
ñ êàëüöèåì è âèòàìèíîì D). Êîìïëåêñ ëå÷åáíûõ 
ìåðîïðèÿòèé ñïîñîáñòâîâàë äîñòèæåíèþ ïîëî-
æèòåëüíîé äèíàìèêè: èñ÷åç êîæíûé çóä, íîðìà-
ëèçîâàëñÿ ñîí.

Çàêëþ÷åíèå. Îïèñàíèå äàííîãî êëèíè÷åñêî-
ãî íàáëþäåíèÿ ñâèäåòåëüñòâóåò î íåîáõîäèìîñ-
òè âêëþ÷åíèÿ â äèàãíîñòè÷åñêèé ïîèñê òàêîãî 
ðåäêîãî äëÿ ìóæ÷èí çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè, êàê ÏÁÖ 
íàðÿäó ñ äðóãèìè õðîíè÷åñêèìè çàáîëåâàíèÿìè 
ïå÷åíè (ÕÇÏ). Ó ïàöèåíòîâ ïîæèëîãî âîçðàñòà 
ïðè íàëè÷èè ÕÇÏ ñ õîëåñòàçîì, èìååòñÿ âûñîêèé 
ðèñê ðàçâèòèÿ çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâà-
íèé. Ïðîäîëæåíî íàáëþäåíèå, âêëþ÷àþùåå êëè-
íèêî–áèîõèìè÷åñêèé ìîíèòîðèíã, ÓÇÈ îðãàíîâ 
áðþøíîé ïîëîñòè, êàæäûå òðè ìåñÿöà. 
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СЛУЧАЙ ПЕРВИЧНОГО БИЛИАРНОГО 
ЦИРРОЗА У МУЖЧИНЫ ПОЖИЛОГО 
ВОЗРАСТА

Г.И. СТОРОЖАКОВ, И.Г. ФЕДОРОВ, 
М.А. ЧИЧКИНА, С.Д. КОСЮРА, 
Н.В. ПЕТРЕНКО, Л.Ю. ИЛЬЧЕНКО

Ïî íåèçâåñòíûì ïðè÷èíàì ïåðâè÷íûì áèëè-
àðíûì öèððîçîì ñòðàäàþò ïðåèìóùåñòâåííî 
æåíùèíû, îòëè÷èòåëüíàÿ îñîáåííîñòü – îòíî-
ñèòåëüíî ðåäêàÿ çàáîëåâàåìîñòü ìóæ÷èí. Ïðåä-
ñòàâëåííîå êëèíè÷åñêîå íàáëþäåíèå äåìîíñ-
òðèðóåò ðåäêèé ñëó÷àé ðàçâèòèÿ ÏÁÖ ó ìóæ÷èíû 
â ïîæèëîì âîçðàñòå. Òàêèì îáðàçîì, äàííîå çà-
áîëåâàíèå íåîáõîäèìî âêëþ÷àòü â äèàãíîñòè-
÷åñêèé ïîèñê íàðÿäó ñ äðóãèìè õðîíè÷åñêèìè 
çàáîëåâàíèÿìè ïå÷åíè ó âñåõ ãðóïï ïàöèåíòîâ ñ 
õîëåñòàçîì.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ïåðâè÷íûé áèëèàðíûé 
öèððîç ïå÷åíè, àóòîèììóííûå çàáîëåâàíèÿ ïå-
÷åíè, àíòèìèòîõîíäðèàëüíûå àíòèòåëà

THE CASE OF PRIMARY BILIAR CIRRHOSIS 
IN THE OLD MAN 

STOROZHAKOV G.I., FYODOROV I.G., 
CHICHKINA M.A., KOSYURA S.D., 
PETRENKO N.V., ILCHENKO L.Yu.

For the unknown reasons, women suffer mainly 
primary biliar cirrhosis, distinctive feature - rather 
rare disease of men. The submitted clinical supervi-
sion shows a rare case of PBC development in the 
old man. Thus, it is necessary to include the given 
disease in diagnostic search alongside with other 
chronic diseases of liver at all groups of patients with 
cholestasis.

Key words: primary biliar cirrhosis of liver, au-
toimmune diseases of liver, antimitochondrial anti-
bodies
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Ïåðâè÷íûé ñêëåðîçèðóþùèé õîëàíãèò 
(ÏÑÕ) (ñòåíîçèðóþùèé õîëàíãèò, ñåìåé-
íûé êðóïíîî÷àãîâûé ôèáðîñêëåðîç) — 

õðîíè÷åñêîå õîëåñòàòè÷åñêîå çàáîëåâàíèå, 
õàðàêòåðèçóþùååñÿ íåãíîéíûì äåñòðóêòèâ-
íûì âîñïàëåíèåì è ñêëåðîçîì âíóòðè- è âíå-
ïå÷åíî÷íûõ æåë÷íûõ ïðîòîêîâ, ñ òåíäåíöèåé 
ê ïðîãðåññèðîâàíèþ, â êîíå÷íîì ñ÷åòå ïðè-
âîäÿùåå ê áèëèàðíîìó öèððîçó, ïîðòàëüíîé 
ãèïåðòåíçèè è ïðåæäåâðåìåííîé ñìåðòè îò 
ïå÷åíî÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè. 

Âîâëå÷åíèå òîëüêî âíóòðèïå÷åíî÷íûõ ïðîòî-
êîâ äîñòàòî÷íî äëÿ äèàãíîçà ÏÑÕ [7,13]. Âìåñòå 
ñ òåì, ñêëåðîçèðóþùèé ïðîöåññ ìîæåò òàêæå íà-
áëþäàòüñÿ â æåë÷íîì ïóçûðå è ïðîòîêàõ ïîäæå-
ëóäî÷íîé æåëåçû.

Ïåðâûå ñîîáùåíèÿ î ñêëåðîòè÷åñêîì ïîðàæå-
íèè îáùåãî æåë÷íîãî ïðîòîêà îòíîñÿòñÿ ê 1924 ã. 
(Delbet). 

Òðàäèöèîííî ÏÑÕ ñ÷èòàëñÿ ðåäêèì çàáîëåâà-
íèåì (äî 1980 ã. â àíãëèéñêîé ëèòåðàòóðå îïèñà-
íî ìåíåå 100 ñëó÷àåâ). Äèàãíîç ÏÑÕ ÷àùå âñåãî 
óñòàíàâëèâàëè íà îïåðàöèè èëè âñêðûòèè. Îäíà-
êî â ïîñëåäíåå âðåìÿ ñòàëî î÷åâèäíûì, ÷òî ýòîò 
ñèíäðîì âñòðå÷àåòñÿ ÷àùå, ÷åì ïðåäïîëàãàëè 
ðàíüøå. Âàæíûì ýòàïîì â äèàãíîñòèêå, à, ñëå-
äîâàòåëüíî, è â èçó÷åíèè ÏÑÕ ñòàëî âíåäðåíèå 
â êîíöå 70-õ  ãîäîâ â êëèíè÷åñêóþ ïðàêòèêó ýí-
äîñêîïè÷åñêîé ðåòðîãðàäíîé õîëàíãèîïàíêðå-
àòîãðàôèè (ÝÐÕÏÃ). Íàïðèìåð, â êëèíèêå Ìåéî 
äèàãíîç ÏÑÕ ïîñëå âíåäðåíèÿ ðåòðîãðàäíîé õî-
ëàíãèîïàíêðåàòîãðàôèè ñòàëè óñòàíàâëèâàòü â 2 
ðàçà ÷àùå. Ê ñîæàëåíèþ, äîñòîâåðíûõ äàííûõ î 
ðàñïðîñòðàíåíèè ðàññìàòðèâàåìîãî çàáîëåâà-
íèÿ íåò, íî ñäåëàòü ýòî ïðåäñòàâëÿåòñÿ âîçìîæ-
íûì ñ ïîìîùüþ îïîñðåäîâàííûõ îöåíîê íà îñíî-
âàíèè âûÿâëåíèÿ ñâÿçè ÏÑÕ ñ âîñïàëèòåëüíûìè 
çàáîëåâàíèÿìè êèøå÷íèêà, îñîáåííî ñ íåñïåöè-
ôè÷åñêèì ÿçâåííûì êîëèòîì (ÍßÊ). Òàê, ÷àñòîòà 
ÏÑÕ ó íåñêîëüêèõ ñîò áîëüíûõ ÍßÊ ñîñòàâèëà îò 
2,4 äî 5,6% [13]. Ñ ó÷åòîì ðàñïðîñòðàíåííîñòè 

ÍßÊ â ÑØÀ êîñâåííî îöåíåííàÿ ðàñïðîñòðàíåí-
íîñòü ÏÑÕ ñîñòàâèëà îò 2 äî 7 ñëó÷àåâ íà 100 000 
íàñåëåíèÿ. Ïðèâåäåííûå äàííûå ñîãëàñóþòñÿ ñ 
ðåçóëüòàòàìè èññëåäîâàíèÿ ðàñïðîñòðàíåííîñ-
òè ÏÑÕ â Øâåöèè – ñðåäíèé ïîêàçàòåëü ñîñòàâèë 
6,3 íà 100 000 íàñåëåíèÿ [11]. Èñòèííàÿ ÷àñòîòà â 
ïîïóëÿöèè, âåðîÿòíî, âûøå, òàê êàê çàáîëåâàíèå 
íå âñåãäà ñî÷åòàåòñÿ ñ ÍßÊ. 

Àññîöèèðîâàííûå çàáîëåâàíèÿ. ×àùå âñå-
ãî (50-75%) ÏÑÕ ñâÿçàí ñ âîñïàëèòåëüíûìè çà-
áîëåâàíèÿìè êèøå÷íèêà. Ó áîëüøèíñòâà áîëüíûõ 
ïàòîëîãèÿ êèøå÷íèêà ïðåäñòàâëåíà íåñïåöèôè-
÷åñêèì ÿçâåííûì êîëèòîì, ó ìåíüøåé ÷àñòè – 
áîëåçíüþ Êðîíà. Âðåìåííûå âçàèìîîòíîøåíèÿ 
ÏÑÕ è âîñïàëèòåëüíûõ çàáîëåâàíèé êèøå÷íèêà 
íå èìåþò ÷åòêîé çàêîíîìåðíîñòè. Êîððåëÿöèÿ 
ìåæäó òÿæåñòüþ ïîðàæåíèÿ êèøå÷íèêà è ïå÷åíè 
îòñóòñòâóåò [9]. Êðîìå âîñïàëèòåëüíûõ çàáîëå-
âàíèé êèøêè, ÏÑÕ àññîöèèðóåòñÿ ñ ðàçëè÷íûìè 
àóòîèììóííûìè ñîñòîÿíèÿìè, âêëþ÷àþùèìè 
òèðåîèäèò Ðèäåëÿ, òèìîìó, ñèñòåìíóþ êðàñíóþ 
âîë÷àíêó, óçåëêîâûé ïåðèàðòåðèèò, ðåâìàòîèä-
íûé àðòðèò, àóòîèììóííóþ ãåìîëèòè÷åñêóþ àíå-
ìèþ, ñèñòåìíóþ ñêëåðîäåðìèþ. Êðîìå òîãî, 
èìåþòñÿ îïèñàíèÿ ñî÷åòàíèÿ ÏÑÕ ñî ìíîãèìè 
çàáîëåâàíèÿìè: öåëèàêèåé, ðåòðîïåðèòîíåàëü-
íûì ôèáðîçîì, áðîíõîýêòàòè÷åñêîé áîëåçíüþ, 
ãëîìåðóëîíåôðèòîì, èììóííîé òðîìáîöèòîïå-
íèåé, ïîçäíåé êîæíîé ïîðôèðèåé, ìóêîâèñöèäî-
çîì, ðàêîì æåë÷íîãî ïóçûðÿ, ýîçèíîôèëèåé.

Â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ âñòðå÷àåòñÿ íåñêîëü-
êî àññîöèèðîâàííûõ áîëåçíåé. 

Îò 25 äî 50% âñåõ íàáëþäåíèé ÏÑÕ ïðîòåêàåò 
èçîëèðîâàííî.

Ýòèîëîãèÿ è ïàòîãåíåç. Ýòèîëîãèÿ ÏÑÕ íåèç-
âåñòíà. Â êà÷åñòâå ïîòåíöèàëüíûõ ýòèîëîãè÷åñ-
êèõ ôàêòîðîâ ðàññìàòðèâàþòñÿ áàêòåðèàëüíûå è 
âèðóñíûå èíôåêöèè, ãåíåòè÷åñêàÿ ïðåäðàñïîëî-
æåííîñòü. Îäíàêî, óáåäèòåëüíûõ äîêàçàòåëüñòâ 
ðîëè ïîðòàëüíîé áàêòåðèåìèè èëè òîêñåìèè íå 
ïîëó÷åíî. Ïîâûøåííûé òèòð àíòèòåë ê ÐÅÎ-âèðó-
ñó III îòìå÷åí ó 1/3 áîëüíûõ ÏÑÕ, îäíàêî äîêàçàòü 
ïðèñóòñòâèå âèðóñà â ïå÷åíè ñåðîïîçèòèâíûõ 
áîëüíûõ íå óäàëîñü. 

Семейная и генетическая предраспо-
ложенность. ÏÑÕ îáû÷íî ïðåäñòàâëÿåòñÿ êàê 

Ïîäûìîâà Ñâåòëàíà Äìèòðèåâíà, ä. ì. í., ïðîôåññîð
êàôåäðû ïðîïåäåâòèêè âíóòðåííèõ áîëåçíåé.
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àóòîèììóííîå çàáîëåâàíèå, ñâÿçàííîå ñ HLA, 
âûñîêèì òèòðîì àíòèòåë è àññîöèèðîâàííîå ñ 
äðóãèìè àóòîèììóííûìè çàáîëåâàíèÿìè.

Îïðåäåëåííîå çíà÷åíèå â ïàòîãåíåçå ÏÑÕ 
ïðèäàåòñÿ íàñëåäñòâåííûì ôàêòîðàì. Èìåþòñÿ 
îïèñàíèÿ ñëó÷àåâ ñåìåéíîé çàáîëåâàåìîñòè.

Ïîêàçàíà ïðÿìàÿ âçàèìîñâÿçü ñ ãàïëîòèïàìè 
HLA-B8 (60-80%), DR3 (25-70%), DRw52 (100%), 
DR2 (70%). Àññîöèàöèÿ ñ HLA-DR4, A1, DW òàêæå 
èìååò ìåñòî.

Ñâÿçü ÏÑÕ ñ ÿçâåííûì êîëèòîì ó ïðåäñòàâè-
òåëåé òåõ æå ñåìåé ïîääåðæèâàåò êîíöåïöèþ î 
âëèÿíèè ãåíåòè÷åñêèõ ôàêòîðîâ. Àññîöèàöèÿ Â8 
è DR3 ñ ÏÑÕ, à íå ñ íåñïåöèôè÷åñêèì ÿçâåííûì 
êîëèòîì, äîêàçûâàåòñÿ òåì, ÷òî  ïðè ïîñëåäíåì 
ýòè ôàêòîðû íå ïîâûøàþòñÿ. Ó HLA-DR3-ïîçè-
òèâíûõ áîëüíûõ ñ íåñïåöèôè÷åñêèì ÿçâåííûì 
êîëèòîì âåðîÿòíîñòü ðàçâèòèÿ ÏÑÕ ïîâûøàåòñÿ 
â 10 ðàç.

Ïðîâîäèëàñü îöåíêà ñâÿçè àíòèãåíîâ HLA ñ 
ïðîãíîçîì çàáîëåâàíèÿ. Ïîëó÷åíû ðåçóëüòàòû, 
äåìîíñòðèðóþùèå ñíèæåíèå ñðåäíåé âûæè-
âàåìîñòè â ãðóïïå áîëüíûõ ÏÑÕ ïîçèòèâíûõ ïî 
DRw52a, ïî ñðàâíåíèþ ñ áîëüíûìè íåãàòèâíûìè 
ïî ýòîìó àíòèãåíó. Áîëåå áûñòðîå ïðîãðåññèðî-
âàíèå áîëåçíè îòìå÷åíî ó ïàöèåíòîâ ñ ãàïëîòè-
ïîì DR4. Îäíàêî ýòè äàííûå ïîäòâåðæäàþòñÿ 
íå âñåìè àâòîðàìè, ÷òî äèêòóåò íåîáõîäèìîñòü 
ïðîäîëæåíèÿ èññëåäîâàíèé.

Иммунные механизмы. Íåêîòîðûå îñîáåí-
íîñòè ÏÑÕ îñíîâûâàþòñÿ íà èììóííûõ ìåõàíèç-
ìàõ è âêëþ÷àþò íàëè÷èå ëèìôîöèòàðíîé èíôèëü-
òðàöèè, àóòîàíòèòåë, ãèïåðãàììàãëîáóëèíåìèè, 
ïîâûøåíèå IgM, öèðêóëèðóþùèå èììóííûå êîì-
ïëåêñû.

Клеточный иммунитет. Àíòèòåëà ðåàãèðóþò 
ñ ýïèòåëèàëüíûìè êëåòêàìè è ïðîëèôåðèðóþ-
ùèìè æåë÷íûìè äóêòóëàìè. Ïðè ÏÑÕ áèëèàð-
íûå ýïèòåëèàëüíûå êëåòêè ýêñïðåññèðóþò HLA-II 
êëàññà è ICAM-1-ìîëåêóëû àäãåçèè, íî â ìàëîì 
êîëè÷åñòâå. Òàêèì îáðàçîì, ïðåçåíòèðóþòñÿ áè-
ëèàðíûå àóòîàíòèãåíû ê CD4+ è ê öèòîòîêñè÷åñ-
êèì CD8+, ïîñëåäíèå ïðàâäà îáíàðóæèâàþòñÿ 
ðåäêî; îòíîøåíèå CD4+/CD8+ âñåãäà ïîâûøå-
íî. Êîëè÷åñòâî CD4+-êëåòîê â âîñïàëèòåëüíûõ 
èíôèëüòðàòàõ ïîðòàëüíûõ òðàêòîâ ñíèæåíî ïî 
ñðàâíåíèþ ñ ÏÁÖ è àóòîèììóííûì ãåïàòèòîì 1 
òèïà.

Гуморальный иммунитет. Äîìèíèðóþùàÿ 
ðîëü â ïàòîãåíåçå ÏÑÕ îòâîäèòñÿ àóòîèììóííûì 
ðåàêöèÿì.

•Ãèïåðãàììàãëîáóëèíåìèÿ ñ ïðåîáëàäàíèåì 
IgM.

•Ïîâûøåíèå òèòðîâ àóòîàíòèòåë (ANA, SMA, 
ïåðèíóêëåàðíûõ àíòèíåéòðîôèëüíûõ öèòîïëàç-
ìàòè÷åñêèõ àíòèòåë – p-ANCA; êèøå÷íûõ àíòè-
òåë, àíòèðèáîñîìàëüíûõ p-àíòèòåë – ARP).

•Ïîâûøåíèå êîíöåíòðàöèè öèðêóëèðóþùèõ 

Таблица 1
Критерии диагностики ПСХ

ÏÐÈÇÍÀÊÈ ÏÎÄÒÂÅÐÆÄÀÞÙÈÅ 
ÊÐÈÒÅÐÈÈ ÈÑÊËÞ×ÀÞÙÈÅ ÊÐÈÒÅÐÈÈ

ÊËÈÍÈ×ÅÑÊÈÅ

•ÏÎÄÒÂÅÐÆÄÅÍÍÛÅ ÂÎÑÏÀËÈÒÅËÜÍÛÅ 
ÇÀÁÎËÅÂÀÍÈŸ ÊÈØÅ×ÍÈÊÀ

• ÕÎËÅÑÒÀÇ

• ÃÅÏÀÒÎÌÅÃÀËÈŸ

▪ ÈÌÌÓÍÎÄÅÔÈÖÈÒÍÛÉ ÑÈÍÄÐÎÌ

▪ ÒÐÀÂÌÀ ÈËÈ ÈØÅÌÈŸ

ËÀÁÎÐÀÒÎÐÍÛÅ

• ↑ ÙÔ
• ↑γ-ÃÒ
• ËÀÏ
• ↑ ÀÌÈÍÎÒÐÀÍÑÔÅÐÀÇ

• ↑ ÁÈËÈÐÓÁÈÍÀ

▪ ÒÎÊÑÈ×ÅÑÊÀŸ ÆÅËÒÓÕÀ

▪ ÈÌÌÓÍÎÄÅÔÈÖÈÒÍÛÉ ÑÈÍÄÐÎÌ

ÕÎËÀÍÃÈÎÃÐÀÔÈß

• ÄÈÔÔÓÇÍÛÉ ÑÊËÅÐÎÇ ÝÊÑÒÐÀÏÅ-
×ÅÍÎ×ÍÛÕ ÆÅË×ÍÛÕ ÏÐÎÒÎÊÎÂ  Ñ ÈËÈ 
ÁÅÇ  ÂÎÑÏÀËÅÍÈŸ ÂÍÓÒÐÈÏÅ×ÅÍÎ×ÍÛÕ 
ÏÐÎÒÎÊÎÂ

• ÍÎÐÌÀËÜÍÛÅ ÌÅËÊÈÅ ÆÅË×ÍÛÅ 
ÏÐÎÒÎÊÈ

▪ ÕÎËÅÄÎÕÎËÈÒÈÀÇ

▪ ÂÐÎÆÄÅÍÍÛÅ ÀÍÎÌÀËÈÈ

ÃÈÑÒÎËÎÃÈß

• ÏÐÎËÈÔÅÐÀÖÈŸ ÆÅË×ÍÛÕ ÏÐÎÒÎÊÎÂ

• ÏÅÐÈÄÓÊÒÀËÜÍÎÅ ÂÎÑÏÀËÅÍÈÅ

• ÏÅÐÈÄÓÊÒÀËÜÍÛÉ ÔÈÁÐÎÇ

• ÄÓÊÒÎÏÅÍÈŸ

• ÎÁËÈÒÅÐÈÐÓÞÙÈÉ ÔÈÁÐÎÇÈÐÓÞ-
ÙÈÉ ÕÎËÀÍÃÈÒ

ÑÅÐÎËÎÃÈß •ÍÀËÈ×ÈÅ P-ANCA ▪ ÂÛÑÎÊÈÅ ÒÈÒÐÛ ÀÌÀ
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ñûâîðîòî÷íûõ è áèëèàðíûõ èììóííûõ êîìïëåê-
ñîâ.

•Àêòèâàöèÿ ñèñòåìû êîìïëåìåíòà.
Îñíîâûâàÿñü íà äàííûõ ïîñëåäíåãî äåñÿòè-

ëåòèÿ, p-ANCA ìîæíî ðàññìàòðèâàòü â êà÷åñòâå 
ìàðêåðà ÏÑÕ. Àíòèãåíû, ðåàãèðóþùèå ñ p-ANCA, 
íå èçâåñòíû. Ó÷èòûâàÿ íåîïðåäåëåííîñòü èõ 
ìåñòà â ïàòîãåíåçå è çíà÷èòåëüíûå êîëåáàíèÿ 
òèòðà â ïðîöåññå çàáîëåâàíèÿ, îíè íå ìîãóò áûòü 
ðåêîìåíäîâàíû äëÿ ñêðèíèíãà ÏÑÕ.

Ðîëü öèòîêèíîâ â ïàòîãåíåçå ÏÑÕ íå óñòàíîâ-
ëåíà.

Îñîáåííîñòè ìîðôîëîãè÷åñêîãî èññëåäî-
âàíèÿ ïðè ÏÑÕ. Ôèáðîçíîå âîñïàëåíèå â îáùåì 
æåë÷íîì ïðîòîêå, ïå÷åíî÷íûõ è âíóòðèïå÷åíî÷-
íûõ ïðîòîêàõ ïðèâîäèò ê ñòåíîçó, óìåíüøåíèþ 
äèàìåòðà è óòîëùåíèþ ñòåíîê, ïîÿâëÿåòñÿ òóáó-
ëÿðíîå è ìåøîò÷àòîå ðàñøèðåíèå âíóòðèïå÷å-
íî÷íûõ ïðîòîêîâ, èõ òðàíñôîðìàöèÿ â ôèáðîç-
íûå òÿæè âïëîòü äî ïîëíîãî èñ÷åçíîâåíèÿ. 

Ñòåíîç ìîæåò ïðîÿâëÿòüñÿ êàê íà âñåì ïðîòÿ-
æåíèè ïðîòîêà, òàê è â èçîëèðîâàííûõ ñåãìåí-
òàõ. Âîâëå÷åíèå âíóòðèïå÷åíî÷íûõ ïðîòîêîâ íà-
èáîëåå õàðàêòåðíî äëÿ ñåãìåíòàðíîãî ñòåíîçà. 
Âîâëå÷åííûå ñåãìåíòû æåë÷íûõ ïðîòîêîâ èìåþò 
äèôôóçíîå ôèáðîçíîå óòîëùåíèå â ñî÷åòàíèè 
ñî ñìåøàííûìè âîñïàëèòåëüíûìè èíôèëüòðàòà-
ìè ïîäñëèçèñòîãî è ñóáñåðîçíîãî ñëîÿ.

Ïðè гистологическом исследовании áèîï-
òàòîâ ïå÷åíè èçìåíåíèå ìåëêèõ âíóòðèïå÷åíî÷-
íûõ ïðîòîêîâ íà ðàííèõ ñòàäèÿõ õàðàêòåðèçóåòñÿ 
ñêëåðîçèðóþùèì õîëàíãèòîì è ïåðèõîëàíãèòîì.

Ïðè ýòîì â îäíèõ ïîðòàëüíûõ òðàêòàõ ïîðòàëü-
íàÿ çîíà îòå÷íà è ðàñøèðåíà âñëåäñòâèå ïðîëè-
ôåðàöèè æåë÷íûõ ïðîòîêîâ è âîñïàëèòåëüíîé 
èíôèëüòðàöèè. Â äðóãèõ – ïðîèñõîäèò ñäàâëåíèå 
ïðîñâåòà ìåëêèõ ïðîòîêîâ çà ñ÷åò êîíöåíòðè÷åñ-
êîãî îòëîæåíèÿ ôèáðîçíîé òêàíè â âèäå «ëóêî-
âè÷íîé øåëóõè», âïëîòü äî èõ èñ÷åçíîâåíèÿ.

Ãèñòîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ íå ñïåöèôè÷íû, 

íî óìåíüíåíèå êîëè÷åñòâà æåë÷íûõ ïðîòîêîâ, 
ïðîëèôåðàöèÿ êàíàëüöåâ, çíà÷èòåëüíûå îòëî-
æåíèÿ ìåäè, íàðÿäó ñî ñòóïåí÷àòûìè íåêðîçàìè, 
ïîçâîëÿþò çàïîäîçðèòü ÏÑÕ è ïðîâåñòè ÝÐÕÏÃ 
[2]

Âûäåëÿþò четыре гистологические стадии 
ÏÑÕ, èìåþùèå ïðîãíîñòè÷åñêîå çíà÷åíèå: I 
– ïîðòàëüíàÿ: ïîðòàëüíûé ãåïàòèò è/èëè ïåðè-
äóêòàëüíûé ôèáðîç, âîñïàëèòåëüíàÿ èíôèëüòðà-
öèÿ æåë÷íûõ ïðîòîêîâ â ïðåäåëàõ ïîðòàëüíûõ 
òðàêòîâ; II – ïåðèïîðòàëüíàÿ: ðàñïðîñòðàíåíèå 
ôèáðîçà è âîñïàëèòåëüíîé èíôèëüòðàöèè â ïå-
ðèïîðòàëüíîì íàïðàâëåíèè, ìîãóò áûòü ñòóïåí-
÷àòûå íåêðîçû; III – ñåïòàëüíàÿ: ïðîëèôåðàöèÿ 
æåë÷íûõ ïðîòîêîâ, ôîðìèðîâàíèå ñåïòàëüíîãî 
ôèáðîçà â ïàðåíõèìå ïå÷åíè, âûðàæåííûå èçìå-
íåíèÿ æåë÷íûõ ïðîòîêîâ, èõ èñ÷åçíîâåíèå è/èëè 
ìîñòîâèäíûå íåêðîçû; IV – áèëèàðíûé öèððîç 
ïå÷åíè.

Êëèíè÷åñêàÿ êàðòèíà. Ñâûøå 60% áîëüíûõ ñ 
ÏÑÕ — ìóæ÷èíû. Ñðåäíèé âîçðàñò áîëüíûõ 41±14 
ëåò. Îïèñàíû ñëó÷àè ÏÑÕ ó äåòåé è ïîäðîñòêîâ, 
èíîãäà êàê ïåðåêðåñòíûé ñèíäðîì ñ àóòîèììóí-
íûì ãåïàòèòîì. Îòìå÷åíî ðàçâèòèå çàáîëåâàíèÿ 
ïîæèëûõ ëþäåé äàæå â âîçðàñòå âîñüìîãî è äå-
âÿòîãî äåñÿòèëåòèé æèçíè.

Íà÷àëî çàáîëåâàíèÿ ÷àñòî áåññèìïòîìíîå, 
ïîñòåïåííîå. Ïåðâûì ïðîÿâëåíèåì îáû÷íî 
ïðè ñêðèíèíãîâîì îáñëåäîâàíèè áîëüíûõ ñ íå-
ñïåöèôè÷åñêèì ÿçâåííûì êîëèòîì îêàçûâàåòñÿ 
ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè γ-ÃÒ è ÙÔ ñûâîðîòêè. 
Çàáîëåâàíèå ìîæåò âíà÷àëå ïðîÿâëÿòüñÿ òàêæå 
ïîâûøåíèåì àêòèâíîñòè ñûâîðîòî÷íûõ òðàíñ-
àìèíàç. Äàæå ïðè áåññèìïòîìíîì òå÷åíèè ÏÑÕ 
ìîæåò ïðîãðåññèðîâàòü ñ ðàçâèòèåì öèððîçà 
ïå÷åíè è ïîðòàëüíîé ãèïåðòåíçèè, áåç ïðèçíàêîâ 
õîëåñòàçà. Â òàêèõ ñëó÷àÿõ ÷àñòî äèàãíîñòèðóåò-
ñÿ «êðèïòîãåííûé öèððîç».

Èíîãäà çàáîëåâàíèå íà÷èíàåòñÿ ñ ñèìïòîìîâ 
õîëàíãèòà: ëèõîðàäêà, ýïèçîäû ñèëüíûõ àáäîìè-

Таблица 2
Осложнения первичного склерозирующего холангита

ÎÑËÎÆÍÅÍÈß ÎÒÍÎÑÈÒÅËÜÍÀß ×ÀÑÒÎÒÀ

   ÕÎËÀÍÃÈÎÊÀÐÖÈÍÎÌÀ +

   ÂÛÐÀÆÅÍÍÛÅ ÑÒÐÈÊÒÓÐÛ ++

   ÕÎËÅËÈÒÈÀÇ, ÕÎËÅÄÎÕÎËÈÒÈÀÇ +++

   ÁÀÊÒÅÐÈÀËÜÍÛÉ ÕÎËÀÍÃÈÒ ++

   ÏÅ×ÅÍÎ×ÍÀŸ ÍÅÄÎÑÒÀÒÎ×ÍÎÑÒÜ ++++

   ÏÎÐÒÀËÜÍÀŸ ÃÈÏÅÐÒÅÍÇÈŸ ++++

   ÏÅ×ÅÍÎ×ÍÀŸ ÎÑÒÅÎÄÈÑÒÐÎÔÈŸ +++

   ÄÅÔÈÖÈÒ ÆÈÐÎÐÀÑÒÂÎÐÈÌÛÕ  ÂÈÒÀÌÈÍÎÂ +++

   ÏÀÍÊÐÅÀÒÈÒ +



íàëüíûõ áîëåé, óòîìëÿåìîñòü, óìåíüøåíèå ìàñ-
ñû òåëà è êîæíûé çóä. Â ðàçâåðíóòîé ñòàäèè  çà-
áîëåâàíèå õàðàêòåðèçóåòñÿ èíòåðìèòòèðóþùåé 
èëè ïðîãðåññèðóþùåé õîëåñòàòè÷åñêîé æåëòó-
õîé. Èç äàííûõ îáúåêòèâíîãî îáñëåäîâàíèÿ ê 
íàèáîëåå ÷àñòûì ñèìïòîìàì ìîãóò áûòü îòíå-
ñåíû æåëòóõà, ãåïàòîìåãàëèÿ, ÷àñòîòà êîòîðîé 
âàðüèðóåò â 50-75% ñëó÷àåâ, è ñïëåíîìåãàëèÿ, 
íàáëþäàþùàÿñÿ ðåæå, ãèïåðïèãìåíòàöèÿ æå è 
êñàíòîìàòîç ìåíåå õàðàêòåðíû. Âûÿâëåíèå ýòèõ 
ñèìïòîìîâ îáû÷íî íà äâà ãîäà îïåðåæàåò óñòà-
íîâëåíèå äèàãíîçà. Ïîñòåïåííî ðàçâèâàåòñÿ ïå-
÷åíî÷íî-êëåòî÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü è ôîðìèðó-
åòñÿ âòîðè÷íûé áèëèàðíûé öèððîç.

Ïðè ñî÷åòàíèè ÏÑÕ ñ çàáîëåâàíèÿìè êèøå÷-
íèêà ñèìïòîìû ïîñëåäíèõ äîïîëíÿþò êëèíè÷åñ-
êóþ êàðòèíó. Çàáîëåâàíèÿ êèøå÷íèêà ïðè ÏÑÕ 
õàðàêòåðèçóþòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî òîòàëüíûì 
ïîðàæåíèåì òîëñòîé êèøêè è îòíîñèòåëüíî ìÿã-

êèì òå÷åíèåì. ÏÑÕ ìîæåò âûÿâëÿòüñÿ ðàíüøå 
èëè ïîçæå, ÷åì âîñïàëèòåëüíûå çàáîëåâàíèÿ êè-
øå÷íèêà. Êîððåëÿöèÿ ìåæäó òÿæåñòüþ ïîðàæå-
íèÿ ïå÷åíè è êèøå÷íèêà îòñóòñòâóåò.   

Ëàáîðàòîðíûå èññëåäîâàíèÿ. Ïðè ëàáî-
ðàòîðíîì èññëåäîâàíèè îòìå÷àåòñÿ ïîâûøåíèå 
óðîâíÿ ôåðìåíòîâ õîëåñòàçà. Ïåðâûì è íàèáî-
ëåå ÷àñòûì ïîêàçàòåëåì ãåïàòîáèëèàðíûõ íà-
ðóøåíèé ÿâëÿåòñÿ ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè γ-ÃÒ è 
ùåëî÷íîé ôîñôàòàçû. Îäíàêî äàæå ïðè íàëè÷èè 
êëèíè÷åñêîé ñèìïòîìàòèêè ó áîëüíûõ ñ äèàãíî-
çîì ÏÑÕ, ïîäòâåðæäåííûì ïðè õîëàíãèîãðàôèè, 
ìîãóò îòìå÷àòüñÿ íîðìàëüíûå çíà÷åíèÿ ÙÔ 
[3,4]. Â ñëó÷àÿõ íåçíà÷èòåëüíîãî ïîâûøåíèÿ àê-
òèâíîñòè γ-ÃÒ è ïðè íîðìàëüíûõ ïîêàçàòåëÿõ 
ÙÔ (îíè ñîñòàâëÿþò 2-4% ó ïàöèåíòîâ ñ ÏÑÕ) 
ðåêîìåíäóåòñÿ èññëåäîâàíèå ËÀÏ. Àêòèâíîñòü 
àìèíîòðàíñôåðàç ñûâîðîòêè êðîâè ïîâûøåíà 
ó 90%, ïðè÷åì ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè ÀëÀÒ âî 

Äèàãíîñòè÷åñêèé àëãîðèòì ÏÑÕ

ÄÀÍÍÛÅ, ÏÎÇÂÎËßÞÙÈÅ ÇÀÏÎÄÎÇÐÈÒÜ ÏÑÕ:

1. ÑÓÁÚÅÊÒÈÂÍÛÉ ÄÈÑÊÎÌÔÎÐÒ

2. ÌÓÆ×ÈÍÛ, 20-45 ËÅÒ

3. ÍÅ ÊÓÐŸÙÈÅ

4. ÀÑÑÎÖÈÀÖÈŸ Ñ ÕÐÎÍÈ×ÅÑÊÈÌÈ ÂÎÑÏÀËÈÒÅËÜÍÛÌÈ ÇÀÁÎËÅÂÀÍÈŸÌÈ  ÊÈØÅ×ÍÈÊÀ         

5. ÏÎÂÛØÅÍÈÅ ÒÐÀÍÑÀÌÈÍÀÇ

6. ÃÅÏÀÒÎ/ÑÏËÅÍÎÌÅÃÀËÈŸ

ÎÁßÇÀÒÅËÜÍÛÅ ÄÀÍÍÛÅ:

1. ÕÐÎÍÈ×ÅÑÊÈÉ ÕÎËÅÑÒÀÇ 3. ÝÐÕÏÃ/ÌÐÒ

2. P-ANCA+ 4. ÁÈÎÏÑÈŸ ÏÅ×ÅÍÈ

ÄÎÏÎËÍÈÒÅËÜÍÛÅ ÄÀÍÍÛÅ:

1.                            ËÀÁÎÐÀÒÎÐÍÛÅ ÒÅÑÒÛ: 

                                       - ÁÈËÈÐÓÁÈÍ↑

                                       - IG M↑

                                          - HLA ÃÀÏËÎÒÈÏÛ

                                          - ANA+, SMA +

                                       - ÌÅÄÜ ÑÛÂÎÐÎÒÊÈ↑

                                           - ÕÎËÈÍÝÑÒÅÐÀÇÀ↓

                                           - γ -ÃËÎÁÓËÈÍÛ↑

                                           - ÖÐÁ↑

                                           -HB↓

                                              - ÝÎÇÈÍÎÔÈËÈŸ

  2.                                        ÊÒ, ÑÎÍÎÃÐÀÔÈŸ
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ìíîãî ðàç ïðåâûøàåò çíà÷åíèÿ ÀñÀÒ. Âûÿâëÿþò 
íåðåçêóþ ãèïåðáèëèðóáèíåìèþ è ïîâûøåíèå 
óðîâíÿ IgM. Èììóíîëîãè÷åñêîå òåñòèðîâàíèå 
ïîêàçàëî, ÷òî àíòèìèòîõîíäðèàëüíûå àíòèòåëà ó 
áîëüíûõ ñ ÏÑÕ îáíàðóæèâàþòñÿ íå áîëåå, ÷åì ó 
5% ïàöèåíòîâ â íèçêèõ òèòðàõ, àíòèòåëà ê ãëàä-
êîé ìóñêóëàòóðå âûÿâëÿþòñÿ â 11%. Óðîâíè öèð-
êóëèðóþùèõ èììóííûõ êîìïëåêñîâ âîçðàñòàþò ó 
70% áîëüíûõ ñ ÏÑÕ. Îäíàêî ýòè äàííûå äîëæíû 
èíòåðïðåòèðîâàòüñÿ îñòîðîæíî, òàê êàê ìåòîäè-
êè, ïðèìåíÿþùèåñÿ äëÿ îïðåäåëåíèÿ èììóííûõ 
êîìïëåêñîâ, íå ïîçâîëÿþò ïðîâîäèòü ðàçãðàíè-
÷åíèå ìåæäó êîìïëåêñàìè àíòèãåí–àíòèòåëî è 
àãðåãàòàìè èììóíîãëîáóëèíîâ. HBsAg, HBeAg 
è ñîîòâåòñòâóþùèå àíòèòåëà íå îïðåäåëÿþò-
ñÿ. Òåñòû, èñïîëüçóþùèåñÿ äëÿ îöåíêè îáìåíà 
ìåäè (èçìåðåíèå óðîâíÿ öåðóëîïëàçìèíà ñûâî-
ðîòêè êðîâè, 24-÷àñîâîå èññëåäîâàíèå ýêñêðå-
öèè ìåäè è ñîäåðæàíèå åå â ïå÷åíè), èçìåíåíû 
ó áîëüøèíñòâà ïàöèåíòîâ è äîñòèãàþò âåëè÷èí, 
ñâîéñòâåííûõ áîëåçíè Âèëüñîíà.

Перинуклеарные антинейтрофильные ци-
топлазматические антитела (p-ANCA) âûÿâ-
ëÿþòñÿ ó 65-85% áîëüíûõ ÏÑÕ, ñî÷åòàþùèìñÿ è 
íå ñî÷åòàþùèìñÿ ñ ÍßÊ. Ïðè ýòîì â ñëó÷àÿõ ÏÑÕ 
áåç çàáîëåâàíèÿ êèøå÷íèêà âîçìîæíî îïðåäå-
ëåíèå p-ANCA òîëüêî ó 40% ïàöèåíòîâ. p-ANCA 
ìîãóò âûÿâëÿòüñÿ ïðè àóòîèììóííîì ãåïàòèòå 1 
òèïà, ó 25% çäîðîâûõ ðîäñòâåííèêîâ ïàöèåíòîâ 
ñ ÏÑÕ äàæå â ñëó÷àå îòñóòñòâèÿ p-ANCA ó ñàìîãî 
áîëüíîãî.

Ñëåäóåò îòìåòèòü ïðè ýòîì, ÷òî p-ANCA ó 
áîëüíûõ ÏÑÕ ñîñòîÿò èç IgG1 è IG3, à ïðè àóòî-
èììóííîì ãåïàòèòå – èç IgG1. Òàêèì îáðàçîì, 
ìîæíî ñäåëàòü âûâîä î ðàçëè÷íîé àíòèãåííîé 
íàïðàâëåííîñòè ýòèõ àíòèòåë ïðè ðàçíûõ çàáî-
ëåâàíèÿõ.

Âèçóàëèçàöèîííûå ìåòîäû äèàãíîñòèêè 
Ультразвуковое исследование óêàçûâàåò 

íà óòîëùåíèå ñòåíîê æåë÷íûõ ïðîòîêîâ, ïðè êîì-

ïüþòîðíîé òîìîãðàôèè – ìèíèìàëüíî ðàñøè-
ðåíû ó÷àñòêè íà ïðîòÿæåíèè æåë÷íûõ ïðîòîêîâ. 
Äèôôóçíàÿ õîëàíãèîêàðöèîìà õàðàêòåðèçóåòñÿ 
ñõîæèìè èçìåíåíèÿìè.

Магнитно-резонансная холангиография 
(МРХ) èñïîëüçóåòñÿ íà II-III, III-IV ñòàäèÿõ ÏÑÕ. 
Ìåòîä îáëåã÷àåò äîñòîâåðíóþ îöåíêó âíóòðè- è 
âíåïå÷åíî÷íûõ æåë÷íûõ õîäîâ è äîïîëíÿåò äàí-
íûå ÐÕÏÃ. Â áóäóùåì, âîçìîæíî, ñòàíåò àëüòåð-
íàòèâíûì ÝÐÕÏÃ äèàãíîñòè÷åñêèì ìåòîäîì. 

Îñíîâíûå äèàãíîñòè÷åñêèå êðèòåðèè ÏÑÕ 
ïðèâåäåíû â òàáëèöå 1 ñ ðàçäåëåíèåì íà ïîä-
òâåðæäàþùèå è èñêëþ÷àþùèå.

Äèàãíîç. Îêîí÷àòåëüíûé äèàãíîç ìîæåò 
áûòü óñòàíîâëåí ëèøü ïîñëå ðåíòãåíîëîãè÷åñ-
êîé âèçóàëèçàöèè æåë÷íûõ ïðîòîêîâ. Ðåøàþ-
ùåå çíà÷åíèå äëÿ äèàãíîñòèêè èìåþò äàííûå 
эндоскопической ретроградной холангио-
панкреатографии, êîòîðàÿ ÿâëÿåòñÿ ìåòîäîì 
âûáîðà. Â ðÿäå ñëó÷àåâ ìîãóò áûòü èñïîëüçîâà-
íû ðåçóëüòàòû ÷ðåñêîæíîé òðàíñïå÷åíî÷íîé õî-
ëàíãèîãðàôèè èëè èíòðàîïåðàöèîííîé õîëàíãè-
îãðàôèè è õîëåäîõîñêîïèè. Íàèáîëåå îáùèìè 
ïðèçíàêàìè ó áîëüíûõ ñ ÏÑÕ ÿâëÿþòñÿ ìíîæåñ-
òâåííûå ñòðèêòóðû, çàõâàòûâàþùèå êàê âíóòðè-, 
òàê è âíåïå÷åíî÷íûå õîäû, ðàâíîìåðíî ðàñïðå-
äåëåííûå, êîðîòêèå è êîëüöåâèäíûå, ÷åðåäóþ-
ùèåñÿ ñ ó÷àñòêàìè íîðìàëüíûõ èëè ñëåãêà äèëà-
òèðîâàííûõ ïðîòîêîâ – ñèìïòîì «áóñ èëè ÷åòîê». 
Ïî ìåðå ïðîãðåññèðîâàíèÿ ñêëåðîçà îòìå÷àåòñÿ 
êîíòðàñòèðîâàíèå òîëüêî öåíòðàëüíûõ âåòâåé è 
«îáåäíåíèå» ðèñóíêà ìåëêèõ ïðîòîêîâ. Ïî õîäó 
îáùåãî æåë÷íîãî ïðîòîêà ìîãóò îáíàðóæèâàòü-
ñÿ âûïÿ÷èâàíèÿ, íàïîìèíàþùèå äèâåðòèêóëû. Â 
20% íàáëþäåíèé ïîðàæåíèÿ ìîãóò çàòðàãèâàòü 
òîëüêî âíåïå÷åíî÷íûå èëè òîëüêî âíóòðèïå÷å-
íî÷íûå ïðîòîêè. Ïðè ïîðàæåíèè ìåëêèõ ïðîòî-
êîâ íà õîëàíãèîãðàììàõ èçìåíåíèÿ îòñóòñòâóþò.

Çíà÷èòåëüíîå ðàñøèðåíèå æåë÷íûõ ïðîòîêîâ, 
ïðîãðåññèðóþùàÿ îáëèòåðàöèÿ íà ñåðèè õîëàí-

Таблица 3
Прогностически неблагоприятные факторы
 первичного склерозирующего холангита

ÔÀÊÒÎÐ

MAYO, 
1989

(174  ÁÎËÜÍÛÕ)

KING,S COLLEGE,
1991

(126 ÁÎËÜÍÛÕ)

MULTI-CENTRE,
1992

(426 ÁÎËÜÍÛÕ)

SWEDEN,
1996

(305 ÁÎËÜÍÛÕ)

ÂÎÇÐÀÑÒ + + + +

ÓÐÎÂÅÍÜ ÂÈËÈÐÓÁÈÍÀ + + +

ÑÏËÅÍÎÌÅÃÀËÈŸ + +

ÃÅÏÀÒÎÌÅÃÀËÈŸ +

ÃÈÑÒÎËÎÃÈ×ÅÑÊÀŸ ÑÒÀÄÈŸ + + + +

ÀÊÒÈÂÍÎÑÒÜ ÙÔ +

ÇÀÁÎËÅÂÀÍÈÅ ÊÈØÅ×ÍÈÊÀ +

ÑÎÄÅÐÆÀÍÈÅ ÃÅÌÎÃËÎÁÈÍÀ +



ãèîãðàìì ïîçâîëÿþò çàïîäîçðèòü ðàçâèòèå õî-
ëàíãèîêàðöèíîìû. Äëÿ óòî÷íåíèÿ äèàãíîçà ðåêî-
ìåíäóåòñÿ выполнение биопсии. 

Íåîáõîäèìî ïîä÷åðêíóòü, ÷òî ñòðèêòóðû ìî-
ãóò ñ÷èòàòüñÿ ñëåäñòâèåì ÏÑÕ ïîñëå èñêëþ÷åíèÿ 
äðóãèõ ïðè÷èí, òàêèõ êàê âðîæäåííûå àíîìàëèè, 
õîëåäîõîëèòèàç, ïåðâè÷íàÿ îïåðàöèîííàÿ òðàâ-
ìà è ìàëèãíèçàöèÿ. 

Äèàãíîñòè÷åñêèé àëãîðèòì ÏÑÕ ïðèâåäåí íà 
ñõåìå.

Äèôôåðåíöèàëüíûé äèàãíîç ïðîâîäÿò ñ 
диффузной склерозирующей карциномой, 
ðåäêîé ôîðìîé ïåðâè÷íîãî ðàêà æåë÷íûõ ïðî-
òîêîâ (ìåíåå 10% îáùåãî ÷èñëà), êîòîðàÿ ìîæåò 
èìèòèðîâàòü ÏÑÕ ðåíòãåíîëîãè÷åñêè, îñîáåííî 
ïðè âîâëå÷åíèè êàê âíóòðè-, òàê è âíåïå÷åíî÷íûõ 
ïðîòîêîâ. Â ýòèõ ñëó÷àÿõ öåííóþ èíôîðìàöèþ 
äàåò ïðèöåëüíàÿ ïóíêöèîííàÿ èëè îïåðàöèîííàÿ 
áèîïñèÿ.  

Âòîðè÷íûé   ñêëåðîçèðóþùèé   õîëàíãèò, 
ðàçâèâàþùèéñÿ êàê ñëåäñòâèå áàêòåðèàëüíîé 
èíôåêöèè, êàê ïðàâèëî, âîçíèêàåò íà ôîíå ìå-
õàíè÷åñêîãî ïðåïÿòñòâèÿ îòòîêó æåë÷è (êàìíÿ, 
ñòðèêòóðû). Âûÿâëÿåòñÿ ðàñøèðåíèå æåë÷íîãî 
ïðîòîêà ïðîêñèìàëüíåå ïðåïÿòñòâèÿ. 

Ïðè ðàçãðàíè÷åíèè ÏÑÕ ñ  ïåðâè÷íûì   áè-
ëèàðíûì   öèððîçîì âàæíî ïîìíèòü, ÷òî ÏÑÕ 
âñòðå÷àåòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî ó ìîëîäûõ ìóæ-
÷èí ñ õîëåñòàòè÷åñêèì áèîõèìè÷åñêèì ïðîôè-
ëåì è âîñïàëèòåëüíûìè çàáîëåâàíèÿìè òîëñòîé 
êèøêè. Â ïðîòèâîïîëîæíîñòü ýòîìó æåíùèíû 
ñðåäíåãî âîçðàñòà ñ êëèíèêî-áèîõèìè÷åñêèì 
ñèíäðîìîì õîëåñòàçà ïðè âûÿâëåíèè àíòèìèòî-
õîíäðèàëüíûõ àíòèòåë â âûñîêîì òèòðå íàèáî-
ëåå âåðîÿòíî äîëæíû áûòü îòíåñåíû ê áîëüíûì 
ñ ÏÁÖ. Â áèîïòàòàõ ïå÷åíè ó áîëüíûõ ÏÁÖ ïðåîá-
ëàäàþò èçìåíåíèÿ ìåëêèõ æåë÷íûõ ïðîòîêîâ, à 
ïðè ÏÑÊ – ôèáðîçíî-îáëèòåðèðóþùèé õîëàíãèò 
áîëåå êðóïíûõ ïðîòîêîâ. 

Îñëîæíåíèÿ. Ïðè åñòåñòâåííîì òå÷åíèè ÏÑÕ 
ïðîñëåæåíî ðàçâèòèå ñïåöèôè÷åñêèõ îñëîæíå-
íèé â âèäå âîñõîäÿùåãî áàêòåðèàëüíîãî õîëàí-
ãèòà (15-35%), îáðàçîâàíèÿ êàìíåé â æåë÷íîé 
ñèñòåìå (22-56%), âûðàæåííûõ ñòðèêòóð (20-
23%), õîëàíãèîêàðöèíîìû (6-18%). 

Îòíîñèòåëüíàÿ ÷àñòîòà îñëîæíåíèé ïðåäñòàâ-
ëåíà â òàáëèöå 2.

Ñèìïòîìû   áàêòåðèàëüíîãî   õîëàíãèòà : áîëü â 
ïðàâîì ïîäðåáåðüå, æåëòóõà, ëèõîðàäêà — ÷àùå 
âîçíèêàþò ïîñëå îïåðàöèé íàëîæåíèÿ ïå÷åíî÷-
íî-êèøå÷íûõ àíàñòîìîçîâ èëè íà ôîíå äðóãèõ 
îñëîæíåíèé (êàìíè, îïóõîëü æåë÷íûõ ïðîòîêîâ), 
ðåäêî íàáëþäàþòñÿ ïðè îáû÷íîì òå÷åíèè ÏÑÕ. 

Õîëåäîõîëèòèàç  íàõîäÿò ïðè îòñóòñòâèè êàì-
íåé â ïóçûðå, îí ìîæåò áûòü ñëåäñòâèåì âòîðè÷-
íîãî ñòàçà æåë÷è, îáóñëîâëåííîãî ñêëåðîòè÷åñ-
êèì ïðîöåññîì.

Õðîíè÷åñêèé  ïàíêðåàòèò  ðàçâèâàåòñÿ íà 
ôîíå ñêëåðîçà ïàíêðåàòè÷åñêîãî ïðîòîêà.

Íàèáîëüøèå òðóäíîñòè ïðåäñòàâëÿåò ðàñïîç-
íàâàíèå õîëàíãèîêàðöèíîìû íà ôîíå ÏÑÕ ââè-
äó òîãî, ÷òî ïðèìåðíî â 30% ñëó÷àåâ ðàçâèòèÿ 
îïóõîëè íà ôîíå ÏÑÕ êàêèõ-ëèáî êëèíè÷åñêèõ 
èëè ëàáîðàòîðíûõ èçìåíåíèé â òå÷åíèè áîëåç-

íè âûÿâèòü íå óäàåòñÿ. Ñèìïòîìû î÷åâèäíîãî 
óõóäøåíèÿ ñîñòîÿíèÿ íà ôîíå ðàçâèòèÿ îïóõîëè 
(ïðîãðåññèðîâàíèå æåëòóõè, áîëè â ïðàâîì ïîä-
ðåáåðüå, ïîõóäàíèå, íàðàñòàíèå óðîâíÿ ñûâîðî-
òî÷íûõ ìàðêåðîâ õîëåñòàçà) òàêæå íå ÿâëÿþòñÿ 
ñïåöèôè÷íûìè è íàáëþäàþòñÿ ïðè äðóãèõ îñ-
ëîæíåíèÿõ, â òîì ÷èñëå ïðè ðàçâèòèè âûðàæåí-
íûõ ñòðèêòóð ïðîòîêîâ. Çàïîäîçðèòü õîëàíãèî-
êàðöèíîìó ìîæíî ïðè ðàçâèòèè òðîìáîôëåáèòà 
ïîâåðõíîñòíûõ âåí. Äèàãíîñòèêà îñíîâûâàåòñÿ 
íà äàííûõ õîëàíãèîãðàôèè ñ öèòîëîãè÷åñêèì èñ-
ñëåäîâàíèåì æåë÷è è ñîñêîáà, à òàêæå áèîïñèè 
æåë÷íîãî ïðîòîêà. Ñóùåñòâåííîå çíà÷åíèå èìå-
åò èññëåäîâàíèå îíêîìàðêåðîâ ÑÀ 19-9 è êàí-
öåðîýìáðèîíàëüíîãî àíòèãåíà, êîòîðûå äàþò 
ïîëîæèòåëüíûå ðåçóëüòàòû â 86% ñëó÷àåâ [10]. 
Õîëàíãèîêàðöèíîìà ñ÷èòàåòñÿ ôàòàëüíûì îñ-
ëîæíåíèåì ÏÑÕ, ÿâëÿþùèìñÿ ïðîòèâîïîêàçàíè-
åì ê òðàíñïëàíòàöèè ïå÷åíè âñëåäñòâèå âûñîêîé 
÷àñòîòû ðåöèäèâîâ â ïåðåñàæåííîé ïå÷åíè. 

Âûæèâàåìîñòü â ñðåäíåì ðàâíà 12 ìåñÿöàì.
Òå÷åíèå. Ïðîãíîç. Ó áîëüøèíñòâà áîëüíûõ 

ïðîãðåññèðóåò õîëåñòàç, íàáëþäàþòñÿ ïîâòîð-
íûå îáîñòðåíèÿ õîëàíãèòà ñ ëèõîðàäêîé è ôîð-
ìèðîâàíèåì âòîðè÷íîãî áèëèàðíîãî öèððîçà, 
ïîðòàëüíîé ãèïåðòåíçèè, ïå÷åíî÷íîé íåäîñòà-
òî÷íîñòè, ðàçâèòèåì õîëàíãèîêàðöèíîìû.

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ïðè ÏÑÕ 
ñ ìîìåíòà ïîñòàíîâêè äèàãíîçà ñîñòàâèëà 11,9 
ãîäà ïî äàííûì êëèíèêè Ìåéî [14]. Êîëåáàíèÿ 
ñðåäíåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ñî âðåìåíè 
óñòàíîâëåíèÿ äèàãíîçà – îò 5 äî 17 ëåò. Èìåþòñÿ 
òàêæå äàííûå î áîëåå áûñòðîì ïðîãðåññèðîâà-
íèè çàáîëåâàíèÿ.

Çàáîëåâàíèå ïðîãðåññèðóåò íåçàâèñèìî îò 
íàëè÷èÿ èëè îòñóòñòâèÿ ñèìïòîìîâ. Ó 60-70% 
áîëüíûõ ñ áåññèìïòîìíûì âíà÷àëå òå÷åíèåì 
çàáîëåâàíèÿ ñèìïòîìû ïîÿâëÿþòñÿ â òå÷åíèè 7 
ëåò. Â äàëüíåéøåì ó òðåòè áîëüíûõ ðàçâèâàåòñÿ 
ïå÷åíî÷íî-êëåòî÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü.

Ïðîãíîç ïðè ïîðàæåíèÿõ âíåïå÷åíî÷íûõ æåë-
÷íûõ ïðîòîêîâ õóæå, ÷åì ïðè ïîðàæåíèè òîëüêî 
âíóòðèïå÷åíî÷íûõ.

Ïðè íåñïåöèôè÷åñêîì ÿçâåííîì êîëèòå íàëè-
÷èå ÏÑÕ óâåëè÷èâàåò ðèñê äèñïëàçèè è ðàçâèòèå 
колоректального рака.

Ïðîãíîñòè÷åñêè çíà÷èìûìè ôàêòîðàìè ÿâëÿ-
þòñÿ âîçðàñò, ãèñòîëîãè÷åñêàÿ ñòàäèÿ ïîðàæå-
íèÿ ïå÷åíè, ñïëåíîìåãàëèÿ, óðîâåíü áèëèðóáè-
íà, ÙÔ, ãåìîãëîáèíà, ãåïàòîìåãàëèÿ, ñî÷åòàíèå 
ñ âîñïàëèòåëüíûìè çàáîëåâàíèÿìè êèøå÷íèêà 
(òàáë. 3.). Â ìíîãîöåíòðîâîì èññëåäîâàíèè ïî-
êàçàíî íåçàâèñèìîå ïðîãíîñòè÷åñêîå çíà÷åíèå 
ïåðâûõ ÷åòûðåõ ôàêòîðîâ [5]. Ïðîãíîñòè÷åñêèé 
èíäåêñ ðàññ÷èòûâàåòñÿ ïî ôîðìóëå: R=0,535 
õ log áèëèðóáèí ìã/äë+0,486 õ ãèñòîëîãè÷åñ-
êàÿ ñòàäèÿ+0,041 õ âîçðàñò+0,705 (ïðè íàëè÷èè 
ñïëåíîìåãàëèè). Ïðîãíîñòè÷åñêèé èíäåêñ îöå-
íèâàåò ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè áîëüíîãî è 
÷ðåçâû÷àéíî âàæåí äëÿ îïðåäåëåíèÿ ñðîêîâ õè-
ðóðãè÷åñêîãî âìåøàòåëüñòâà, òðàíñïëàíòàöèè 
ïå÷åíè. Èìåþòñÿ ñîîáùåíèÿ î âîçìîæíîì ïðî-
ãíîñòè÷åñêîì çíà÷åíèè ãàïëîòèïà HLA-DR4, ïðè 
âûÿâëåíèè êîòîðîãî îòìå÷åíî áîëåå áûñòðîå 
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ïðîãðåññèðîâàíèå áîëåçíè ñ ðàçâèòèåì òåðìè-
íàëüíîé ñòàäèè óæå â ìîëîäîì âîçðàñòå.

Ëå÷åíèå. Ðåæèì è äèåòè÷åñêèå ðåêîìåíäà-
öèè òå æå, ÷òî ïðè ÏÁÖ. Àíòèáèîòèêè ïðèìåíÿþò 
ïðè îáîñòðåíèÿõ õîëàíãèòà. Ïðè äåôèöèòå âèòà-
ìèíîâ À, Å, Ê, D òðåáóåòñÿ ñîîòâåòñòâóþùàÿ çà-
ìåñòèòåëüíàÿ òåðàïèÿ. 

Â медикаментозном лечении ÏÑÕ èñïîëü-
çóþòñÿ ñðåäñòâà ñ ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûì, èì-
ìóíîäåïðåññèâíûì, àíòèôèáðîçíûì è ìåäüý-
ëèìèíèðóþùèì äåéñòâèåì, ïðåïàðàòû æåë÷íûõ 
êèñëîò, àíòèáèîòèêè. Îöåíèâàÿ ðåçóëüòàòû ëå÷å-
íèÿ, áîëüøèíñòâî àâòîðîâ ñõîäÿòñÿ âî ìíåíèè îá 
îòñóòñòâèè ýôôåêòèâíîé ëåêàðñòâåííîé òåðàïèè 
ÏÑÕ. 

Ïðîâåäåííûå ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè êîíòðî-
ëèðóåìûå èñïûòàíèÿ óðñîäåçîêñèõîëåâîé êèñ-
ëîòû, ìåòîòðåêñàòà, êîëõèöèíà, Ä-ïåíèöèëëà-
ìèíà è öèêëîñïîðèíà À íå âûÿâèëè èõ âëèÿíèÿ íà 
ïðîãðåññèðîâàíèå áîëåçíè. Â ðÿäå íåêîíòðîëè-
ðóåìûõ èññëåäîâàíèé îòìå÷åíà ýôôåêòèâíîñòü 
ïðèåìà ïðè ÏÑÕ ãëþêîêîðòèêîñòåðîèäîâ, â òîì 
÷èñëå â îòíîøåíèè ãèñòîëîãè÷åñêîé êàðòèíû. Â 
äðóãèõ ðàáîòàõ ïîëîæèòåëüíîå âëèÿíèå ÃÊÑ (â 
÷àñòíîñòè, â ñî÷åòàíèè ñ êîëõèöèíîì) íà ñèìï-
òîìû, òå÷åíèå áîëåçíè íå âûÿâëåíî. Ïðèâîäÿòñÿ 
åäèíè÷íûå ñîîáùåíèÿ îá óëó÷øåíèè ëàáîðàòîð-
íûõ ïîêàçàòåëåé è ðåíòãåíîëîãè÷åñêîé êàðòèíû 
ÏÑÕ ïðè èñïîëüçîâàíèè íàçîáèëèàðíîãî ëàâàæà 
ñ ãëþêîêîðòèêîñòåðîèäàìè. Îäíàêî â äðóãèõ èñ-
ñëåäîâàíèÿõ ýôôåêòèâíîñòü äàííîãî âèäà ëå-
÷åíèÿ íå ïîäòâåðæäåíà, à ó íåêîòîðûõ áîëüíûõ 
ðàçâèëñÿ áèëèàðíûé ñåïñèñ. Ïðèìåíåíèå àçàòè-
îïðèíà, òåòðàöèêëèíà òàêæå îêàçàëîñü íåýôôåê-
òèâíûì. 

Урсодезоксихолевая кислота (УДХК), íà-
çíà÷àåìàÿ êàê àíòèõîëåñòàòè÷åñêîå è èììóíî-
ìîäóëèðóþùåå ñðåäñòâî, èçó÷àëàñü â ïåðâîì 
ðàçâåðíóòîì ïëàöåáî-êîíòðîëèðóåìîì èññëåäî-
âàíèè: âûÿâëåíî çíà÷èòåëüíîå óëó÷øåíèå áèî-
õèìè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé è ñíèæåíèå àêòèâíîñòè 
çàáîëåâàíèÿ ïî äàííûì ãèñòîëîãè÷åñêîãî èññëå-
äîâàíèÿ. Íåñìîòðÿ íà òî, ÷òî â ïîñëåäóþùèõ èñ-
ñëåäîâàíèÿõ ýòè ðåçóëüòàòû íå áûëè ïîäòâåðæäå-
íû, ÓÄÕÊ ïðèìåíÿåòñÿ ïðè ÏÑÕ äëÿ êóïèðîâàíèÿ 
çóäà [1]. 

Îäíàêî â ñî÷åòàíèè ñ ïðåäíèçîëîíîì è àçàòè-
îïðèíîì ÓÄÕÊ (òðîéíàÿ òåðàïèÿ), êàê ïîêàçàëè 
3-õ ëåòíèå íàáëþäåíèÿ  C. Schramm ñ ñîàâò. [12], 
îáíàðóæèâøèõ  óëó÷øåíèå áèîõèìè÷åñêèõ, ãèñòî-
ëîãè÷åñêèõ è õîëàíãèîãðàôè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé, 
ìîæåò áûòü ðåêîìåíäîâàíà äëÿ êîíñåðâàòèâíîãî 
ëå÷åíèÿ ÏÑÕ. Ïðè ýòîì íàçíà÷àåìûå ñóòî÷íûå 
äîçû ïðåïàðàòîâ ñîñòàâëÿþò: ÓÄÕÊ – 500-750 ìã, 
àçàòèîïðèí – 1-1,5 ìã/êã, ïðåäíèçîëîí – 1 ìã/êã ñ 
ïîñëåäóþùèì óìåíüøåíèåì äîçû ïðåäíèçîëîíà 
äî 5–10 ìã/ñóòêè. 

Çíà÷èòåëüíûå ñòðèêòóðû æåë÷íûõ ïðîòîêîâ 
òðåáóþò õèðóðãè÷åñêîãî âìåøàòåëüñòâà. Îáùå-
ïðèíÿòûé ìåòîä õèðóðãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ — áó-
æèðîâàíèå ãåïàòîõîëåäîõà ñ íàëîæåíèåì Ò-îá-
ðàçíîãî äðåíàæà. Äëèòåëüíîñòü ïîñëåäóþùåé 
êëèíè÷åñêîé ðåìèññèè îïðåäåëÿåòñÿ ïðîäîë-
æèòåëüíîñòüþ íàëîæåíèÿ äðåíàæà. Ïðèìåíÿþò 

áèëàòåðàëüíóþ ãåïàòèêî-åþíîñòîìèþ è (èëè) 
èñêóññòâåííîå ïðîòåçèðîâàíèå. 

Трансплантация печени ïðèçíàåòñÿ åäèíñ-
òâåííûì ýôôåêòèâíûì ìåòîäîì ëå÷åíèÿ ÏÑÕ. 
Ïî äàííûì öåíòðîâ òðàíñïëàíòàöèè ïå÷åíè, ó 
áîëüíûõ ÏÑÕ 1-ãîäè÷íàÿ âûæèâàåìîñòü ïîñëå 
ïåðåñàäêè ñîñòàâëÿëà îò 71 äî 89%, 2-ãîäè÷íàÿ 
— 83%, 5-ëåòíÿÿ âûæèâàåìîñòü — îò 66 äî 72%, 
ñðîêè ïîñëåäóþùåãî íàáëþäåíèÿ — 8,7 ãîäà 
[6,8]. Ïåðåñàäêà ñ÷èòàåòñÿ ïîêàçàííîé ïðè íà-
ëè÷èè ïåðñèñòèðóþùåé æåëòóõè (ñ ïîâûøåíèåì 
óðîâíÿ áèëèðóáèíà áîëåå ÷åì â 5 ðàç ïî ñðàâíå-
íèþ ñ íîðìîé), öèððîçà ïå÷åíè, à òàêæå ðåöèäè-
âèðóþùåãî áàêòåðèàëüíîãî õîëàíãèòà, íå êîíò-
ðîëèðóåìîãî àíòèáèîòèêàìè. 

Îäíèì èç îñíîâíûõ âîïðîñîâ, îáñóæäàåìûõ 
ïðè âûáîðå äàííîãî ìåòîäà ëå÷åíèÿ, ÿâëÿåòñÿ 
ñâîåâðåìåííîñòü âûïîëíåíèÿ òðàíñïëàíòàöèè 
ïå÷åíè åùå äî ðàçâèòèÿ òåðìèíàëüíîé ñòàäèè 
ÏÑÕ. Ðàííÿÿ ïîñòòðàíñïëàíòàöèîííàÿ âûæèâàå-
ìîñòü çàâèñèò îò ñðîêîâ âûïîëíåíèÿ òðàíñïëàí-
òàöèè è â 2 ðàçà âûøå ó áîëüíûõ, íå íóæäàþùèõ-
ñÿ ïåðåä îïåðàöèåé â èíòåíñèâíîì íàáëþäåíèè. 
Ñ öåëüþ îïðåäåëåíèÿ îïòèìàëüíîãî âðåìåíè 
òðàíñïëàíòàöèè ïå÷åíè èñïîëüçóåòñÿ ïðîãíîñ-
òè÷åñêàÿ ìîäåëü ÏÑÕ. 

Âàæíîé ïðîáëåìîé, ñâÿçàííîé ñ ïåðåñàäêîé 
ïå÷åíè ïðè ÏÑÕ, ÿâëÿåòñÿ ðàçâèòèå ñòðèêòóð æåë-
÷íûõ ïðîòîêîâ â ïåðåñàæåííîé ïå÷åíè – â 16% 
ñëó÷àåâ. Â êà÷åñòâå ïðè÷èí ýòîãî ïðåäïîëàãàþò 
èíôåêöèþ, èøåìèþ ïðîòîêîâ âñëåäñòâèå õðîíè-
÷åñêîãî îòòîðæåíèÿ èëè ðåöèäèâ çàáîëåâàíèÿ. 
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Ìåòàáîëè÷åñêèé ñèíäðîì (ÌÑ) – øèðîêî 
ðàñïðîñòðàíåííîå ñîñòîÿíèå, õàðàêòå-
ðèçóþùååñÿ ñíèæåíèåì áèîëîãè÷åñêî-

ãî äåéñòâèÿ èíñóëèíà (èíñóëèíîðåçèñòåíò-
íîñòü – ÈÐ), íàðóøåíèåì óãëåâîäíîãî îáìåíà 
(ñàõàðíûé äèàáåò 2-ãî òèïà  – ÑÄ 2-ãî òèïà), 
îæèðåíèåì öåíòðàëüíîãî òèïà â ñî÷åòàíèè ñ 
äèñáàëàíñîì ëèïîïðîòåèíîâ ïëàçìû –  óâå-
ëè÷åíèåì òðèãëèöåðèäîâ (ÒÃ), à òàêæå ñíè-
æåíèåì ëèïîïðîòåèäîâ âûñîêîé ïëîòíîñòè  
(ËÏÂÏ), ïîâûøåíèåì ëèïîïðîòåèäîâ î÷åíü 
íèçêîé ïëîòíîñòè (ËÏÎÍÏ)  â  êðîâè è àðòåðè-
àëüíîé ãèïåðòåíçèåé (ÀÃ). 

Â ïîñëåäíåå äåñÿòèëåòèå çíà÷èòåëüíî âîçðîñ 
èíòåðåñ ê èçó÷åíèþ âçàèìîñâÿçè ìåòàáîëè÷åñ-
êèõ íàðóøåíèé è îæèðåíèÿ ñ ðîñòîì ñåðäå÷íî-
ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé. Îæèðåíèå è ÑÄ 2-ãî 
òèïà ïðèçíàíû Âñåìèðíîé îðãàíèçàöèåé çäðà-
âîîõðàíåíèÿ (ÂÎÇ) íåèíôåêöèîííûìè ýïèäåìè-
ÿìè íàøåãî âðåìåíè â ñâÿçè ñ èõ øèðîêîé ðàñ-
ïðîñòðàíåííîñòüþ ñðåäè íàñåëåíèÿ, âûñîêèì 
ðèñêîì ðàçâèòèÿ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëå-
âàíèé, ðàííåé èíâàëèäèçàöèåé áîëüíûõ è ïðå-
æäåâðåìåííîé ñìåðòíîñòüþ. Ïî äàííûì ÂÎÇ, 
îêîëî 30% æèòåëåé ïëàíåòû ñòðàäàþò èçáûòî÷-
íîé ìàññîé òåëà. Èç íèõ 16,0% ñîñòàâëÿþò æåí-
ùèíû è 14,9% – ìóæ÷èíû. ×èñëåííîñòü ëþäåé, 
ñòðàäàþùèõ îæèðåíèåì, ïðîãðåññèâíî óâåëè÷è-
âàåòñÿ êàæäûå 10 ëåò íà 10%.

 Ýêñïåðòàìè ÂÎÇ (1997) ïðåäëîæåíà êëàññè-
ôèêàöèÿ ñòåïåíè îæèðåíèÿ â çàâèñèìîñòè îò èí-
äåêñà ìàññû òåëà (ÈÌÒ) è ðèñêà ðàçâèòèÿ ñîïóòñ-
òâóþùèõ çàáîëåâàíèé (òàáë. 1). 

Â 60–80-å ãîäû äëÿ îáîçíà÷åíèÿ âçàèìîñâÿçè  
îæèðåíèÿ ñ ïîâûøåííûì ðèñêîì ðàçâèòèÿ ÑÄ 2-
ãî òèïà, ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé (ÀÃ, 
àòåðîñêëåðîç) è èõ îñëîæíåíèé ñòàëè èñïîëüçî-
âàòü òåðìèíû «ïîëèìåòàáîëè÷åñêèé ñèíäðîì», 
«ìåòàáîëè÷åñêèé òðèñèíäðîì», «ñèíäðîì èçî-

áèëèÿ». Â 1988 ã. G.H. Reaven âûñêàçàë ïðåäïîëî-
æåíèå î öåíòðàëüíîé ðîëè ÈÐ â ïàòîãåíåçå âñåõ 
êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé è îñëîæíåíèé äàííîãî 
ñèíäðîìà è  ïðåäëîæèë òåðìèí «ìåòàáîëè÷åñ-
êèé ñèíäðîì», êîòîðûé âêëþ÷àë:  èíñóëèíðåçèñ-
òåíòíîñòü, íàðóøåíèå òîëåðàíòíîñòè ê ãëþêîçå, 
ãèïåðèíñóëèíåìèþ, ïîâûøåííûé óðîâåíü ËÏÍÏ 
è òðèãëèöåðèäîâ, àðòåðèàëüíóþ ãèïåðòîíèþ.

Ýêñïåðòàìè Íàöèîíàëüíîãî èíñòèòóòà çäîðî-
âüÿ ÑØÀ ïðåäëîæåíû êðèòåðèè äëÿ äèàãíîñòêè 
ÌÑ – ÀÒÐ III  (the National Cholesterol Education 
Program’s Adult Treatment Panel – ÀÒÐ III). Ñî-
ãëàñíî ýòèì êðèòåðèÿì MC äèàãíîñòèðóåòñÿ ïðè 
íàëè÷èè ëþáûõ òðåõ è áîëåå èç ïÿòè ñèìïòîìîâ 
(òàáë. 2). 

Ïî ìíåíèþ È.Å. ×àçîâà è Â.Á. Ìû÷êà (2004) 
êðèòåðèè, ðåêîìåíäîâàííûå ÀÒÐ III, ÿâëÿþòñÿ íà-
èáîëåå àäàïòèðîâàííûìè ê êëèíè÷åñêîé ïðàêòè-
êå. 

Íåàëêîãîëüíûå ïîðàæåíèÿ ïå÷åíè íà÷àëè èçó-
÷àòü åùå â XIX â.  Â 1884 ã. Frerichs îïèñàë èçìå-
íåíèÿ â ïå÷åíè ó áîëüíûõ «ñàõàðíîé áîëåçíüþ». 
Â 70-õ ãîäàõ XX âåêà óñòàíîâëåíà âîçìîæíîñòü 
ðàçâèòèÿ ÖÏ âñëåäñòâèå æèðîâîé äèñòðîôèè. 
Ïîíÿòèå «íåàëêîãîëüíûé ñòåàòîãåïàòèò» âïåð-
âûå ñôîðìóëèðîâàëè Ludwig è ñîàâò. â 1980 ã., 
èçó÷àÿ èçìåíåíèÿ â ïå÷åíè ó áîëüíûõ îæèðåíèåì 
è ÑÄ 2-ãî òèïà áåç óêàçàíèé íà ïðèåì àëêîãîëÿ â 
ãåïàòîòîêñè÷íûõ äîçàõ. 

Ìåòàáîëè÷åñêèå ïîðàæåíèÿ ïå÷åíè ïðè ÌÑ, 
ãëàâíûì îáðàçîì ïî òèïó неалкогольной жиро-
вой болезни (ÍÆÁÏ) ðàçâèâàþòñÿ, êîãäà áîëåå 
5% ìàññû îðãàíà ñîñòàâëÿåò æèð, íàêàïëèâàå-
ìûé â ãåïàòîöèòàõ â âèäå òðèãëèöåðèäîâ. Î âëè-
ÿíèè îæèðåíèÿ íà ýòîò ïðîöåññ áåñïðèñòðàñ-
òíî ñâèäåòåëüñòâóåò ñòàòèñòèêà: åñëè ñðåäíÿÿ 
ðàñïðîñòðàíåííîñòü ÍÆÁÏ ñîñòàâëÿåò 23% è 
êîëåáëåòñÿ îò 3 äî 58%, òî ñðåäè òó÷íûõ ëþäåé 
äîñòèãàåò 74–90 –100%, ïðåèìóùåñòâåííî çà 
ñ÷åò стеатоза, à ó 20–47% äèàãíîñòèðóåòñÿ стеа-
тогепатит (ÑÃ). Ñ ïîâûøåíèåì ñòåïåíè îæèðåíèÿ 
è òÿæåñòè èíñóëèíîðåçèñòåíòíîñòè âîçðàñòàåò 
ðèñê ðàçâèòèÿ ÍÆÁÏ. Ïðåäèêòîðàìè òÿæåëîãî 
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òå÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ ñ÷èòàþò âîçðàñò ñòàðøå 
45 ëåò, ïàòîëîãè÷åñêîå îæèðåíèå, ÑÄ 2-ãî òèïà, 
æåíñêèé ïîë, ãåíåòè÷åñêèå ôàêòîðû – ïî áîëü-
øåé ÷àñòè îñíîâíûå ñòèãìû ÌÑ. Òàêèì îáðàçîì, 
ïîäòâåðæäàåòñÿ òåñíàÿ ñâÿçü ÍÆÁÏ ñ ðàçâèòèåì 
ÌÑ. 

Ñîãëàñíî ñîâðåìåííûì ïðåäñòàâëåíèÿì 
ÍÀÆÁÏ ðàññìàòðèâàåòñÿ êàê «ïîðàæåíèå ïå÷åíè 
â ðàìêàõ ìåòàáîëè÷åñêîãî ñèíäðîìà». ÍÀÆÁÏ 
- ñàìîñòîÿòåëüíàÿ íîçîëîãè÷åñêàÿ åäèíèöà, 
êîòîðîé ïðèñóùè äâå îñíîâíûå ôîðìû: жировая 
дистрофия (ÆÄ) печени;  неалкогольный 
(или метаболический) стеатогепатит (ÍÀÑÃ), 
ðàçëè÷àþùèéñÿ ïî òÿæåñòè êëèíè÷åñêîãî 
òå÷åíèÿ, ñ âîçìîæíûì èñõîäîì â öèððîç ïå÷åíè 
ÖÏ.

Â êà÷åñòâå ñîâðåìåííîé ìîäåëè ïàòîãåíå-
çà ÍÀÆÁÏ ïðåäëîæåíà òåîðèÿ «äâóõ óäàðîâ»: 
ïåðâûé óäàð – æèðîâàÿ äèñòðîôèÿ, âòîðîé óäàð 
– ñòåàòîãåïàòèò.  Ñòåàòîç ïå÷åíè («ïåðâûé óäàð») 
îáóñëîâëåí: ïîâûøåíèåì ïîñòóïëåíèÿ æèðíûõ 
êèñëîò â ãåïàòîöèò, íàðóøåíèåì  ß-îêèñëåíèÿ 
æèðíûõ êèñëîò â ìèòîõîíäðèÿõ.  Ñòåàòîãåïàòèò 
(«âòîðîé óäàð») – ïåðåêèñíûì îêèñëåíèåì ëè-

ïèäîâ. Àêòèâíûå ôîðìû êèñëîðîäà (ÀÔÊ) îáðà-
çóþòñÿ  â  ìèêðîñîìàõ (èíäóêöèÿ CYP 2Å1)  è â 
ìèòîõîíäðèÿõ. Èñòî÷íèêè ÀÔÊ:  àëüäåãèäû, êå-
òîíû, ïèùåâûå íèòðîçàìèíû (CYP 2E1), æèðíûå 
êèñëîòû (ìèòîõîíäðèè). Íà ýòîì ôîíå íàðàñòàåò 
âûðàáîòêà TNF-α, êîòîðûé íàðÿäó ñ äèêàðáîê-
ñèëüíûìè êèñëîòàìè è äåðèâàòàìè ìèêðîñî-
ìîëüíîãî îêèñëåíèÿ ñïîñîáñòâóåò â êîíå÷íîì 
èòîãå–íåêðîçó è àïîïòîçó ãåïàòîöèòîâ. Ðàçâèòèå 
âîñïàëèòåëüíîé ðåàêöèè â ïå÷åíè îáóñëîâëå-
íî ïðîäóêöèåé ïðîâîñïàëèòåëüíûõ ñóáñòàíöèé 
(öèòîêèíîâ, ýéêîçàíîèäîâ, îêñèäà àçîòà) â óñ-
ëîâèÿõ îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà. Ïðîäóêòû ÏÎË 
è âåùåñòâà, âûäåëÿåìûå êëåòêàìè-ó÷àñòíèêàìè 
âîñïàëåíèÿ, ñòèìóëèðóþò ïðåâðàùåíèå çâåçä÷à-
òûõ êëåòîê ïå÷åíè â ìèîôèáðîáëàñòû, âûðàáîòêó 
èìè êîëëàãåíà è îáðàçîâàíèå òåëåö Ìýëëîðè (àã-
ðåãàòîâ ôèáðèëë öèòîêåðàòèíà).

Äèàãíîñòèêà ÍÀÆÁÏ ïðåäñòàâëÿåò îïðåäåëåí-
íûå òðóäíîñòè, ïîñêîëüêó äëÿ íå¸ íå õàðàêòåðíà 
ÿðêàÿ ñèìïòîìàòèêà. Ïàöèåíòû, ñòðàäàþùèå ÆÄ, 
êàê ïðàâèëî, íå ïðåäúÿâëÿþò êàêèõ-ëèáî æàëîá. 
Ïðîÿâëåíèÿ ÍÀÑÃ íåñïåöèôè÷íû è íå êîððåëè-
ðóþò ñî ñòåïåíüþ åãî àêòèâíîñòè. Â áîëüøèíñòâå 

                                                                                      Таблица 1
Классификация ожирения по ИМТ и риск сопутствующих 

заболеваний  (ВОЗ, 1997)

Òèï ÌÒ ÈÌÒ (êã/ì 2) Ðèñê ñîïóòñòâóþùèõ 
çàáîëåâàíèé 

Äåôèöèò ìàññû òåëà Ìåíåå 18,5 Íèçêèé ðèñê äðóãèõ çàáîëåâàíèé

Íîðìàëüíàÿ ìàññà òåëà 18,5-24,9 Îáû÷íûé

Èçáûòîê ìàññû òåëà 25,0-29,9 Ïîâûøåííûé

Îæèðåíèå I ñòåïåíè 30,0-34,9 Âûñîêèé

Îæèðåíèå II ñòåïåíè 35,0-39,9 Î÷åíü âûñîêèé

Îæèðåíèå III ñòåïåíè Áîëåå 40 ×ðåçâû÷àéíî âûñîêèé

                                                                                      Таблица  2
Критерии МС, рекомендованные АТР III

Ôàêòîðû ðèñêà Äèàãíîñòè÷åñêèå êðèòåðèè 

Àáäîìèíàëüíîå îæèðåíèå
(îêðóæíîñòü òàëèè) 

Ìóæ÷èíû >102 ñì 
Æåíùèíû >88 ñì 

Òðèãëèöåðèäû >150 ìã/äë (>1,69 ììîëü/ë) 

ÕÑ ËÏÂÏ Ìóæ÷èíû < 40 ìã/äë (<1,04 ììîëü/ë)                   
Æåíùèíû < 50 ìã/äë  (<1,29 ììîëü/ë) 

ÀÄ >130/85 ìì ðò.ñò. 

Óðîâåíü ãëþêîçû íàòîùàê >100 ìã/äë (>6,1 ììîëü/ë) 
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ñëó÷àåâ ïîðàæåíèå ïå÷åíè îáíàðóæèâàåòñÿ ïðè 
îáñëåäîâàíèè ïî ïîâîäó äðóãèõ ïðîÿâëåíèé ìå-
òàáîëè÷åñêîãî ñèíäðîìà.

Ó 50-75% áîëüíûõ óâåëè÷åíà ïå÷åíü. Äèñïåï-
ñè÷åñêèå ÿâëåíèÿ, êîæíûé çóä, æåëòóõà, «ïå÷å-
íî÷íûå çíàêè», ïðèçíàêè ïîðòàëüíîé ãèïåðòåí-
çèè (óâåëè÷åíèå ñåëåçåíêè, àñöèò) âûÿâëÿþòñÿ 
ðåäêî, ïðåèìóùåñòâåííî íà ñòàäèè ÖÏ. 

Îïðåäåëåííûå òðóäíîñòè âîçíèêàþò ïðè äèô-
ôåðåíöèàëüíîé äèàãíîñòèêå ÀÑÃ è ÍÀÑÃ.  Ãèñ-
òîëîãè÷åñêàÿ êàðòèíà ÀÑÃ è ÍÀÑÃ ïðàêòè÷åñêè 
èäåíòè÷íà: æèðîâàÿ äèñòðîôèÿ (êðóïíî- è ìåë-
êîêàïåëüíàÿ); âîñïàëèòåëüíàÿ èíôèëüòðàöèÿ 
(íåéòðîôèëû, ëèìôîöèòû, ìàêðîôàãè); ôèáðîç 
(ïðåèìóùåñòâåííî ïåðèâåíóëÿðíûé); äîïîëíè-
òåëüíûå ïðèçíàêè: òåëüöà Ìýëëîðè, ôîêàëüíûå 
öåíòðîëîáóëÿðíûå íåêðîçû, îòëîæåíèå æåëåçà. 

Îïðåäåëåííóþ ïîìîùü ìîãóò îêàçàòü ëàáî-
ðàòîðíûå ìåòîäû. Ëàáîðàòîðíûå ïðèçíàêè öè-
òîëèçà âûÿâëÿþòñÿ ó 50-90% áîëüíûõ ÍÀÑÃ. Êàê 
ïðàâèëî, àêòèâíîñòü ñûâîðîòî÷íûõ àìèíîòðàíñ-
ôåðàç ñòàáèëüíàÿ è ñîñòàâëÿåò íå áîëåå 4 íîðì. 
×àùå àêòèâíîñòü ÀëÀÒ ïðåâûøàåò òàêîâîé ïîêà-
çàòåëü ó ÀñÀÒ.  Ó 30-60% áîëüíûõ ÍÀÑÃ ïîâûøåíà 
àêòèâíîñòü щелочной фосфатазы (ÙÔ) è γ-глута-
милтранспептидазы (ÃÃÒÏ), êàê ïðàâèëî, íå áî-
ëåå ÷åì 2-êðàòíîå. 

Ïðè ÀÑÃ, îñîáåííî ïîñëå àëêîãîëüíûõ ýêñöåñ-
ñîâ, àêòèâíîñòü ñûâîðîòî÷íûõ àìèíîòðàíñôåðàç 
çíà÷èòåëüíî ïîâûøàåòñÿ, ïðè÷åì àêòèâíîñòü 
ÀñÀÒ ÷àùå ïðåâûøàåò ïîêàçàòåëü ÀëÀÒ.  Äëÿ ÀÑÃ 
õàðàêòåðíû âûñîêèå öèôðû ÃÃÒÏ è íàëè÷èå íå-
ñïåöèôè÷åñêèõ ìàðêåðîâ àëêîãîëüíîé èíòîê-
ñèêàöèè – ïîâûøåíèå ïîêàçàòåëåé áåçóãëåâî-
äèñòîãî (óãëåâîäîäåôèöèòíîãî) òðàíñôåððèíà, 
èììóíîãëîáóëèíà A, óâåëè÷åíèå ñðåäíåãî îáúå-
ìà ýðèòðîöèòîâ.

Äëèòåëüíîå âðåìÿ ñ÷èòàëîñü, ÷òî ÍÆÁÏ ïðî-
òåêàåò äîáðîêà÷åñòâåííî, îäíàêî â ïîñëåäíèå 
ãîäû äîêàçàíî, ÷òî ó ÷åòâåðòè (27%) ïàöèåíòîâ 
â òå÷åíèå 9 ëåò ðàçâèâàåòñÿ фиброз, ó êàæäîãî 
ïÿòîãî (19%) - цирроз ðàçëè÷íîé ñòåïåíè âûðà-
æåííîñòè. 

Îäíàêî èìåþòñÿ îïðåäåëåííûå ðàçëè÷èÿ â òå-
÷åíèè ÀÑÃ è ÍÀÑÃ (òàáë. 3). 

Õîòÿ íîçîëîãè÷åñêàÿ ñàìîñòîÿòåëüíîñòü ÀÁÏ 
è ÍÀÑÃ ñîìíåíèÿ íå âûçûâàåò, ñëåäóåò ó÷èòû-
âàòü, ÷òî ýòèîëîãèÿ ñòåàòîãåïàòèòà ìîæåò áûòü 
ñìåøàííîé, ïîñêîëüêó áîëüíûå ñ ÌÑ íåðåäêî 

çëîóïîòðåáëÿþò àëêîãîëåì. Ñî÷åòàíèå ýòèõ ôàê-
òîðîâ ñóùåñòâåííî ñêàçûâàåòñÿ íà ÷àñòîòå îáíà-
ðóæåíèÿ ñòåàòîçà ïå÷åíè  (Tiribelli C., 2003), ÷òî 
îòðàæåíî â òàáë. 4.

Â ýòèõ ñëó÷àÿõ ïðèíöèïèàëüíîå çíà÷åíèå äëÿ 
äèôôåðåíöèàëüíîé äèàãíîñòèêè èìååò îöåíêà 
ïîòðåáëåíèÿ ïàöèåíòîì àëêîãîëÿ, ÷òî òðåáóåò 
òùàòåëüíîãî ñáîðà àíàìíåçà, â òîì ÷èñëå ñå-
ìåéíîãî, è èñïîëüçîâàíèÿ ñïåöèàëüíûõ îïðîñ-
íèêîâ (îïðîñíèêîâ èíñòèòóòà íàðêîëîãèè, Åâðî-
ïåéñêîé ãàñòðîýíòåðîëîãè÷åñêîé àññîöèàöèåé 
(CAGE), òåñòîâ, ðàçðàáîòàííûõ ñïåöèàëèñòàìè 
ÂÎÇ «èäåíòèôèêàöèÿ ðàññòðîéñòâ, ñâÿçàííûõ ñ 
óïîòðåáëåíèåì àëêîãîëÿ»).

Ïåðâè÷íûé íåàëêîãîëüíûé ñòåàòîç ïå÷åíè è 
ñòåàòîãåïàòèò êàê ÷àñòü ÌÑ ñëåäóåò îòëè÷àòü îò   
âòîðè÷íîé ÍÀÆÁÏ, ðàçâèâàþùåéñÿ íà ôîíå ôàê-
òîðîâ, äåéñòâèå êîòîðûõ ïðåäðàñïîëàãàåò ê æè-
ðîâîé äèñòðîôèè ãåïàòîöèòîâ è ñîïóòñòâóþùåé 
ðåàêöèè ïîâðåæäåíèÿ è âîñïàëåíèÿ â ïå÷åíè.  Ê 
íèì îòíîñÿòñÿ:

- прием лекарственных препаратов - àìèî-
äàðîíà, ãëþêîêîðòèêîèäîâ,  ñèíòåòè÷åñêèõ  ýñ-
òðîãåíîâ, òàìîêñèôåíà, ïåðãåêñèëèíà ìàëåà-
òà, ìåòîòðåêñàòà, òåòðàöèêëèíà, íåñòåðîèäíûõ   
ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûõ ñðåäñòâ (àñïèðèíà,  
èáóïðîôåíà è äð.);

- синдром мальабсорбции êàê ñëåäñòâèå íà-
ëîæåíèÿ èëåîåþíàëüíîãî  àíàñòîìîçà, áèëèàð-
íî-ïàíêðåàòè÷åñêîé   ñòîìû,   ïðîâåäåíèÿ ãàñò-
ðîïëàñòèêè ïî ïîâîäó îæèðåíèÿ,  ðàñøèðåííîé  
ðåçåêöèè òîíêîé  êèøêè, ãëþòåíîâîé ýíòåðîïà-
òèè (?), áîëåçíè Óèïïëà (?);

- быстрое похудание,   â  òîì ÷èñëå ïðè  íåà-
äåêâàòíîì ëå÷åíèè îæèðåíèÿ;

- длительное (ñâûøå 2 íåä.) ïàðåíòåðàëüíîå  
ïèòàíèå,   îñîáåííî íå ñîäåðæàùåå æèðîâ èëè íå 
ñáàëàíñèðîâàííîå   ïî  ñîäåðæàíèþ óãëåâîäîâ è 
æèðîâ;

- смешанные нарушения - ñèíäðîì èçáûòî÷-
íîãî áàêòåðèàëüíîãî ðîñòà â êèøå÷íèêå (íà ôîíå 
äèâåðòèêóëåçà òîíêîé êèøêè è ïð.);

- липодистрофия конечностей;
- болезнь Вебера-Крисчена;
- болезнь   Вильсона–Коновалова.
Ðàñïðîñòðàíåííîñòü âòîðè÷íîãî ñòåàòîçà è 

ñòàòîãåïàòèòà ñóùåñòâåííî íèæå, ÷åì ìåòàáîëè-
÷åñêîãî ñòåàòîçà è ñòåàòîãåïàòèòà.

Ïîñêîëüêó â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ ÍÀÆÁÏ õà-

Таблица 3
Различия АСГ и НАСГ (естественное течение)

ÀÑÒ ÍÀÑÃ

×àùå ìóæ÷èíû
Óëó÷øåíèå ïðè àáñòèíåíöèè 
Ïðîãðåññèðîâàíèå âîñïàëåíèÿ
 è ôèáðîçà – 40–60%
Öèððîç – 20–40%
Âûæèâàåìîñòü:
– 5-ëåòíÿÿ – 38%
– 10-ëåòíÿÿ – 15%

×àùå æåíùèíû – 65–80%
Ñïîíòàííîå óëó÷øåíèå – 3%
Ïðîãðåññèðîâàíèå âîñïàëåíèÿ 
è ôèáðîçà – 5–43%
Öèððîç – 15–20%
Âûæèâàåìîñòü:
– 5-ëåòíÿÿ – 67%
– 10-ëåòíÿÿ – 59%



ðàêòåðèçóåòñÿ áëàãîïðèÿòíûì òå÷åíèåì, íåîá-
õîäèìîñòü àêòèâíîãî ëå÷åíèÿ âîçíèêàåò òîëüêî 
ïðè ïðîãðåññèðîâàíèè áîëåçíè èëè âûñîêîì 
åãî ðèñêå. Ðàçóìíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ëå÷åíèå 
è (èëè) ïðîôèëàêòèêà ñîñòîÿíèé, àññîöèèðî-
âàííûõ ñ ðàçâèòèåì ÍÀÆÁÏ (îæèðåíèå,  ÑÄ 2-ãî 
òèïà, ãèïåðëèïèäåìèÿ), ïðèâåäåò ê óëó÷øåíèþ 
ñîñòîÿíèÿ ïå÷åíè.  Ýòî ïðåæäå âñåãî êîððåêöèÿ 
ìàññû òåëà: à) ïèòàíèå; á) ôèçè÷åñêèå íàãðóçêè.

À.  Ïèòàíèå
•Óìåíüøåíèå êàëîðèéíîñòè ïèùè.
•Èçìåíåíèå ïèùåâîãî ðàöèîíà: 
- ñíèæåíèå ñîäåðæàíèÿ æèðîâ è ëåãêîóñâàè-

âàåìûõ óãëåâîäîâ,
- ïîâûøåíèå ñîäåðæàíèÿ ïîëèíåíàñûùåííûõ 

æèðíûõ êèñëîò.
Á. Ôèçè÷åñêèå íàãðóçêè
•400 êêàë/çàíÿòèå.
•Àýðîáíûå óïðàæíåíèÿ:
•3 ðàçà â íåäåëþ ïî 45 ìèí.  èëè 30 ìèí. åæå-

äíåâíî.
Ñëåäóåò ó÷èòûâàòü, ÷òî áûñòðîå ñíèæåíèå 

ìàññû òåëà çàêîíîìåðíî ïîâûøàåò àêòèâíîñòü 
ÍÀÑÃ: íåñìîòðÿ íà îòñóòñòâèå íàðàñòàíèÿ ñòå-
àòîçà ãåïàòîöèòîâ, ðàçâèâàþòñÿ öåíòðàëüíûå 
íåêðîçû, óñèëèâàþòñÿ ïîðòàëüíîå âîñïàëåíèå è 
ïåðèöåëëþëÿðíûé ôèáðîç. 

Ñíèæåíèå æå ìàññû òåëà íà 10–20 êã â ãîä ïî-
ëîæèòåëüíî âëèÿåò íà âûðàæåííîñòü ñòåàòîçà, 
âîñïàëåíèÿ è ñòåïåíü ôèáðîçà ïå÷åíè. Ýôôåê-
òèâíûì è áåçîïàñíûì ïðèçíàíî ñíèæåíèå ìàññû 
òåëà íå áîëåå ÷åì íà 1,6 êã/íåä., ÷òî äîñòèãàåòñÿ 
ïðè êàëîðèéíîñòè ïèùè 25 êàë./êã/ñóò. è àêòèâ-
íûõ ôèçè÷åñêèõ óïðàæíåíèÿõ.

Ó÷èòûâàÿ, ÷òî ñîáëþñòè ãðàíü áåçîïàñíîãî 
ñíèæåíèÿ ìàññû òåëà ñëîæíî, àëüòåðíàòèâîé àê-
òèâíîìó ïîõóäàíèþ ìîæåò ñëóæèòü ôàðìàêîòå-
ðàïèÿ.

Ïðèìåíÿåìûå äëÿ ëå÷åíèÿ ÍÀÑÃ, àññîöèèðî-
âàííîãî ñ ÑÄ 2-ãî òèïà, èíñóëèíîâûå ñåíñèòàé-
çåðû áèãóàíèäû (ìåòôîðìèí) è òèàçîëèäèíåäè-
îíû (ãëèòàçîíû) ïðîäåìîíñòðèðîâàëè âåñüìà 
âûñîêóþ ýôôåêòèâíîñòü è áåçîïàñíîñòü. 

Ëîãè÷íî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ôàðìàêîëîãè÷åñ-
êèå ñðåäñòâà, ñíèæàþùèå ñòåïåíü èíñóëèíîðå-
çèñòåíòíîñòè, ìîãóò ñ óñïåõîì èñïîëüçîâàòüñÿ â 
ëå÷åíèè áîëüíûõ ÍÀÑÃ.

Èññëåäîâàíèå Ï.Î. Áîãîìîëîâà ñ ñîàâò. (2004) 
ïîêàçàëî, ÷òî íàçíà÷åíèå инсулиновых сенси-
тайзеров ó áîëüíûõ ÍÀÑÃ, íå ñòðàäàþùèõ ÑÄ 2-ãî 
òèïà èëè íàðóøåíèåì òîëåðàíòíîñòè ê ãëþêîçå, 
ìîæíî îöåíèòü êàê ýôôåêòèâíûé è áåçîïàñíûé 
âàðèàíò ôàðìàêîòåðàïèè. Áûëî óñòàíîâëåíî, 

÷òî ïðèìåíåíèå ìåòôîðìèíà â òå÷åíèå 12 ìåñ. 
â äîçå 1500 ìã/ñóòêè ïîçâîëÿåò óìåíüøèòü ñòå-
ïåíü èíñóëèíîðåçèñòåíòíîñòè ó 86,6% áîëüíûõ 
ÍÀÑÃ. Áëàãîäàðÿ ýòîìó âòîðè÷íî êîððèãèðóþòñÿ 
è äðóãèå ïðîÿâëåíèÿ ñèíäðîìà èíñóëèíîðåçèñ-
òåíòíîñòè:

- ñíèæàåòñÿ ìàññà òåëà áîëüíûõ;
- îïòèìèçèðóåòñÿ êîìïîíåíòíûé ñîñòàâ òêà-

íåé òåëà çà ñ÷åò óìåíüøåíèÿ ñîäåðæàíèÿ æèðî-
âîé òêàíè â îðãàíèçìå;

- ñíèæàåòñÿ ÀÄ.
Â èòîãå cíèæàëàñü àêòèâíîñòü àìèíîòðàíñôå-

ðàç ó 80% áîëüíûõ, â òîì ÷èñëå ïðîèñõîäèëà èõ 
íîðìàëèçàöèÿ – ó 63,3%. Êîððåêöèÿ äèñëèïèäå-
ìèè áûëà äîñòèãíóòà ó 46,6 % áîëüíûõ.

Ãèñòîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå áèîïòàòîâ ïå-
÷åíè äî è ïîñëå êóðñà ëå÷åíèÿ äåìîíñòðèðîâà-
ëî óìåíüøåíèå íà ôîíå òåðàïèè âûðàæåííîñòè 
ñòåàòîçà ïå÷åíè, áàëëîííîé äèñòðîôèè ãåïàòî-
öèòîâ, òåíäåíöèþ ê ñíèæåíèþ âûðàæåííîñòè íå-
êðîâîñïàëèòåëüíûõ èçìåíåíèé â ïå÷åíè. Îäíàêî 
îòñóòñòâîâàëî âëèÿíèå òåðàïèè ìåòôîðìèíîì 
íà ñòàäèþ ôèáðîçà ïå÷åíè.

Òèàçîëèäèíåäèîíû ãëèòàçîíû, èíñóëèíîâûå 
ñåíñèòàéçåðû –  íåäàâíî ïîÿâèâøèéñÿ êëàññ 
ïðåïàðàòîâ, ñåëåêòèâíî ïîâûøàþùèõ ÷óâñòâè-
òåëüíîñòü èíñóëèíîâûõ ðåöåïòîðîâ.

Глитазоны. Ïóòåì ñâÿçûâàíèÿ ñ ÿäåðíûì ðå-
öåïòîðîì ïåðîêñèñîìàëüíûì ïðîëèôåðàòîðîì γ 
èíäóöèðóþò ïåðîêñèñîìàëüíûå ôåðìåíòû, îêèñ-
ëÿþùèå ÑÆÊ, ïîäàâëÿþò ñèíòåç æèðíûõ êèñëîò â 
ïå÷åíè, ïîâûøàþò àêòèâíîñòü êëåòî÷íîãî òðàíñ-
ïîðòåðà ãëþêîçû. Âñëåäñòâèå ýòîãî óëó÷øàåòñÿ 
óñâîåíèå ãëþêîçû ïåðèôåðè÷åñêèìè òêàíÿìè, 
ñíèæàåòñÿ êîíöåíòðàöèÿ ãëþêîçû, èíñóëèíà, 
òðèãëèöåðèäîâ è ÑÆÊ â êðîâè.

Áëàãîäàðÿ ïðèìåíåíèþ ãëèòàçîíîâ âòîðîãî 
ïîêîëåíèÿ (ïèîãëèòàçîí, ðîñèãëèòàçîí) ó áîëüíûõ 
ÍÀÑÃ â òå÷åíèå 3–12 ìåñ. äîñòîâåðíî óëó÷øàþò-
ñÿ áèîõèìè÷åñêèå ïîêàçàòåëè êðîâè, óìåíüøà-
þòñÿ ñòåàòîç è âûðàæåííîñòü íåêðîâîñïàëèòåëü-
íûõ èçìåíåíèé â ïå÷åíè. Îñîáåííîñòü äåéñòâèÿ 
ïèîãëèòàçîíà - ïåðåðàñïðåäåëåíèå (ðåìîäå-
ëèðîâàíèå) æèðîâîé òêàíè çà ñ÷åò óìåíüøåíèÿ 
öåíòðàëüíîãî îæèðåíèÿ.

Ïðè íàçíà÷åíèè ïèîãëèòàçîíà (30 ìã/ñóò.) â 
òå÷åíèå 12 ìåñ. óëó÷øàåòñÿ óñâîåíèå ãëþêîçû 
ïåðèôåðè÷åñêèìè òêàíÿìè, ñíèæàåòñÿ ãëþêîíå-
îãåíåç â ïå÷åíè, ñîäåðæàíèå â êðîâè ÑÆÊ è TNF-
α, ÷åì è îáóñëîâëåí åãî ýôôåêò ïðè ÍÀÑÃ.

Õàðàêòåðèçóÿ ýôôåêòèâíîñòü èíñóëèíîâûõ 
ñåíñèòàéçåðîâ, íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî ïî-
ëîæèòåëüíàÿ áèîõèìè÷åñêàÿ äèíàìèêà íà ôîíå 

         Таблица 4
Стеатоз печени – распространенность

Ãðóïïû %
Êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà (ëèöà áåç ôàêòîðîâ ðèñêà) 
Óïîòðåáëÿþùèå >60 ã ýòàíîëà â ñóòêè
Ëèöà ñ îæèðåíèåì 
Ëèöà ñ äâóìÿ ôàêòîðàìè ðèñêà (àëêîãîëü + îæèðåíèå)

16
46
76
95

86

ЛЕКЦИЯ. В ПОМОЩЬ ПРАКТИЧЕСКОМУ ВРАЧУ
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ïðèåìà ãëèòàçîíîâ ðàçâèâàåòñÿ òîëüêî ïîñëå 
êîððåêöèè ãèïåðèíñóëèíåìèè, òî åñòü íà 3–4-ì 
ìåñÿöå òåðàïèè. Ïðè÷åì íàáëþäàåòñÿ íå òîëüêî 
ñíèæåíèå óðîâíÿ ñûâîðîòî÷íîãî èíñóëèíà è Ñ-
ïåïòèäà, íî è ñòîéêî íîðìàëèçóåòñÿ àêòèâíîñòü 
ïå÷åíî÷íûõ ôåðìåíòîâ.

Ñ öåëüþ êóïèðîâàíèÿ ÿâëåíèé âîñïàëåíèÿ, 
òîðìîæåíèÿ ôèáðîçà èñïîëüçóþò:

•Óðñîäåçîêñèõîëåâóþ êèñëîòó. 
•Àäåìåòèîíèí. 
•Ýññåíöèàëüíûå ôîñôîëèïèäû. 
•Îðíèòèí-àñïàðòàò. 
Ïðèìåíåíèå ïðåïàðàòîâ ñ àíòèîêñèäàíòíîé 

àêòèâíîñòüþ (âèòàìèíà Å,  áåòàèíà,  àöåòèëöèñ-
òåèíà) ìîæåò áûòü îïðàâäàííûì ñ òî÷êè çðåíèÿ 
ïàòîãåíåçà ÍÀÆÁÏ, îäíàêî òàêèå àñïåêòû, êàê 
ïðàâèëüíûé âûáîð àíòèîêñèäàíòà, íåîáõîäè-
ìàÿ äîçà è ïðîäîëæèòåëüíîñòü ëå÷åíèÿ, òðåáóþò 
äàëüíåéøåãî èññëåäîâàíèÿ. Íà îñíîâàíèè îïûòà 
èõ ïðèìåíåíèÿ ìîæíî çàêëþ÷èòü, ÷òî ïîëîæè-
òåëüíîå âëèÿíèå àíòèîêñèäàíòîâ íà áèîõèìè÷åñ-
êèå ïîêàçàòåëè íå ñîïðîâîæäàåòñÿ äîñòîâåðíû-
ìè ãèñòîëîãè÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè â ïå÷åíè.
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ЗАБОЛЕВАНИЯ ПЕЧЕНИ У БЕРЕМЕННЫХ 
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Ïðè ôèçèîëîãè÷åñêîé áåðåìåííîñòè íà-
áëþäàåòñÿ ðÿä èçìåíåíèé, ãëàâíûì îáðà-
çîì ëàáîðàòîðíûõ ïîêàçàòåëåé, êîòîðûå 

íåîáõîäèìî ó÷èòûâàòü ïðè îöåíêå ïàòîëî-
ãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé ïå÷åíè. Áîëüøàÿ ÷àñòü 
èçìåíåíèé (ïîÿâëåíèå «ñîñóäèñòûõ çâåçäî-
÷åê» íà êîæå, ïîâûøåíèå ñîäåðæàíèÿ æåë-
÷íûõ êèñëîò, õîëåñòåðèíà, òðèãëèöåðèäîâ 
â ñûâîðîòêå êðîâè, ïîâûøåíèå êîíöåíòðà-
öèè êîàãóëÿöèîííûõ ôàêòîðîâ) îáóñëîâëåíà 
âëèÿíèåì ïîâûøåííûõ óðîâíåé ýñòðîãåíîâ 
è ïðîãåñòåðîíà, íåêîòîðûå (2-4-êðàòíîå ïî-
âûøåíèå óðîâíÿ ùåëî÷íîé ôîñôàòàçû (ÙÔ) 
– ñèíòåçîì â ïëàöåíòå. Êðîìå òîãî, óâåëè÷å-
íèå îáúåìà öèðêóëèðóþùåé êðîâè (ÎÖÊ) è 
ïðîñòîé ýôôåêò ðàçâåäåíèÿ îáóñëîâëèâàþò 
ñíèæåíèå óðîâíåé îáùåãî áåëêà è àëüáóìè-
íà. Âñå ïåðå÷èñëåííûå îòêëîíåíèÿ èìåþò 
íàèáîëüøóþ âûðàæåííîñòü â III òðèìåñòðå 
áåðåìåííîñòè. Óðîâíè áèëèðóáèíà, γ-ãëþ-
òàìèëòðàíñïåïòèäàçû (ÃÃÒÏ), ñûâîðîòî÷íûõ 
àìèíîòðàíñôåðàç (ÀÑÒ, ÀËÒ) è γ-ãëîáóëèíîâ 
â íîðìå íå ïîâûøàþòñÿ. Ñïåöèôè÷åñêèõ ãèñ-
òîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé â ïå÷åíè íå âûÿâëÿ-
åòñÿ. Íîðìàëèçàöèÿ èçìåíåííûõ ïîêàçàòå-
ëåé ïðîèñõîäèò â ïåðâûå 4-6 íåäåëü ïîñëå 
ðîäîâ [5].

Çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè, íàáëþäàþùèåñÿ âî âðå-
ìÿ áåðåìåííîñòè, ïðèíÿòî äåëèòü íà òðè îñíîâ-
íûå ãðóïïû (òàáë.) [5, 8].

I. Ïîðàæåíèÿ ïå÷åíè, ñâÿçàííûå ñ áåðå-
ìåííîñòüþ 

Поражение печени при чрезмерной рвоте 
беременных.  ×ðåçìåðíàÿ ðâîòà áåðåìåííûõ 
âñòðå÷àåòñÿ ñ ÷àñòîòîé îò 0,3% äî 2%. Îíà ðàç-
âèâàåòñÿ, êàê ïðàâèëî, ìåæäó 4-é è 10-é íåäå-
ëÿìè è ïðåêðàùàåòñÿ äî 20-é íåäåëè áåðåìåí-
íîñòè. Ñîñòîÿíèå ïðèâîäèò ê îáåçâîæèâàíèþ, 
ýëåêòðîëèòíûì íàðóøåíèÿì, ñíèæåíèþ ìàññû 

òåëà, êàòàáîëèçìó áåëêà. Ó 50-60% ìîãóò âîçíè-
êàòü òðàíçèòîðíûå ôóíêöèîíàëüíûå èçìåíåíèÿ 
ïå÷åíè: íåáîëüøîå ïîâûøåíèå óðîâíÿ áèëèðó-
áèíà, ÀÑÒ, ÀËÒ, ÙÔ, ñíèæåíèå óðîâíÿ àëüáóìè-
íà â ñûâîðîòêå êðîâè ñ áûñòðîé íîðìàëèçàöè-
åé ýòèõ ïîêàçàòåëåé ïîñëå ïðåêðàùåíèÿ ðâîòû 
è âîññòàíîâëåíèÿ ïèòàíèÿ. Ðåäêî íàáëþäàåòñÿ 
çíà÷èòåëüíîå ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè ÀÑÒ è ÀËÒ, 
÷òî òðåáóåò èñêëþ÷åíèÿ îñòðîãî âèðóñíîãî (ÎÂÃ) 
èëè ëåêàðñòâåííîãî ãåïàòèòà, îáîñòðåíèÿ ïðåä-
øåñòâîâàâøåãî áåðåìåííîñòè ëàòåíòíî ïðî-
òåêàâøåãî õðîíè÷åñêîãî çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè 
(ÕÇÏ). Ñïåöèôè÷åñêèå ãèñòîëîãè÷åñêèå èçìåíå-
íèÿ â ïå÷åíè îòñóòñòâóþò. Ñîñòîÿíèå íå òðåáóåò 
ïðåðûâàíèÿ áåðåìåííîñòè [5, 8, 12]. 

Внутрипеченочный холестаз беремен-
ных (ВХБ) îòíîñèòåëüíî ðåäêîå (îò 1/1000 äî 
1/10000 ðîäîâ) ñîñòîÿíèå, êîòîðîå, òåì íå ìå-
íåå, ÿâëÿåòñÿ âòîðîé ïî ÷àñòîòå (ïîñëå ÎÂÃ) ïðè-
÷èíîé æåëòóõè ó áåðåìåííûõ, îáóñëîâëèâàÿ äî 
20-25% ñëó÷àåâ åå ðàçâèòèÿ. Â îñíîâå ÂÕÁ ëåæèò 
ãåíåòè÷åñêàÿ ïðåäðàñïîëîæåííîñòü ê íåîáû÷íîé 
õîëåñòàòè÷åñêîé ðåàêöèè íà ïðîäóöèðóåìûå âî 
âðåìÿ áåðåìåííîñòè ýñòðîãåíû è ïðîãåñòåðîíû. 
Ïîëó÷åíû äîêàçàòåëüñòâà ðîëè ïîëèìîðôèçìà 
ãåíîâ, êîäèðóþùèõ áåëêè-òðàíñïîðòåðû êîìïî-
íåíòîâ æåë÷è èëè èõ ÿäåðíûå ðåãóëÿòîðíûå áåë-
êè, â ðàçâèòèè ÂÕÁ. Íåðåäêî èìååòñÿ ñåìåéíûé 
àíàìíåç – íàëè÷èå êîæíîãî çóäà âî âðåìÿ áåðå-
ìåííîñòåé ó ìàòåðè, ñåñòåð [8, 12]. 

Îñíîâíîå êëèíè÷åñêîå ïðîÿâëåíèå – êîæíûé 
çóä, êîòîðûé ïîÿâëÿåòñÿ, êàê ïðàâèëî, â III òðè-
ìåñòðå  (â 10% ñëó÷àåâ – â I è â 25% - âî II òðè-
ìåñòðàõ áåðåìåííîñòè), íàðàñòàåò ê êîíöó áåðå-
ìåííîñòè è èñ÷åçàåò â ïåðâûå äâîå ñóòîê ïîñëå 
ðîäîâ. Ìîæåò ðåöèäèâèðîâàòü ïðè ïîâòîðíûõ 
áåðåìåííîñòÿõ è ïðèåìå ãîðìîíàëüíûõ êîíòðà-
öåïòèâîâ. Êîæíûé çóä îïåðåæàåò ïîÿâëåíèå íå-
èíòåíñèâíîé (äî 5-êðàòíîãî ïîâûøåíèÿ óðîâíÿ 
áèëèðóáèíà) æåëòóõè, êîòîðàÿ  ðàçâèâàåòñÿ ëèøü 
ó 20% áîëüíûõ, ñîïðîâîæäàåòñÿ ïîòåìíåíèåì 
ìî÷è, îñâåòëåíèåì êàëà. Îáùåå ñîñòîÿíèå áîëü-
íûõ íå ñòðàäàåò. Õàðàêòåðíî ïîâûøåíèå óðîâíåé 
ÙÔ (7-10-êðàòíîå) ïðè íåáîëüøîì íàðàñòàíèè 

Èãíàòîâà Òàòüÿíà Ìèõàéëîâíà, ä. ì. í., âåäóùèé íàó÷íûé 
ñîòðóäíèê êëèíèêè èì. àêàäåìèêà Å. È. Òàðååâà.
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àêòèâíîñòè ÀCÒ/ÀËÒ (<300 Å/ë) è ÃÃÒÏ. Íàèáîëåå 
÷óâñòâèòåëüíûì òåñòîì ÿâëÿåòñÿ îïðåäåëåíèå 
óðîâíÿ æåë÷íûõ êèñëîò â ñûâîðîòêå êðîâè. Îí ïî-
âûøàåòñÿ â 10-25 ðàç ñ èçìåíåíèåì ñîîòíîøå-
íèÿ õîëåâàÿ/õåíîäåîêñèõîëåâàÿ êèñëîòà (4:1) ïî 
ñðàâíåíèþ ñ íàáëþäàþùèìñÿ â íîðìå (<1,5:1). 
Ãèñòîëîãè÷åñêè îáíàðóæèâàþò õîëåñòàç áåç ãå-
ïàòîöåëëþëÿðíûõ íåêðîçîâ è ïðèçíàêîâ âîñïà-
ëåíèÿ. Ïðîãíîç äëÿ áåðåìåííûõ áëàãîïðèÿòíûé. 
Ïîâûøåí ðèñê îáðàçîâàíèÿ êàìíåé â æåë÷íîì 
ïóçûðå. ÂÕÁ óòÿæåëÿåò ïðîãíîç äëÿ ïëîäà: óâå-
ëè÷èâàåòñÿ ÷àñòîòà ïðåæäåâðåìåííûõ ðîäîâ è 
ìåðòâîðîæäåíèé [8, 12].

Äèôôåðåíöèàëüíûé äèàãíîç ïðîâîäèòñÿ ñ 
îáòóðàöèîííîé æåëòóõîé, õîëåñòàòè÷åñêîé ôîð-
ìîé ÎÂÃ, ëåêàðñòâåííûì ãåïàòèòîì,  ïåðâè÷íûì 
áèëèàðíûì öèððîçîì (ÏÁÖ) è ïåðâè÷íûì ñêëå-
ðîçèðóþùèì õîëàíãèòîì (ÏÑÕ). Íàèáîëüøèå 
ñëîæíîñòè ïðåäñòàâëÿåò äèôôåðåíöèàëüíûé 
äèàãíîç ÂÕÁ ñ äåáþòîì ëàòåíòíî ïðîòåêàâøåãî 
ÏÁÖ èëè ÏÑÕ. Íåðåäêî çàáîëåâàíèå ìîæåò áûòü 
ðàñïîçíàíî òîëüêî ïîñëå ðîäîâ íà îñíîâàíèè ñî-
õðàíÿþùèõñÿ êëèíè÷åñêèõ è ëàáîðàòîðíûõ ïðè-
çíàêîâ õîëåñòàçà è ðåçóëüòàòîâ ãèñòîëîãè÷åñêî-
ãî èññëåäîâàíèÿ ïå÷åíè. Ïðîâåäåíèå áèîïñèè 
ïå÷åíè âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè, êàê ïðàâèëî, íå 
òðåáóåòñÿ, òàê êàê íå âëèÿåò íà òàêòèêó âåäåíèÿ. 
Îíà íàïðàâëåíà íà óìåíüøåíèå ïðîÿâëåíèé õî-
ëåñòàçà, ïðåäîòâðàùåíèå ïðåæäåâðåìåííûõ ðî-
äîâ è âíóòðèóòðîáíîé ãèáåëè ïëîäà [12]. 

Ïðè ÂÕÁ äîêàçàí ïîëîæèòåëüíûé êëèíè÷åñ-
êèé è áèîõèìè÷åñêèé ýôôåêò ïðåïàðàòîâ óðñî-
äåîêñèõîëèåâîé êèñëîòû (ÓÄÕÊ) â äîçå 1,5-2,0 ã 
â ñóòêè. Å¸  ïðèìåíåíèå áåçîïàñíî äëÿ ïëîäà è 
ñóùåñòâåííî ñíèæàåò îáùèé óðîâåíü æåë÷íûõ 
êèñëîò â ñûâîðîòêå êðîâè, à òàêæå â ïóïîâèí-
íîé êðîâè, àìíèîòè÷åñêîé æèäêîñòè è ìîëîçèâå. 
Ïðèìåíåíèå ÓÄÕÊ íå òîëüêî îáëåã÷àåò êîæíûé 

çóä è óëó÷øàåò ñîñòîÿíèå ìàòåðè, íî è ñóùåñ-
òâåííî óëó÷øàåò ïðîãíîç äëÿ ïëîäà, óìåíüøàÿ 
÷àñòîòó ïðåæäåâðåìåííûõ ðîäîâ è ìåðòâîðîæ-
äåíèé [21].

Поражение печени при преэклампсии, ýê-
ëàìïñèè. Ïðè òÿæåëîì òå÷åíèè ãåñòîçîâ (ïðåýê-
ëàìïñèè, ýêëàìïñèè) íàáëþäàåòñÿ ïîðàæåíèå 
ïå÷åíè, ïðè÷èíà êîòîðîãî – ìèêðîàíãèîïàòèÿ 
êàê ÷àñòü ãåíåðàëèçîâàííûõ ñîñóäèñòûõ íàðóøå-
íèé. Ñïàçì àðòåðèîë è ïîâðåæäåíèå ýíäîòåëèÿ 
ñîñóäîâ ñ îòëîæåíèÿìè â íèõ ôèáðèíà, òðîìáî-
öèòîâ ïðèâîäèò ê èøåìèè, íåêðîçó ãåïàòîöèòîâ 
è êðîâîèçëèÿíèÿì â ïàðåíõèìó ïå÷åíè. Ïðèçíà-
êè ïîðàæåíèÿ ïå÷åíè ïîÿâëÿþòñÿ â êîíöå âòîðî-
ãî – òðåòüåì òðèìåñòðàõ áåðåìåííîñòè íà ôîíå 
ðàçâåðíóòîé êëèíè÷åñêîé êàðòèíû ãåñòîçà. ×àñòî 
íàáëþäàþòñÿ òîëüêî ëàáîðàòîðíûå èçìåíåíèÿ 
(ïîâûøåíèå ÙÔ, ÀÑÒ/ÀËÒ, íåáîëüøàÿ òðîìáî-
öèòîïåíèÿ) [5, 8, 12]. 

HELLP-синдром – ðåäêîå (0,1-0,6% áåðåìåí-
íîñòåé) îñëîæíåíèå, êîòîðîå ðàññìàòðèâàþò êàê 
âàðèàíò òå÷åíèÿ ïðåýêëàìïñèè. Íàáëþäàåòñÿ 
â 4-12% ñëó÷àåâ åå ðàçâèòèÿ. Õàðàêòåðèçóåòñÿ 
âíóòðèñîñóäèñòûì ãåìîëèçîì (ìèêðîàíãèîïàòè-
÷åñêàÿ ãåìîëèòè÷åñêàÿ àíåìèÿ) - Haemolysis (H), 
ïîâûøåíèåì óðîâíåé ïå÷åíî÷íûõ ôåðìåíòîâ - 
Elevated Liver enzymes (EL), òðîìáîöèòîïåíèåé - 
Low Platelet count (LP). Ðàçâèâàåòñÿ, êàê ïðàâèëî, 
â ñðîêè  îò 27 äî 36 íåäåëü áåðåìåííîñòè, ó 25-
30% - â ïåðâûå 2 ñóòîê ïîñëå ðîäîâ. Êëèíè÷åñêè 
ñîñòîÿíèå ïðîÿâëÿåòñÿ áîëåâûì àáäîìèíàëü-
íûì ñèíäðîìîì (ó 65-90% áîëüíûõ), òîøíîòîé 
è ðâîòîé (ó 50% áîëüíûõ), æåëòóõîé, îñëîæíå-
íèÿìè ÄÂÑ-ñèíäðîìà, îñòðîé ïî÷å÷íîé íåäî-
ñòàòî÷íîñòüþ, îòåêîì ëåãêèõ. Ó ÷àñòè áîëüíûõ 
àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ ìîæåò îòñóòñòâîâàòü. 
Ñîñòîÿíèå ìîæåò ñî÷åòàòüñÿ ñ îñòðîé æèðîâîé 
ïå÷åíüþ áåðåìåííûõ, ÷òî äîêàçàíî ìîðôîëîãè-

Таблица
Заболевания печени у беременных

I. Ïîðàæåíèÿ ïå÷åíè, ñâÿçàííûå ñ áåðåìåííîñòüþ
- Ïîðàæåíèå ïå÷åíè ïðè ÷ðåçìåðíîé ðâîòå áåðåìåííûõ 
- Âíóòðèïå÷åíî÷íûé õîëåñòàç áåðåìåííûõ
- Îñòðàÿ æèðîâàÿ ïå÷åíü áåðåìåííûõ
- Ïîðàæåíèå ïå÷åíè ïðè ïðåýêëàìïñèè, ýêëàìïñèè 
- HELLP-ñèíäðîì

II. Îñòðûå çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè, íå ñâÿçàííûå (ñî÷åòàþùèåñÿ) ñ áåðåìåííîñòüþ
- Îñòðûé ãåïàòèò ðàçëè÷íîé ýòèîëîãèè (âèðóñíîé, ëåêàðñòâåííîé, òîêñè÷åñêîé)
- Îñòðûé õîëåñòàç, îáóñëîâëåííûé  áèëèàðíîé îáñòðóêöèåé 
- Ñèíäðîì Áàääà-Êèàðè

III. Õðîíè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè, ïðåäøåñòâîâàâøèå áåðåìåííîñòè
- Õðîíè÷åñêèé ãåïàòèò  è  öèððîç ïå÷åíè ðàçëè÷íîé ýòèîëîãèè (âèðóñíîé, 

ëåêàðñòâåííîé, òîêñè÷åñêîé, íàñëåäñòâåííîé, àóòîèììóííîé è äð.)
- Ñåìåéíûå íåãåìîëèòè÷åñêèå ãèïåðáèëèðóáèíåìèè
- Îïóõîëè ïå÷åíè
- Âíåïå÷åíî÷íàÿ ïîðòàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ (òðîìáîç âîðîòíîé âåíû)
- Ñîñòîÿíèå ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè ïå÷åíè
- Äðóãèå



÷åñêè: ïîìèìî õàðàêòåðíûõ äëÿ HELLP-ñèíäðîìà 
ôèáðèíîâûõ òðîìáîâ â ñèíóñîèäàõ, öåíòðèäîëü-
êîâûõ íåêðîçîâ è ãåìîððàãèé, íåðåäêî âûÿâëÿ-
åòñÿ ìåëêîêàïåëüíîå îæèðåíèå ãåïàòîöèòîâ. 
Ðåäêèì è î÷åíü òÿæåëûì îñëîæíåíèåì ïîðàæå-
íèÿ ïå÷åíè ÿâëÿåòñÿ îáðàçîâàíèå ïîäêàïñóëüíûõ 
ãåìàòîì ñ ðàçðûâîì ïå÷åíè, ðàçâèòèåì âíóòðè-
áðþøíîãî êðîâîòå÷åíèÿ [5, 6, 8, 12].

Ìàòåðèíñêàÿ ñìåðòíîñòü ïðè HELLP-ñèíä-
ðîìå ñîñòàâëÿåò 1-5%, ïåðèíàòàëüíàÿ äåòñêàÿ 
ñìåðòíîñòü (îáóñëîâëåíà ïðåæäåâðåìåííîé îò-
ñëîéêîé ïëàöåíòû, âíóòðèóòðîáíîé ãèïîêñèåé, 
íåäîíîøåííîñòüþ) – îò 7 % äî 23%. 

Îñíîâíûì ìåòîäîì ëå÷åíèÿ ÿâëÿåòñÿ ñðî÷-
íîå ðîäîðàçðåøåíèå, ïîñëå êîòîðîãî ñèìïòîìû 
çàáîëåâàíèÿ ðåãðåññèðóþò, à ïîðàæåíèå ïå÷åíè 
ïîëíîñòüþ îáðàòèìî. Ðåäêî íàáëþäàåòñÿ ñîõðà-
íåíèå èëè óñèëåíèå ñèìïòîìîâ â ïåðâûå äâîå 
ñóòîê ïîñëå ðîäîâ, ÷òî òðåáóåò òùàòåëüíîãî íà-
áëþäåíèÿ, êîððåêöèè êîàãóëîïàòèè, ïðîâåäåíèÿ 
ñåàíñîâ ïëàçìàôåðåçà, ãåìîäèàëèçà [5, 6, 12]. 

Острая жировая печень (ОЖП) беремен-
ных, èëè ñèíäðîì Øèõàíà, – ðåäêîå (îò 1/7000 
äî 1/15000 ðîäîâ) òÿæåëîå îñëîæíåíèå áåðå-
ìåííîñòè. Ýòèîëîãèÿ îêîí÷àòåëüíî íå óñòàíîâ-
ëåíà. Ê ðàçâèòèþ ÎÆÏ ïðåäðàñïîëàãàþò ïåðâàÿ 
è ìíîãîïëîäíàÿ áåðåìåííîñòü, ìóæñêîé ïîë ïëî-
äà, ðàçâèòèå ïðåýêëàìïñèè, ïðèìåíåíèå íåêîòî-
ðûõ ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ.

Â ïàòîãåíåçå ÎÆÏ áåðåìåííûõ îñíîâíîå 
çíà÷åíèå ïðèíàäëåæèò íàðóøåíèþ ïðîöåññà β-
îêèñëåíèÿ æåë÷íûõ êèñëîò â ìèòîõîíäðèÿõ, â 
ñâÿçè ñ ÷åì ÎÆÏ áåðåìåííûõ îòíîñÿò ê ãðóïïå 
ìèòîõîíäðèàëüíûõ öèòîïàòèé, â êîòîðóþ âõîäÿò 
ñèíäðîì Ðåéå, òîêñè÷åñêèå ðåàêöèè íà íåêîòî-
ðûå ëåêàðñòâà (âàëüïðîàò íàòðèÿ, àíàëîãè íóê-
ëåîçèäîâ, òåòðàöèêëèí). Â îñíîâå ïîâðåæäåíèÿ 
ïå÷åíè  ïðè ýòèõ çàáîëåâàíèÿõ ëåæèò ðàçâèòèå 
òÿæåëîãî ìèêðîâåçèêóëÿðíîãî ñòåàòîãåïàòèòà. 
Íàáëþäåíèÿ ÎÆÏ áåðåìåííûõ àññîöèèðîâàíû ñ 
âûÿâëåíèåì ãåíåòè÷åñêè îáóñëîâëåííîãî äåôè-
öèòà 3-ãèäðîêñèàöèë-Êîýíçèìà À äåãèäðîãåíàçû 
æèðíûõ êèñëîò ñ äëèííîé öåïüþ (LCHAD). Â íîðìå 
ãåòåðîçèãîòíîå íîñèòåëüñòâî äåôåêòíîãî ãåíà 
ó ìàòåðè íå ïðèâîäèò ê íàðóøåíèþ Õ-îêèñëåíèÿ 
æåë÷íûõ êèñëîò. Îäíàêî åñëè ó íåå  ðàçâèâàåòñÿ 
ãîìîçèãîòíûé ïî äåôåêòíîìó ãåíó ïëîä, òî íà 
ïðîòÿæåíèè áåðåìåííîñòè ïðîèñõîäèò ïîñòóï-
ëåíèå òîêñè÷íûõ æèðíûõ êèñëîò ñ äëèííîé öåïüþ 
÷åðåç ïëàöåíòó â îðãàíèçì ìàòåðè è èõ êðèòè÷åñ-
êîå íàêîïëåíèå ê êîíöó áåðåìåííîñòè, ÷òî âåäåò 
ê ïîâðåæäåíèþ ìèòîõîíäðèé ãåïàòîöèòîâ è ïî-
ðàæåíèþ ïå÷åíè. Â ïàòîãåíåçå ÎÆÏ îáñóæäàåò-
ñÿ òàêæå âëèÿíèå âíóòðåííèõ (ïðåýêëàìïñèÿ, ïðè 
êîòîðîé ìîæåò íàáëþäàòüñÿ ïîâûøåííîå ïîñòóï-
ëåíèå æèðíûõ êèñëîò â ïå÷åíü) è âíåøíèõ (ïðèåì 
ïðåïàðàòîâ, íàðóøàþùèõ β-îêèñëåíèå æåë÷íûõ 
êèñëîò, áîãàòàÿ æèðàìè äèåòà) ôàêòîðîâ [10].

ÎÆÏ ðàçâèâàåòñÿ, êàê ïðàâèëî, â ñðîêè îò 30 
äî 38 íåäåëü. Õàðàêòåðíî íà÷àëî ñ íåñïåöèôè-
÷åñêèõ ñèìïòîìîâ: ðâîòû (~80%), áîëåé â ïðà-
âîì ïîäðåáåðüå èëè ýïèãàñòðèè (~60%), èçæîãè, 
ãîëîâíîé áîëè, ïîëèäèïñèè. ×åðåç 1-2 íåäåëè 
ðàçâèâàþòñÿ æåëòóõà, ëèõîðàäêà, áûñòðî ïðî-

ãðåññèðóþùàÿ ïå÷åíî÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü, 
íàðóøåíèÿ ñâåðòûâàíèÿ êðîâè (ÄÂÑ-ñèíäðîì), 
îñòðàÿ ïî÷å÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü. Âûÿâëÿþòñÿ 
ëåéêîöèòîç äî 20-30õ109, çíà÷èòåëüíîå ïîâûøå-
íèå óðîâíÿ ìî÷åâîé êèñëîòû â ñûâîðîòêå êðîâè, 
òÿæåëàÿ ãèïîãëèêåìèÿ, ñíèæåíèå ïîêàçàòåëåé 
áåëêîâî-ñèíòåòè÷åñêîé ôóíêöèè ïå÷åíè, óìå-
ðåííîå ïîâûøåíèå óðîâíåé áèëèðóáèíà, ÀÑÒ, 
ÀËÒ. Ñîñòîÿíèå ÷àñòî ñî÷åòàåòñÿ ñ ïðåýêëàìï-
ñèåé, ìîæåò ñî÷åòàòüñÿ ñ HELLP-ñèíäðîìîì. Ñî-
ñòîÿíèå õàðàêòåðèçóåòñÿ âûñîêîé ñìåðòíîñòüþ 
äëÿ ìàòåðè (äî 20%) è ïëîäà (áîëåå 20%). Çàáî-
ëåâàíèå ìîæåò ïðîãðåññèðîâàòü â òå÷åíèå 1-2 
äíåé ïîñëå ðîäîâ, çàòåì ñîñòîÿíèå óëó÷øàåòñÿ 
[6, 8, 10, 12]. 

Ñïåöèôè÷åñêîé òåðàïèè íå ðàçðàáîòàíî. Êàê 
è ïðè HELLP-ñèíäðîìå, ïîêàçàíî íåìåäëåííîå 
ðîäîðàçðåøåíèå (ïðåäïî÷òèòåëüíåå êåñàðåâî 
ñå÷åíèå). Ïðîâîäÿò êîððåêöèþ êîàãóëîïàòèè, ãè-
ïîãëèêåìèè è ëå÷åíèå ýçîôàãèòà, êîòîðûé ÿâëÿ-
åòñÿ íàèáîëåå ÷àñòûì èñòî÷íèêîì êðîâîòå÷åíèé. 
Ïðè ïðîãðåññèðîâàíèè ñîñòîÿíèÿ ïîñëå ðîäîâ 
ìîãóò âîçíèêíóòü ïîêàçàíèÿ ê òðàíñïëàíòàöèè 
ïå÷åíè. 

Îñíîâíûìè ïðè÷èíàìè ãèáåëè ïëîäà ÿâëÿþòñÿ 
íàëè÷èå íåñîâìåñòèìûõ ñ æèçíüþ ãåíåòè÷åñêèõ 
äåôåêòîâ ìåòàáîëèçìà æèðíûõ êèñëîò, à òàêæå 
ðàçâèòèå ãèïîêñèè è àñôèêñèè. Ðåêîìåíäóåòñÿ 
ãåíåòè÷åñêîå îáñëåäîâàíèå âñåõ íîâîðîæäåí-
íûõ îò ìàòåðåé ñ êëèíè÷åñêîé êàðòèíîé ÎÆÏ äëÿ 
ðàííåãî âûÿâëåíèÿ äåôèöèòà LCHAD ó äåòåé è 
åãî äèåòè÷åñêîé êîððåêöèè. Ðåöèäèâû ÎÆÏ ïðè 
ïîâòîðíûõ áåðåìåííîñòÿõ íàáëþäàþòñÿ ðåäêî 
[6, 10, 12].

2. Çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè, íå ñâÿçàííûå (ñî-
÷åòàþùèåñÿ) ñ áåðåìåííîñòüþ

Áîëüøèíñòâî èç îñòðûõ çàáîëåâàíèé ïå÷åíè ñ 
îäèíàêîâîé ÷àñòîòîé âñòðå÷àåòñÿ ó áåðåìåííûõ 
è íåáåðåìåííûõ, îäíàêî áåðåìåííîñòü ìîæåò 
ïðåäðàñïîëàãàòü ê ðàçâèòèþ èëè áîëåå òÿæåëîìó 
òå÷åíèþ íåêîòîðûõ èç íèõ (íàïðèìåð, õîëåëèòè-
àç, ñèíäðîì Áàääà-Êèàðè, îñòðûé ãåïàòèò, îáóñ-
ëîâëåííûé âèðóñîì ïðîñòîãî ãåðïåñà, âèðóñîì 
ãåïàòèòà Å)  [5, 6, 8].

Острый вирусный гепатит (ÎÂÃ) ìîæåò ðàç-
âèòüñÿ â ëþáîì ñðîêå áåðåìåííîñòè. Îáóñëîâ-
ëèâàåò 40-50% ñëó÷àåâ æåëòóõè ó áåðåìåííûõ. 
Â ýêîíîìè÷åñêè ðàçâèòûõ ñòðàíàõ ÷àñòîòà ОВГ, 
обусловленных вирусами А, В и С и D (HAV, HBV, 
HCV, HDV), à òàêæå èõ êëèíè÷åñêîå òå÷åíèå íå îò-
ëè÷àþòñÿ îò òàêîâûõ ó íåáåðåìåííûõ. Ïðèçíàêè 
õîëåñòàçà ìîãóò áûòü áîëåå âûðàæåíû. Îïàñ-
íîñòü äëÿ ìàòåðè è ïëîäà ïðåäñòàâëÿþò ôóëüìè-
íàíòíûå ôîðìû ÎÂÃ. ÎÂÃ ó áåðåìåííûõ íå âåäåò 
ê óâåëè÷åíèþ ÷àñòîòû âðîæäåííûõ óðîäñòâ. Ïðè 
ðàçâèòèè ÎÂÃ â êîíöå áåðåìåííîñòè èìååòñÿ 
ðèñê èíôèöèðîâàíèÿ ðåáåíêà. 

Ïðåðûâàíèå áåðåìåííîñòè è ðîäû óòÿæåëÿþò 
òå÷åíèå ÎÂÃ, ïîýòîìó òàêòèêà âåäåíèÿ íàïðàâ-
ëåíà íà ïðåäóïðåæäåíèå ïðåæäåâðåìåííûõ ðî-
äîâ. Ïðîâîäèòñÿ ñïåöèôè÷åñêàÿ ïðîôèëàêòèêà 
èíôèöèðîâàíèÿ ðåáåíêà HAV, HBV (ââåäåíèå  
ñïåöèôè÷åñêîãî èììóíîãëîáóëèíà  è âàêöèíû). 
Ââåäåíèå áåðåìåííûì ñ ïðîôèëàêòè÷åñêîé öå-
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ëüþ âàêöèíû ïðîòèâ ãåïàòèòà À, ñïåöèôè÷åñêîãî 
èììóíîãëîáóëèíà ïðîòèâ ãåïàòèòà À è Â áåçîïàñ-
íî [5, 7].

ОВГ, обусловленный вирусом гепатита Е (â 
Ðîññèè âñòðå÷àåòñÿ ñïîðàäè÷åñêè), õàðàêòåðè-
çóåòñÿ ó áåðåìåííûõ áîëåå òÿæåëûì (íåðåäêî 
ôóëüìèíàíòíûì) òå÷åíèåì è áîëåå âûñîêîé 
ñìåðòíîñòüþ (15-20%), ÷åì â ïîïóëÿöèè (2-5%), 
áîëåå âûñîêèì ðèñêîì ñàìîïðîèçâîëüíûõ àáîð-
òîâ è ìåðòâîðîæäåíèé, âûñîêîé ÷àñòîòîé ïåðè-
íàòàëüíîãî èíôèöèðîâàíèÿ ðåáåíêà. Ñïåöèôè-
÷åñêîå ëå÷åíèå è ïðîôèëàêòèêà íå ðàçðàáîòàíû 
[5, 6].

Ó áåðåìåííûõ ñ áîëåå âûñîêîé ÷àñòîòîé, ÷åì 
â ïîïóëÿöèè, íàáëþäàåòñÿ острый гепатит, обус-
ловленный вирусом простого герпеса. Çàáîëå-
âàíèå õàðàêòåðèçóåòñÿ ëèõîðàäêîé, ãåðïåòè÷åñ-
êèìè âûñûïàíèÿìè íà ñëèçèñòûõ ïîëîñòè ðòà èëè 
ãåíèòàëèé, áîëÿìè â ïðàâîì ïîäðåáåðüå, îòñóòñ-
òâèåì æåëòóõè ïðè î÷åíü âûñîêîì óðîâíå àêòèâ-
íîñòè ÀÑÒ/ÀËÒ. Áåç ëå÷åíèÿ ïðîòåêàåò òÿæåëî è 
õàðàêòåðèçóåòñÿ âûñîêîé ñìåðòíîñòüþ Ïðîòè-
âîâèðóñíîå ëå÷åíèå (àöèêëîâèð) ýôôåêòèâíî è 
ïðèâîäèò ê çíà÷èòåëüíîìó ñíèæåíèþ ìàòåðèíñ-
êîé ñìåðòíîñòè [6].    

Острый лекарственный гепатит. Ïðåïàðà-
òû, âûçûâàþùèå ëåêàðñòâåííûé ãåïàòèò, è êëè-
íè÷åñêîå òå÷åíèå ëåêàðñòâåííîãî ãåïàòèòà - òå 
æå, ÷òî è ó íåáåðåìåííûõ. Âîçìîæíà áîëüøàÿ 
âûðàæåííîñòü õîëåñòàòè÷åñêîé ðåàêöèè. Îïèñà-
íû òÿæåëûå ïîðàæåíèÿ ïå÷åíè, ñâÿçàííûå ñ ïðè-
ìåíåíèåì õëîðïðîìàçèíà ïî ïîâîäó ÷ðåçìåðíîé 
ðâîòû áåðåìåííûõ, òåòðàöèêëèíà è ïðîèçâîäíûõ 
íèòðîôóðàíà ïî ïîâîäó ïèåëîíåôðèòà. Ïðèìåíå-
íèå ïðåïàðàòîâ, òîêñè÷åñêîå äåéñòâèå êîòîðûõ 
ñêàçûâàåòñÿ íà ìèòîõîíäðèÿõ (âàëüïðîàò íàòðèÿ, 
òåòðàöèêëèíû, àíàëîãè íóêëåîçèäîâ), ìîæåò ïðî-
âîöèðîâàòü ðàçâèòèå ÎÆÏ áåðåìåííûõ [12]. 

Желчнокаменная болезнь, механическая 
желтуха. Âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè óâåëè÷èâàþò-
ñÿ ëèòîãåííûå ñâîéñòâà æåë÷è, íàðóøàåòñÿ îïî-
ðîæíåíèå æåë÷íîãî ïóçûðÿ, ÷òî ïðåäðàñïîëàãàåò 
ê îáðàçîâàíèþ êàìíåé. Êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ, 
à òàêæå òàêòèêà âåäåíèÿ – òàêèå æå, êàê ó íåáåðå-
ìåííûõ [5, 12].

Синдром Бадда-Киари (îñòðûé òðîìáîç ïå-
÷åíî÷íûõ âåí) ÿâëÿåòñÿ î÷åíü ðåäêèì, íî êðàéíå 
òÿæåëûì ïî ïðîãíîçó îñëîæíåíèåì. Ñâîéñòâåí-
íàÿ áåðåìåííîñòè ãèïåðêîàãóëÿöèÿ ÿâëÿåòñÿ 
ôàêòîðîì, ïðîâîöèðóþùèì ðàçâèòèå ñèíäðîìà 
Áàääà-Êèàðè ó æåíùèí ñ ïðåäøåñòâóþùåé òðîì-
áîôèëèåé ðàçëè÷íîãî ãåíåçà. Òðîìáîç ðàçâèâà-
åòñÿ, êàê ïðàâèëî, â ïîñëåðîäîâîì ïåðèîäå è ïðî-
ÿâëÿåòñÿ áîëåâûì àáäîìèíàëüíûì ñèíäðîìîì, 
ãåïàòîìåãàëèåé, ðåçèñòåíòíûì ê äèóðåòèêàì 
àñöèòîì, óìåðåííûì ïîâûøåíèåì áèëèðóáèíà, 
ÙÔ, ÀÑÒ/ÀËÒ. Äèàãíîç è ëå÷åáíûå ìåðîïðèÿòèÿ 
ïðè ñèíäðîìå Áàääà-Êèàðè ó áåðåìåííûõ îñòà-
þòñÿ â ðàìêàõ îáùåïðèíÿòûõ [5, 6, 8]. 

3. Õðîíè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè ó áå-
ðåìåííûõ

Áåðåìåííîñòè ìîæåò ïðåäøåñòâîâàòü ëþáîå 
èç èçâåñòíûõ  äèôôóçíûõ ÕÇÏ èëè î÷àãîâûõ ïî-
ðàæåíèé ïå÷åíè. Íàëè÷èå ÕÇÏ ðàçëè÷íîé ýòèîëî-

ãèè íà ñòàäèè ãåïàòèòà, à òàêæå êîìïåíñèðîâàí-
íîãî öèððîçà ïå÷åíè áåç ïðèçíàêîâ ïîðòàëüíîé 
ãèïåðòåíçèè íå ïðåäñòàâëÿåò çíà÷èìîãî ðèñêà 
äëÿ ìàòåðè è íå ÿâëÿåòñÿ ïðîòèâîïîêàçàíèåì 
ê âûíàøèâàíèþ áåðåìåííîñòè. Îñîáåííî âàæ-
íà ñâîåâðåìåííàÿ äèàãíîñòèêà è ëå÷åíèå ÕÇÏ ó 
æåíùèí äåòîðîäíîãî âîçðàñòà äî íàñòóïëåíèÿ 
áåðåìåííîñòè, ïîñêîëüêó íàëè÷èå àêòèâíîñòè 
ïå÷åíî÷íîãî ïðîöåññà è âûðàæåííîãî õîëåñòàçà 
ÿâëÿþòñÿ ôàêòîðàìè ðèñêà ðàçâèòèÿ îáîñòðåíèÿ 
çàáîëåâàíèÿ â ñâÿçè ñ áåðåìåííîñòüþ, íåäîíà-
øèâàíèÿ áåðåìåííîñòè, íåáëàãîïðèÿòíûõ èñõî-
äîâ äëÿ ïëîäà [2, 5, 17]. 

Хронический вирусный гепатит (ХВГ)  - íà-
èáîëåå ÷àñòî âñòðå÷àþùååñÿ ÕÇÏ ó áåðåìåí-
íûõ. Áåðåìåííîñòü ó áîëüíûõ ÕÂÃ íå îêàçûâàåò 
íåáëàãîïðèÿòíîãî âëèÿíèÿ íà òå÷åíèå è ïðîãíîç 
çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè. Óðîâåíü ÀËÒ îáû÷íî ñíè-
æàåòñÿ èëè äàæå ïðèõîäèò ê íîðìå âî âòîðîì è 
òðåòüåì òðèìåñòðàõ áåðåìåííîñòè. Â òî æå âðå-
ìÿ óðîâåíü âèðåìèè, êàê ïðàâèëî, ïîâûøàåòñÿ ê 
êîíöó áåðåìåííîñòè [3, 7]. Ïðîâåäåíèå ïðîòè-
âîâèðóñíîé òåðàïèè íå ðåêîìåíäóåòñÿ âî âðåìÿ 
áåðåìåííîñòè è ãðóäíîãî âñêàðìëèâàíèÿ â ñâÿçè 
ñ ðèñêîì îòðèöàòåëüíîãî âëèÿíèÿ íà ïëîä  è íî-
âîðîæäåííîãî [9, 14, 15]. 

Îñíîâíîé ïðîáëåìîé, ñâÿçàííîé ñ íàëè÷è-
åì àêòèâíîé âèðóñíîé èíôåêöèè ó ìàòåðè (êàê 
îñòðîé, òàê è õðîíè÷åñêîé), ÿâëÿåòñÿ ðèñê ïå-
ðèíàòàëüíîãî èíôèöèðîâàíèÿ ðåáåíêà HBV è 
HCV. Ðèñê èíôèöèðîâàíèÿ ðåáåíêà ïðè íàëè÷èè 
ó ìàòåðè HBeAg- ïîëîæèòåëüíîé HBV-èíôåêöèè 
ñîñòàâëÿåò 80-90%, à ðèñê ðàçâèòèÿ õðîíè÷åñ-
êîé èíôåêöèè – 90%. Â îòñóòñòâèå HBeAg ðèñê 
èíôèöèðîâàíèÿ çíà÷èòåëüíî íèæå – 2-15%, à 
õðîíè÷åñêàÿ èíôåêöèÿ ó èíôèöèðîâàííûõ äåòåé 
ðàçâèâàåòñÿ ðåäêî. Îò ìàòåðåé, èíôèöèðîâàí-
íûõ HBV è HDV, èíôèöèðîâàíèå HDV â ïåðèíà-
òàëüíîì ïåðèîäå âîçìîæíî âìåñòå ñ HBV, îäíà-
êî ðîëü ïåðèíàòàëüíîãî ïóòè ïåðåäà÷è äëÿ HDV 
êðàéíå ìàëà. Èíôèöèðîâàíèå ðåáåíêà ïðîèñõî-
äèò ïðåèìóùåñòâåííî èíòðàíàòàëüíî, òî åñòü âî 
âðåìÿ ðîäîâ. Ó 5-15% íîâîðîæäåííûõ îò ìàòå-
ðåé ñ HBeAg-ïîëîæèòåëüíîé èíôåêöèåé  èíôè-
öèðîâàíèå ïðîèñõîäèò â ïðåíàòàëüíîì ïåðèîäå 
(âíóòðèóòðîáíî) [5, 7]. 

Ýôôåêòèâíîñòü ñïåöèôè÷åñêîé ïàññèâíî-àê-
òèâíîé èììóíîïðîôèëàêòèêè (âàêöèíà ïðîòèâ 
ãåïàòèòà Â è ñïåöèôè÷åñêèé èììóíîãëîáóëèí) 
ïðåâûøàåò 90%. Ïðè ýòîì îíà ñóùåñòâåííî âàðü-
èðóåò â ðàçëè÷íûõ ðåãèîíàõ è çàâèñèò îò ÷àñòîòû 
âûÿâëåíèÿ HBeAg. Íåýôôåêòèâíîñòü èììóíîï-
ðîôèëàêòèêè ó 10-20% íîâîðîæäåííûõ îò ìàòå-
ðåé íîñèòåëüíèö HBeAg îáóñëîâëåíà, ãëàâíûì 
îáðàçîì, âíóòðèóòðîáíûì èíôèöèðîâàíèåì [7]. 
Ïîêàçàíà ýôôåêòèâíîñòü è áåçîïàñíîñòü ïðèìå-
íåíèÿ ëàìèâóäèíà â III òðèìåñòðå áåðåìåííîñòè 
äëÿ ñíèæåíèÿ ðèñêà ïåðèíàòàëüíîãî èíôèöèðî-
âàíèÿ îò HBeAg-ïîëîæèòåëüíûõ ìàòåðåé ñ âûñî-
êèì óðîâíåì âèðåìèè [18].

Ïðè HCV-èíôåêöèè ðèñê ïåðèíàòàëüíîãî èí-
ôèöèðîâàíèÿ íå ïðåâûøàåò 5%. Èíôèöèðîâàíèå, 
êàê è ïðè  HBV-èíôåêöèè, ïðåèìóùåñòâåííî èíò-
ðàíàòàëüíîå. ×àñòîòà è çíà÷åíèå âíóòðèóòðîáíî-



ãî èíôèöèðîâàíèÿ  HCV äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè 
íå îïðåäåëåíû. Ñïåöèôè÷åñêàÿ ïðîôèëàêòèêà 
ïåðèíàòàëüíîé èíôåêöèè HCV íå ðàçðàáîòàíà. Ó 
áîëüøèíñòâà (80%) èíôèöèðîâàííûõ ïðè ðîæäå-
íèè äåòåé ðàçâèâàåòñÿ õðîíè÷åñêàÿ HCV-èíôåê-
öèÿ. Äëÿ ñíèæåíèÿ çàáîëåâàåìîñòè ãåïàòèòîì Ñ 
ó äåòåé íàèáîëåå öåëåñîîáðàçíûì ÿâëÿåòñÿ ñê-
ðèíèíãîâîå îáñëåäîâàíèå ìîëîäûõ æåíùèí íà 
íàëè÷èå HCV-èíôåêöèè è ïðîâåäåíèå ïðîòèâî-
âèðóñíîé òåðàïèè äî ïëàíèðîâàíèÿ áåðåìåííîñ-
òè [1, 3, 14, 20]. 

Äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè íå áûëî ïîëó÷åíî 
âåñêèõ îñíîâàíèé äëÿ ðåêîìåíäàöèè êåñàðåâà 
ñå÷åíèÿ ñ öåëüþ óìåíüøåíèÿ ðèñêà èíôèöèðîâà-
íèÿ ðåáåíêà êàê HBV, òàê è HCV, îäíàêî ðàçíîðå-
÷èâîñòü ðåçóëüòàòîâ èìåþùèõñÿ èññëåäîâàíèé 
îáóñëîâëèâàåò íåîáõîäèìîñòü äàëüíåéøåãî èçó-
÷åíèÿ è óòî÷íåíèÿ ðåêîìåíäàöèé [7, 14, 19, 20]. 
Íàëè÷èå ôàêòîðîâ âûñîêîãî ðèñêà èíòðàíàòàëü-
íîãî èíôèöèðîâàíèÿ (âûñîêèé óðîâåíü HCV- èëè 
HBV-âèðåìèè, íàëè÷èå ìíîãîïëîäíîé áåðåìåí-
íîñòè è äð.) äîëæíû ó÷èòûâàòüñÿ ïðè îáñóæäå-
íèè ñïîñîáà ðîäîðàçðåøåíèÿ. HBV- è/èëè HCV 
èíôåêöèÿ ó ìàòåðè íå ðàññìàòðèâàåòñÿ â êà÷åñò-
âå ïðîòèâîïîêàçàíèÿ ê ãðóäíîìó âñêàðìëèâàíèþ 
íîâîðîæäåííîãî [3, 7, 14, 20]. 

Áåðåìåííîñòü, íåðåäêî ïîâòîðíàÿ, ÷àñòî íà-
áëþäàåòñÿ ó áîëüíûõ аутоимунным гепатитом, 
â òîì ÷èñëå íà ñòàäèè öèððîçà ïå÷åíè. Îáîñ-
òðåíèÿ çàáîëåâàíèÿ âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè 
êðàéíå ðåäêè. Àêòèâíîñòü çàáîëåâàíèÿ, êàê ïðà-
âèëî, ñíèæàåòñÿ âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè, ÷òî 
ïîçâîëÿåò óìåíüøàòü äîçû èììóíîñóïðåññèâ-
íîé òåðàïèè. Íàáëþäåíèå è àäåêâàòíàÿ òåðàïèÿ 
îáóñëîâëèâàþò áëàãîïðèÿòíîå òå÷åíèå è èñõîäû 
áåðåìåííîñòè. Îáîñòðåíèÿ ÷àñòû (îêîëî 80%) 
ïîñëå ðîäîâ, â ñâÿçè ñ ÷åì òùàòåëüíîå íàáëþäå-
íèå è êîððåêöèÿ èììóíîñóïðåññèâíîé òåðàïèè 
íåîáõîäèìû â ïîñëåðîäîâîì ïåðèîäå. Ïðèìå-
íåíèå ãëþêîêîðòèêîñòåðîèäîâ (ÃÊÑ) ñ÷èòàåòñÿ  
áåçîïàñíûì âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè è ëàêòàöèè, 
îäíàêî ñóùåñòâóåò ðèñê ðîæäåíèÿ äåòåé ñ íåçà-
ðàùåíèåì òâåðäîãî íåáà (â 3,4 ðàçà âûøå, ÷åì â 
ïîïóëÿöèè) ïðè ïðèìåíåíèè ÃÊÑ (îñîáåííî  â âû-
ñîêèõ äîçàõ) â I òðèìåñòðå áåðåìåííîñòè. Áåçî-
ïàñíîñòü ïðèìåíåíèÿ â I òðèìåñòðå àçàòèîïðèíà 
îêîí÷àòåëüíî íå îïðåäåëåíà (íå èñêëþ÷àåòñÿ 
ïîâûøåíèå ðèñêà ðàçâèòèÿ âðîæäåííûõ ïîðîêîâ 
ñåðäöà), â ñâÿçè ñ ÷åì àçàòèîïðèí ïî âîçìîæíîñ-
òè äîëæåí áûòü îòìåíåí âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè 
[2, 5, 12, 13].

Òå÷åíèå первичного билиарного цирроза и 
первичного склерозирующего холангита âî 
âðåìÿ áåðåìåííîñòè õàðàêòåðèçóåòñÿ íàðàñòà-
íèåì ïðèçíàêîâ õîëåñòàçà, êàê ïðàâèëî, âî II-III 
òðèìåñòðàõ áåðåìåííîñòè, èíîãäà ïîñëå ðîäîâ. 
Íåðåäêî íàáëþäàåòñÿ ìàíèôåñòàöèÿ ýòèõ çàáî-
ëåâàíèé êîæíûì çóäîì âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè, 
÷òî òðåáóåò äèôôåðåíöèàëüíîãî äèàãíîçà ñ ÂÕÁ. 
Íåñìîòðÿ íà îòíîñèòåëüíóþ ðåäêîñòü ÏÁÖ è ÏÑÕ, 
î âîçìîæíîì èõ íàëè÷èè ñëåäóåò äóìàòü âî âñåõ 
ñëó÷àÿõ ðàçâèòèÿ õîëåñòàçà ó áåðåìåííûõ. Íà-
ðàñòàíèå ïðèçíàêîâ õîëåñòàçà ïðèâîäèò ê óâåëè-
÷åíèþ ðèñêà íåäîíàøèâàíèÿ ïëîäà, ìåðòâîðîæ-

äåíèé, ÷òî îáîñíîâûâàåò ïðèìåíåíèå âî âðåìÿ 
áåðåìåííîñòè (ïî êðàéíåé ìåðå, âî II-III òðèìåñ-
òðàõ) ÓÄÕÊ  êàê îñíîâíîãî ïàòîãåíåòè÷åñêîãî 
ñðåäñòâà ïðè ýòèõ çàáîëåâàíèÿõ. Íàáëþäåíèé 
ïðèìåíåíèÿ ïðåïàðàòà íà ïðîòÿæåíèè I òðèìåñ-
òðà áåðåìåííîñòè íåäîñòàòî÷íî, ÷òîáû äåëàòü 
âûâîäû î ïîëíîé åãî áåçîïàñíîñòè [5, 12].

Болезнь Вильсона-Коновалова (гепатоце-
ребральная дистрофия) - ðåäêîå ãåíåòè÷åñêè 
îáóñëîâëåííîå çàáîëåâàíèå ñ ïðåèìóùåñòâåí-
íûì ïîðàæåíèåì  ïå÷åíè è öåíòðàëüíîé íåðâíîé 
ñèñòåìû, â îñíîâå êîòîðîãî ëåæèò èçáûòî÷íîå 
íàêîïëåíèå ìåäè. Çàáîëåâàíèå ðàçâèâàåòñÿ â 
ìîëîäîì âîçðàñòå è ñîïðîâîæäàåòñÿ áåñïëîäè-
åì, ñàìîïðîèçâîëüíûìè àáîðòàìè. Ñâîåâðåìåí-
íàÿ ìåäüýëèìèíèðóþùàÿ òåðàïèÿ (ïðåïàðàòû 
D-ïåíèöèëëàìèíà, öèíêà) áîëåçíè Âèëüñîíà-Êî-
íîâàëîâà ïðèâîäèò ê âîññòàíîâëåíèþ ôóíêöèè 
ïå÷åíè è ðåïðîäóêòèâíîé ôóíêöèè. Ìåäüýëèìè-
íèðóþùàÿ òåðàïèÿ äîëæíà áûòü ïðîäîëæåíà âî 
âðåìÿ áåðåìåííîñòè, äîçà ìîæåò áûòü ñíèæåíà 
â III òðèìåñòðå áåðåìåííîñòè. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, 
÷òî ïðåïàðàòû öèíêà áîëåå áåçîïàñíû äëÿ ïëîäà 
[2, 12].

Портальная гипертензия у больных цирро-
зом печени. Íàëè÷èå âûðàæåííîé ïîðòàëüíîé 
ãèïåðòåíçèè ñîçäàåò ïîâûøåííûé ðèñê ðàçâè-
òèÿ êðîâîòå÷åíèÿ èç âàðèêîçíî ðàñøèðåííûõ 
âåí ïèùåâîäà (ÂÐÂÏ), êîòîðûé äîñòèãàåò 25%.  
Êðîâîòå÷åíèÿ âîçíèêàþò ÷àùå âî II èëè íà÷àëå III 
òðèìåñòðà áåðåìåííîñòè, ÷òî ñâÿçûâàþò ñ ìàê-
ñèìàëüíûì â ýòîò ïåðèîä íàðàñòàíèåì ÎÖÊ [16, 
17].  Â òî æå âðåìÿ â èññëåäîâàíèè, ïðîâåäåííîì 
â Ðîññèè, ïîêàçàíî, ÷òî  êðîâîòå÷åíèÿ èç ÂÐÂÏ 
íàèáîëåå ÷àñòî ðàçâèâàëèñü â ðàííåì ïîñëåðî-
äîâîì ïåðèîäå (â ïåðâûå 2 íåäåëè) [4]. Íàáëþ-
äåíèÿ ðàçâèòèÿ êðîâîòå÷åíèÿ èç ÂÐÂÏ â ïåðèîä 
ðîäîâ êðàéíå ðåäêè, â ñâÿçè ñ ÷åì ïðåîáëàäàåò 
ìíåíèå, ÷òî ðîäû ÷åðåç åñòåñòâåííûå ðîäîâûå 
ïóòè íå óâåëè÷èâàþò ðèñêà êðîâîòå÷åíèÿ. Òàê-
òèêà âåäåíèÿ áåðåìåííûõ ñ êðîâîòå÷åíèåì – â 
ðàìêàõ îáùåïðèíÿòîé. Ìàòåðèíñêàÿ ñìåðòíîñòü 
äîñòèãàåò 50%  [5, 16, 17].

Òùàòåëüíàÿ îöåíêà ðèñêà â ñâÿçè ñ âîçìîæíîé 
áåðåìåííîñòüþ ó áîëüíûõ öèððîçîì è ïðè íåîá-
õîäèìîñòè õèðóðãè÷åñêàÿ êîððåêöèÿ ïîðòàëüíîé 
ãèïåðòåíçèè èëè òðàíñïëàíòàöèÿ ïå÷åíè äîëæ-
íû ïðîâîäèòüñÿ äî íàñòóïëåíèÿ áåðåìåííîñòè. 
Áåðåìåííûì, èìåþùèì âûñîêèé ðèñê êðîâîòå-
÷åíèÿ (ÂÐÂÏ >2 ñòåïåíè, îñîáåííî ïðè íàëè÷èè 
âîñïàëèòåëüíûõ è òðîôè÷åñêèõ èçìåíåíèé ñëè-
çèñòîé ïèùåâîäà), à òàêæå èìåþùèì ïðèçíàêè 
ïå÷åíî÷íî-êëåòî÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè, ðàçâèòèÿ 
ãåïàòîöåëëþëÿðíîé êàðöèíîìû, ðåêîìåíäóåòñÿ 
ïðåðûâàíèå áåðåìåííîñòè íà ðàííèõ åå ñðîêàõ 
(äî 12 íåäåëü)  [3, 4, 5, 16, 17].

Çàêëþ÷åíèå. Âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè íàáëþ-
äàåòñÿ öåëûé ðÿä çàáîëåâàíèé ïå÷åíè – ñâÿçàí-
íûõ ñ áåðåìåííîñòüþ èëè ñî÷åòàþùèõñÿ ñ íåé. 
Ñâîåâðåìåííàÿ äèàãíîñòèêà ïîðàæåíèÿ ïå÷åíè 
è òùàòåëüíàÿ îöåíêà ñòåïåíè ðèñêà äëÿ ìàòåðè è 
ïëîäà â êàæäîì êîíêðåòíîì ñëó÷àå íåîáõîäèìû 
äëÿ âûáîðà ïðàâèëüíîé òàêòèêè âåäåíèÿ è ëå÷å-
íèÿ.
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ВРОЖДЕННЫЕ ГЕПАТИТЫ В И С У ДЕТЕЙ 

М.В. Голубева, Л.Ю. Барычева, Л.В. Погорелова
Ставропольская государственная медицинская академия 

Àêòóàëüíîñòü ïåðèíàòàëüíûõ âèðóñíûõ ãå-
ïàòèòîâ Â è Ñ ñâÿçàíà ñ âûñîêîé  çàáîëå-
âàåìîñòüþ ýòèìè èíôåêöèÿìè â ïîïóëÿ-

öèè è ÷àñòûì ðàçâèòèåì õðîíè÷åñêèõ ôîðì 
â äåòñêîì âîçðàñòå. Îáùåå ÷èñëî íîñèòåëåé 
ãåïàòèòà Â â Ðîññèè ïðåâûøàåò 5 ìëí. ÷åëî-
âåê, ãåïàòèòà Ñ – 2,5 ìëí. Çàáîëåâàåìîñòü 
îñòðûì ãåïàòèòîì Â, ïîâûøàâøàÿñÿ äî íà÷à-
ëà ýòîãî âåêà, â íàñòîÿùåå âðåìÿ ñíèæàåòñÿ, 
íî âñå åùå ñîõðàíÿåòñÿ íà âûñîêîì óðîâíå 
(5,26 íà 100000 íàñåëåíèÿ). Ïîñêîëüêó âàê-
öèíàöèÿ ïðîòèâ ãåïàòèòà Â âíåñåíà â íàöèî-
íàëüíûé êàëåíäàðü ïðèâèâîê òîëüêî ñ 2000 
ãîäà, áîëüøèíñòâî æåíùèí äåòîðîäíîãî âîç-
ðàñòà îñòàþòñÿ âîñïðèèì÷èâûìè ê èíôåê-
öèè. ×àñòîòà HBs-ïîçèòèâíûõ æåíùèí ñðåäè 
áåðåìåííûõ â Ðîññèè äîñòèãàåò 6,3%. 

Äîëÿ HCV-èíôèöèðîâàííûõ áåðåìåííûõ 
æåíùèí â íàøåé ñòðàíå ñîñòàâëÿåò 1,4-2,7%, â 
ãðóïïå áóäóùèõ ìàòåðåé ñ óðîãåíèòàëüíûìè èí-
ôåêöèÿìè – 8,3-8,9%, ñðåäè æåíùèí ñ íàðêîòè-
÷åñêîé çàâèñèìîñòüþ – 65,5% [3].

Ïåðèíàòàëüíûå ãåïàòèòû îòëè÷àþòñÿ ïðî-
ãðåäèåíòíûì òå÷åíèåì. ×àñòîòà ôîðìèðîâàíèÿ 
ïåðâè÷íî-õðîíè÷åñêîãî ãåïàòèòà â èñõîäå âíóòðè-
óòðîáíîãî èíôèöèðîâàíèÿ äîñòèãàåò 90%. Çíà÷è-
òåëüíàÿ ÷àñòü õðîíè÷åñêèõ ãåïàòèòîâ ó âçðîñëûõ 
èìåþò èñòîêè â äåòñêîì âîçðàñòå (42%) è ÿâëÿþò-
ñÿ îäíèì èç îñíîâíûõ ôàêòîðîâ ïîääåðæàíèÿ âû-
ñîêîé ÷àñòîòû õðîíè÷åñêîé èíôåêöèè [12]. Ñ÷è-
òàåòñÿ, ÷òî 20-30% õðîíè÷åñêèõ íîñèòåëåé HBsAg  
â ÑØÀ, 23% â Àçèè è 8% â Àôðèêå îòíîñÿòñÿ ê 
êàòåãîðèè ëèö, èíôèöèðîâàííûõ ïåðèíàòàëüíî. 
Èìåþòñÿ äàííûå î ïðåèìóùåñòâåííîì ðàçâèòèè 
ãåïàòîêàðöèíîìû ó õðîíè÷åñêèõ íîñèòåëåé HBV, 
ïåðâè÷íî èíôèöèðîâàííûõ ïåðèíàòàëüíî èëè â 
ðàííåì äåòñòâå [2]. 

ÝÒÈÎËÎÃÈß
Вирус гепатита В ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ÄÍÊ-

ñîäåðæàùèé âèðóñ äèàìåòðîì 42 íì. Îòíîñèòñÿ 

ê ñåìåéñòâó ãåïàäíîâèðóñîâ, ñîñòîèò èç îáîëî÷-
êè è íóêëåîêàïñèäà. Îñíîâíûå ñòðóêòóðíûå ýëå-
ìåíòû îáîëî÷êè âèðóñà: ïîâåðõíîñòíûé àíòèãåí  
- HBsAg è ðåöåïòîð äëÿ ïîëèàëüáóìèíà (ïîëèìå-
ðèçèðîâàííîãî àëüáóìèíà) - êîìïëåêñ ïðå-S.

Â íóêëåîêàïñèäå íàõîäÿòñÿ ÿäåðíûé àíòèãåí 
(core) HBcAg, ñîïðÿæåííûé ñ íèì àíòèãåí å (èí-
ôåêöèîçíîñòè) HBeAg, äâóíèò÷àòàÿ ÄÍÊ âèðóñà, 
ÄÍÊ-ïîëèìåðàçà, ïðîòåèíêèíàçà.  

HBV èìååò 9 ãåíîòèïîâ. Ñïîñîáåí ñóùåñòâî-
âàòü â ìóòàíòíûõ ôîðìàõ. Íàèáîëåå ðàñïðîñòðà-
íåííûé ìóòàíò – HBe-íåãàòèâíûé. 

Возбудитель гепатита С – ìåëêèé âèðóñ èç 
ñåìåéñòâà ôëàâèâèðóñîâîâ (30-38 íì). Ñîñòîèò 
èç ñóïåðêàïñèäà (ëèïèäíîé îáîëî÷êè) è íóêëå-
îêàïñèäà. Ãåíîì ïðåäñòàâëåí îäíîöåïî÷å÷íîé 
ÐÍÊ. ÐÍÊ êîäèðóåò åäèíñòâåííûé ëèïîïðîòå-
èí, êîòîðûé ðàñùåïëÿåòñÿ íà 3 ñòðóêòóðíûõ è 7 
íåñòðóêòóðíûõ áåëêîâ.  Ê ñòðóêòóðíûì áåëêàì îò-
íîñÿò ñåðäöåâèííûé core-ðåãèîí (p22) (íóêëåî-
êàïñèä) è äâà îáîëî÷å÷íûõ ãëèêîïðîòåèíà Å1 è 
Å2 (ñóïåðêàïñèä). 

Äëÿ íåñòðóêòóðíûõ áåëêîâ ïðèíÿòû îáîçíà-
÷åíèÿ NS (NS1, NS2, NS3, NS4à, NS4b, NS5a, 
NS5d). 

Âèðóñ ãåïàòèòà Ñ íåîäíîðîäåí. Èìååòñÿ îò 6 
äî 11 ãåíîòèïîâ HCV è îêîëî 100 ñóáòèïîâ. Êðî-
ìå òîãî, ñóùåñòâóþò åùå è êâàçèøòàììû, ò.å. 
îäíîâðåìåííî ïðèñóòñòâóþùèå âàðèàíòû HCV ñ 
èçìåíåííûì, íî áëèçêîðîäñòâåííûì ãåíîìîì.  

Â ìèðå íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåíû ãåíîòèïû 
1à, 1b, 2à, 2b, 3à. Â Ðîññèè ïðåîáëàäàåò ãåíîòèï 
1â (77%), ðåæå âñòðå÷àåòñÿ ãåíîòèï 3à (12%). 

ÝÏÈÄÅÌÈÎËÎÃÈß
Вертикальная передача HBV îñóùåñò-

âëÿåòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî â ðåãèîíàõ ñ âûñî-
êîé ðàñïðîñòðàíåííîñòüþ âèðóñîíîñèòåëü-
ñòâà. Ðèñê èíôèöèðîâàíèÿ ïëîäà ñóùåñòâåííî 
âûøå ó æåíùèí, çàáîëåâøèõ îñòðûì ãåïàòè-
òîì Â âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè, â ñðàâíåíèè ñ 
æåíùèíàìè-íîñèòåëÿìè HBsAg. Âåðîÿòíîñòü 
çàðàæåíèÿ äåòåé îò ìàòåðåé, èíôèöèðîâàííûõ 
HBV âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè, ñîñòàâëÿåò 40-
50%, îò æåíùèí-íîñèòåëåé HBsAg – 10%. Åñëè 
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îñòðûé ãåïàòèò Â âîçíèêàåò â I è II òðèìåñòðàõ 
áåðåìåííîñòè, âåðîÿòíîñòü çàáîëåâàíèÿ íîâî-
ðîæäåííîãî íåâåëèêà. Åñëè â III òðèìåñòðå, òî 
ðèñê çàáîëåâàíèÿ äëÿ ïîòîìñòâà êîëåáëåòñÿ îò  
25% äî 76%. 

Ðèñê çàðàæåíèÿ ïðè ëþáîé êëèíè÷åñêîé ôîð-
ìå ãåïàòèòà Â ó ìàòåðè ïðîïîðöèîíàëåí ðåïëèêà-
òèâíîé àêòèâíîñòè âèðóñà. Ïðè íàëè÷èè ìàðêåðîâ 
àêòèâíîé ðåïëèêàöèè HBV çàðàæåíèå ðåáåíêà ïðî-
èñõîäèò â 70-90% ñëó÷àåâ (òàáë. 1). Áîëåå 90% íî-
âîðîæäåííûõ èíôèöèðóåòñÿ îò ìàòåðåé-íîñèòåëåé 
HBeAg â ïðîöåññå ðîäîâ. Â ñëó÷àå íîñèòåëüñòâà 
ìàòåðüþ òîëüêî HÂsAg ðèñê âåðòèêàëüíîé ïåðåäà-
÷è âèðóñà íîâîðîæäåííîìó íèæå, îäíàêî ñîõðàíÿ-
åòñÿ âåðîÿòíîñòü çàðàæåíèÿ ïðè ãðóäíîì âñêàðì-
ëèâàíèè è òåñíîì êîíòàêòå ñ ìàòåðüþ. 

Çàðàæåíèå äåòåé îò ìàòåðåé-íîñèòåëåé HBV 
â 90-95% ñëó÷àåâ ïðîèñõîäèò â ïðîöåññå ðî-
äîâ â ðåçóëüòàòå êîíòàìèíàöèè èç ñîäåðæàùèõ 
êðîâü îêîëîïëîäíûõ âîä ÷åðåç ìàöåðèðîâàííûå 
êîæíûå ïîêðîâû è ñëèçèñòûå îáîëî÷êè ðåáåíêà 
(òàáë. 2). Â ðåäêèõ ñëó÷àÿõ çàðàæåíèå ðåáåíêà 
ïðîèñõîäèò ñðàçó ïîñëå ðîæäåíèÿ ïðè òåñíîì 
êîíòàêòå ñ èíôèöèðîâàííîé ìàòåðüþ. Ïåðåäà÷à 
èíôåêöèè â ýòèõ ñëó÷àÿõ îñóùåñòâëÿåòñÿ ÷åðåç 
ìèêðîòðàâìû â ðåçóëüòàòå ïîïàäàíèÿ êðîâè ìà-
òåðè (èç òðåùèí ñîñêîâ) è, âîçìîæíî, ïðè êîðì-
ëåíèè ãðóäüþ.

Ðèñê ïåðèíàòàëüíîãî çàðàæåíèÿ HBV-èíôåê-
öèåé ïðè ðåàëèçàöèè âñåõ ïóòåé ïåðåäà÷è äîñòè-
ãàåò 40% [11].

Вертикальная передача HCV îò ìàòåðè ê 
ïëîäó â íàñòîÿùåå âðåìÿ ÿâëÿåòñÿ îñíîâíûì 
èñòî÷íèêîì HCV-èíôåêöèè ó äåòåé. Ðèñê ïåðè-
íàòàëüíîãî èíôèöèðîâàíèÿ ïðè HCV-èíôåêöèè 
ñîñòàâëÿåò â ñðåäíåì 5-6%. Ïðè ýòîì ïåðåäà÷à 
âèðóñà ïðîèñõîäèò ïðåèìóùåñòâåííî îò ìàòå-
ðåé, ó êîòîðûõ íà ìîìåíò ðîäîâ â êðîâè îáíàðó-
æèâàåòñÿ HCV-ÐÍÊ. Ïðè íàëè÷èè âèðóñíîé ÐÍÊ 
âåðîÿòíîñòü èíôèöèðîâàíèÿ ðåáåíêà âîçðàñòàåò 
áîëåå, ÷åì â 2 ðàçà [11, 13]. Ðèñê ïåðåäà÷è HCV-
èíôåêöèè îïðåäåëÿåòñÿ óðîâíåì âèðóñíîé íà-
ãðóçêè ó ìàòåðè (òàáë. 1). 

Çàðàæåíèå äåòåé îò ìàòåðåé ñ õðîíè÷åñêîé 
HCV-èíôåêöèåé ïðîèñõîäèò ïðåèìóùåñòâåí-
íî âî âðåìÿ ðîäîâ (60-85%). Âîçìîæíî òàêæå 
âíóòðèóòðîáíîå èíôèöèðîâàíèå ïðè èñïîëüçî-
âàíèè ïðèáîðîâ äëÿ ìîíèòîðèíãà ïëîäà è ïðè 
äëèòåëüíîì (áîëåå 6 ÷àñîâ) ðàçðûâå ïëîäíûõ 
îáîëî÷åê. Èìåþòñÿ äàííûå î âîçðàñòàíèè ðè-
ñêà èíôèöèðîâàíèÿ ðåáåíêà ñ óâåëè÷åíèåì 
ñðîêà ãðóäíîãî âñêàðìëèâàíèÿ ìàòåðüþ, áîëü-
íîé HCV [11, 13]. HCV ïðîíèêàåò â ãðóäíîå ìî-
ëîêî, ïîýòîìó HCV-èíôèöèðîâàííûå ìàòåðè íå 
äîëæíû êîðìèòü äåòåé ñâîèì ãðóäíûì ìîëîêîì 
[5]. Ðèñê èíôèöèðîâàíèÿ ïëîäà íå çàâèñèò îò 
ãåíîòèïà HCV. Ïðè ÂÈ×- ïîçèòèâíîñòè âåðîÿò-
íîñòü èíôèöèðîâàíèÿ ïëîäà HCV âîçðàñòàåò äî 
32-60%. [3, 13].         

ÏÀÒÎÌÎÐÔÎËÎÃÈß
Íåýôôåêòèâíîñòü èììóííîé çàùèòû íîâî-

ðîæäåííûõ è ôîðìèðîâàíèå èììóííîé òîëåðàí-
òíîñòè ïðè âèðóñíûõ ãåïàòèòàõ Â è Ñ ïðèâîäèò ê 
ïåðâè÷íî-õðîíè÷åñêîìó òå÷åíèþ çàáîëåâàíèÿ è 
ðàçâèòèþ â ïîñëåäóþùåì õðîíè÷åñêîãî ãåïàòè-
òà, öèððîçà ïå÷åíè è ãåïàòîöåëëþëÿðíîé êàðöè-
íîìû.

Âûñîêèé óðîâåíü õðîíèçàöèè ïîñëå íåîíà-
òàëüíîé HBV-èíôåêöèè ìîæåò áûòü ñâÿçàí ñ òåì, 
÷òî àíòè-HBc êëàññà IgG ìàòåðè-íîñèòåëüíèöû 
HBsAg ïðîíèêàþò â ïëàöåíòàðíóþ ìåìáðàíó è 
ñâÿçûâàþòñÿ ñ HBåAg, ëîêàëèçîâàííûì íà ìåì-
áðàíå ãåïàòîöèòà ïëîäà, ÷òî ïðèâîäèò ê áëîêè-
ðîâàíèþ Ò-êëåòî÷íîé öèòîòîêñè÷åñêîé ðåàêöèè. 
Ñóùåñòâóåò ïðåäïîëîæåíèå, ÷òî HBeAg, ïîïàäàÿ 
â öèðêóëÿöèþ èììóíîëîãè÷åñêè íåçðåëîãî ïëî-
äà, èíäóöèðóåò ðàçâèòèå èììóííîé òîëåðàíòíîñ-
òè ïî îòíîøåíèþ ê ìèøåíåâûì íóêëåîêàïñèäíûì 
àíòèãåíàì è ñíèæàåò òåì ñàìûì âûðàæåííîñòü 
îòâåòà Ò-êëåòîê íà HBV-èíôåêöèþ. 

Àíòèãåíåìèÿ ó ðåáåíêà âûÿâëÿåòñÿ â ïðîìå-
æóòêå ìåæäó 6-é íåäåëåé è 6-ì ìåñÿöåì æèçíè. 
Îáíàðóæèâàåòñÿ âûñîêèé óðîâåíü ðåïëèêàöèè 
âèðóñà. Â êðîâè öèðêóëèðóåò çíà÷èòåëüíîå êîëè-
÷åñòâî HBV–ÄÍÊ è âûÿâëÿåòñÿ HBeAg. Â ñâÿçè ñ 

Таблица  1
Факторы, определяющие вертикальную трансмиссию 

HBV- и HCV-инфекции

Ãåïàòèò Â

Âèðåìèÿ ó ìàòåðè ñ íàëè÷èåì ÄÍÊ-HBV >90%

HbsAg+ è HBeAg+                                                                >70-90%

HbsAg+ è àíòè-HBeAg+                                                      10-20%

Ãåïàòèò Ñ

Âûñîêàÿ âèðóñíàÿ íàãðóçêà                                                 
(áîëåå 106 âèðèîíîâ) 5-10%

Íèçêàÿ âèðóñíàÿ íàãðóçêà                                                       2%

Îòñóòñòâèå ÄÍÊ-HCV ïðè íàëè÷èè                                                            <1% 
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íèçêîé àêòèâíîñòüþ Ò-öèòîòîêñè÷åñêèõ ëèìôî-
öèòîâ ñèíäðîì öèòîëèçà ó íîâîðîæäåííûõ íå âû-
ðàæåí, àêòèâíîñòü òðàíñàìèíàç íîðìàëüíàÿ.

Íàèáîëåå îáúåêòèâíûìè äîêàçàòåëüñòâàìè 
íåîíàòàëüíîãî ãåïàòèòà ñëóæàò ðåçóëüòàòû ìîð-
ôîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ áèîïòàòà ïå÷åíè. 

Õàðàêòåðíûå ïàòîãèñòîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ 
â ïå÷åíè âñòðå÷àþòñÿ ó äåòåé ñ òàêîé æå ÷àñòî-
òîé, ÷òî è ó âçðîñëûõ. Îäíàêî îáíàðóæèâàåòñÿ 
âûñîêèé óðîâåíü ðåïëèêàöèè âèðóñà. Ïðè âûñî-
êîé àêòèâíîñòè çàáîëåâàíèÿ ÿäåðíûé àíòèãåí 
âûÿâëÿåòñÿ â öèòîïëàçìå ãåïàòîöèòà, ïðè íèçêîé 
– îáíàðóæèâàåòñÿ â ÿäðå èëè îòñóòñòâóåò. 

Îòíîñèòåëüíî ÷àñòî íàáëþäàþòñÿ ïåðè-
ïîðòàëüíûé ôèáðîç, êîòîðûé ïðîãðåññèðóåò ñ 
âîçðàñòîì ïî ìåðå óâåëè÷åíèÿ äëèòåëüíîñòè 
èíôåêöèè. Âûÿâëåíèå ïîðòî-ïîðòàëüíûõ è ïîð-
òî-öåíòðàëüíûõ ñåïò, ëîæíûõ äîëåê, âåðîÿòíî, 
ÿâëÿåòñÿ èñõîäîì âîñïàëèòåëüíûõ ðåàêöèé â ïå-
ðèîä ðàííåãî ôåòîãåíåçà. 

Ïðè âíóòðèóòðîáíîì ãåïàòèòå Â âûäåëÿþò 4 
îñíîâíûõ âàðèàíòà èçìåíåíèé â ïå÷åíè [14]:

- ìèíèìàëüíûå èëè óìåðåííûå èçìåíåíèÿ, 
õàðàêòåðèçóþùèåñÿ óñèëåíèåì ýêñòðàìåäóë-
ëÿðíîãî êðîâåòâîðåíèÿ, äèñòðîôè÷åñêèìè èç-
ìåíåíèÿìè öèòîïëàçìû ãåïàòîöèòîâ ñ óìåðåííî 
âûðàæåííûì ÿäåðíûì ïîëèìîðôèçìîì;

- ãèãàíòîêëåòî÷íûé ãåïàòèò, õàðàêòåðèçóþ-
ùèéñÿ ïîÿâëåíèåì ìíîãîÿäåðíûõ êëåòîê, ïî ðàç-
ìåðó â íåñêîëüêî ðàç ïðåâûøàþùèõ îáû÷íûé ãå-
ïàòîöèò. Â öèòîïëàçìå ãåïàòîöèòîâ ñîäåðæàòñÿ 
ìíîãî÷èñëåííûå âêëþ÷åíèÿ, ãëèêîãåí è ìåëêèå 
çåðíà æåë÷íûõ ïèìåíòîâ;

- ãåïàòèò, íàïîìèíàþùèé îñòðûé âèðóñíûé ãå-
ïàòèò âçðîñëûõ. Â 7% ñëó÷àåâ îí ìîæåò ïðîòåêàòü 
â îñòðîé ôîðìå ñ ìàññèâíûì èëè ñóáìàññèâíûì 
íåêðîçîì ïå÷åíè. Âñòðå÷àåòñÿ êðàéíå ðåäêî;

- ãåïàòèò, íàïîìèíàþùèé õðîíè÷åñêèé âèðóñ-
íûé ãåïàòèò âçðîñëûõ, ñ äèñêîìïëåêñàöèåé ïå-
÷åíî÷íûõ áàëîê è âûðàæåííûì ôèáðîçîì âîêðóã 
öåíòðàëüíûõ âåí è â îáëàñòè ïîðòàëüíûõ òðàê-
òîâ.

ÊËÈÍÈ×ÅÑÊÀß ÊÀÐÒÈÍÀ
Òå÷åíèå âðîæäåííûõ ãåïàòèòîâ Â è Ñ îòëè÷àåò-

ñÿ ÷ðåçâû÷àéíîé âàðèàáåëüíîñòüþ êëèíè÷åñêèõ 
ñèìïòîìîâ, ðàçëè÷íûìè òåìïàìè ïðîãðåññèðî-
âàíèÿ â çàâèñèìîñòè îò ñòåïåíè ðåïëèêàòèâíîé 
àêòèâíîñòè âèðóñà è íåïðåäñêàçóåìîñòüþ èñõî-
äîâ, âïëîòü äî ðàçâèòèÿ öèððîçà ïå÷åíè è ãåïà-
òîöåëëþëÿðíîé êàðöèíîìû [6].

Êëèíè÷åñêèå ôîðìû âðîæäåííûõ ãåïàòè-
òîâ Â è Ñ 

- Òðàíçèòîðíàÿ âèðåìèÿ (ðåäêî). Âûÿâëåíèå 
ÄÍÊ-HBV è ÐÍÊ-HCV áåç çàáîëåâàíèÿ.

- Îñòðàÿ ôîðìà ãåïàòèòà. Ìîëíèåíîñíûé íå-
îíàòàëüíûé ãåïàòèò (ðåäêî), äëÿ ãåïàòèòà Â ïðè 
íàëè÷èè ó ìàòåðè precore-ìóòàíòà. 

- Ïåðâè÷íî-õðîíè÷åñêèé ãåïàòèò ñ ïåðèîäàìè 
îáîñòðåíèé  è ðåìèññèé. 

Транзиторная виремия. Õàðàêòåðèçóåòñÿ 
ñïîíòàííîé ýðàäèêàöèåé âèðóñà â òå÷åíèå ãîäà.

Острая форма гепатита âðîæäåííîãî ãåïà-
òèòà Â ðàçâèâàåòñÿ â 5-10% ñëó÷àåâ è ïðîòåêàåò 
êàê æåëòóøíûé âàðèàíò ñ ãåïàòîñïëåíîìåãàëèåé, 
ãèïåðôåðìåíòåìèåé, ïðÿìîé ãèïåðáèëèðóáèíå-
ìèåé. Èíòåíñèâíîñòü æåëòóõè áûñòðî íàðàñòàåò 
è ïðîäîëæàåòñÿ îò 2-3 íåäåëü äî 2-3 ìåñÿöåâ. 
Âîçìîæíî ðàçâèòèå ôóëüìèíàíòíîé ôîðìû ãå-
ïàòèòà ñ ôîðìèðîâàíèåì ïå÷åíî÷íîé íåäîñòà-
òî÷íîñòè è ïå÷åíî÷íîé ýíöåôàëîïàòèè íà 3-4 
ìåñÿöå æèçíè.

Первично-хронический гепатит ðàçâèâàåò-
ñÿ â 90% ñëó÷àåâ è õàðàêòåðèçóåòñÿ ìèíèìàëü-
íûìè êëèíè÷åñêèìè ïðîÿâëåíèÿìè, íåçíà÷è-
òåëüíûì ïîâûøåíèåì òðàíñàìèíàç, óìåðåííîé 
âèðóñåìèåé è ñëàáî âûðàæåííûìè ãèñòîëîãè-
÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè.

Êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ ïåðâè÷íî-õðîíè÷åñ-
êîãî ãåïàòèòà:

•óìåðåííûå ÿâëåíèÿ èíòîêñèêàöèè,
•îòñòàâàíèå â ôèçè÷åñêîì ðàçâèòèè,
•îòñóòñòâèå æåëòóõè, íîðìàëüíûå ïîêàçàòåëè  

         áèëèðóáèíà,
•ãåïàòîìåãàëèÿ (2-5 ñì),
•ñïëåíîìåãàëèÿ (1-3 ñì),
•ïîâûøåíèå ÀËÒ, ÀÑÒ â 2,5-5 ðàç,
•ïîâûøåíèå  óðîâíÿ õîëåñòåðèíà, 
   ß-ëèïîïðîòåèäîâ,
•ÓÇÈ-ïðèçíàêè ãåïàòîìåãàëèè, ïîâûøåíèÿ    

         ýõîãåííîñòè ïàðåíõèìû,
•â äèíàìèêå áûñòðîå ïîÿâëåíèå ïðèçíàêîâ  

         ôèáðîçà.  
Õàðàêòåðíî ìíîãîëåòíåå ñîõðàíåíèå ñèíäðî-

ìà öèòîëèçà è âèðåìèè. Èíôåêöèÿ ïðîòåêàåò ñ 
ðåöèäèâàìè è óñòîé÷èâûì ïðîãðåññèðîâàíèåì â 
ñòîðîíó öèððîçà. 

Èñõîäû âíóòðèóòðîáíîãî ãåïàòèòà
Ó 3,8% äåòåé, èíôèöèðîâàííûõ âíóòðèóòðîá-

íî ãåïàòèòîì Â, â 15-27 ëåò ðàçâèâàåòñÿ ãåïàòî-
êàðöèíîìà. Ãîäè÷íûé èíäåêñ ïðîãðåññèðîâàíèÿ 

Таблица  2
Риск вертикальной передачи HBV и HCV-инфекции  

Ïóòü èíôèöèðîâàíèÿ ÂÃÂ   ÂÃÑ

Òðàíñïëàöåíòàðíî (èñêëþ÷åíèå)                                    2-3%           äî 10%

Èíòðàíàòàëüíî  95%     60-85%

Ïîñòíàòàëüíàÿ, ãîðèçîíòàëüíàÿ òðàíñìèññèÿ                  
 (êîðìëåíèå ãðóäüþ) <2%             äî 5%
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ôèáðîçà ðàâåí  0,142 áàëëà. Ó 50-70% ÷åðåç 
20-30 ëåò ôîðìèðóåòñÿ âûðàæåííûé ôèáðîç. 
Ñóùåñòâóåò ìíåíèå, ÷òî   ó äåòåé ñ âðîæäåííûì 
ãåïàòèòîì  Â  ÷àùå ôîðìèðóåòñÿ  àòðåçèÿ æåë÷å-
âûâîäÿùèõ ïóòåé.

×àñòîòà öèððîçà è ãåïàòîêàðöèíîìû â èñõîäå 
âðîæäåííîãî ãåïàòèòà Ñ òî÷íî íå èçâåñòíà.  

ÄÈÀÃÍÎÑÒÈÊÀ 
Äèàãíîñòèêà âðîæäåííîãî ãåïàòèòà  Â
Äèàãíîç ãåïàòèòà Â ïîäòâåðæäàåòñÿ îáíà-

ðóæåíèåì ìàðêåðîâ HB-âèðóñíîé èíôåêöèè 
(HBsAg, HBeAg, anti HBcIgM,  anti HBc ñóììàð-
íûå), à òàêæå âûÿâëåíèåì ÄÍÊ âèðóñà. 

Äåòè îò ìàòåðåé-íîñèòåëåé HBV-èíôåêöèè è 
îò ìàòåðåé ñ îñòðûì ãåïàòèòîì Â â áîëüøèíñòâå 
ñëó÷àåâ ðîæäàþòñÿ íåãàòèâíûìè ïî HBsAg. Àí-
òèãåíåìèÿ ó íèõ ðàçâèâàåòñÿ â âîçðàñòå îò 1 äî 
3 ìåñ. 

Ëàáîðàòîðíûìè ìàðêåðàìè, óêàçûâàþùèìè 
íà ðåïëèêàöèþ âèðóñà, ÿâëÿþòñÿ HBeAg, àíòè-
HBcIgM è ÄÍÊ âèðóñà. 

Ïðè ïîäîçðåíèè íà èíôåêöèþ îñóùåñòâëÿþò 
êîíòðîëü ÄÍÊ-HBV  è  HBsAg  êàæäûå 3 ìåñÿöà äî 
êîíöà ïåðâîãî ïîëóãîäèÿ æèçíè. Êîíòðîëü ïðè-
âèâî÷íûõ òèðîâ (àíòè-HBs) ó äåòåé, ðîæäåííûõ 

îò HBV-èíôèöèðîâàííûõ ìàòåðåé, ïðîâîäèòñÿ 
íà 8 ìåñÿöå æèçíè.  

Интерпретация результатов количествен-
ного анализа ДНК HBV

Íèçêàÿ âèðåìèÿ: äî 104 êîïèé/ìë.
Ñðåäíÿÿ âèðåìèÿ: 104-106 êîïèé/ìë.
Âûñîêàÿ âèðåìèÿ: äî 106 êîïèé/ìë.
Äèàãíîñòèêà âðîæäåííîãî ãåïàòèòà Ñ
Â ñâÿçè ñ ñóùåñòâóþùåé âåðîÿòíîñòüþ ñïîí-

òàííîé ýðàäèêàöèè âèðóñà íà ïåðâîì ãîäó æèçíè 
è âûñîêèì óðîâíåì òðåâîæíîñòè, êîòîðûé ìîæåò 
áûòü âûçâàí ïîëîæèòåëüíûìè ðåçóëüòàòàìè òåñ-
òèðîâàíèÿ íà àíòè-HCV, îïðåäåëåíèå  HCV-ÐÍÊ 
è àíòè-HCV â êðîâè ãðóäíûõ äåòåé, ðîæäåííûõ 
îò HCV-èíôèöèðîâàííûõ ìàòåðåé, ïðîâîäèòü íå 
ðåêîìåíäóåòñÿ. 

Îïðåäåëåíèå àíòè-HCV öåëåñîîáðàçíî ïðî-
âîäèòü, íà÷èíàÿ ñ 18-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà, ò.ê. äî 
18 ìåñÿöåâ öèðêóëèðóþò ìàòåðèíñêèå àíòèòåëà.

Èññëåäîâàíèå êðîâè íà ÐÍÊ-HCV ðåêîìåíäî-
âàíî, åñëè ó ðåáåíêà îòìå÷åíî ïîâûøåíèå òðàí-
ñàìèíàç è/èëè ðàçâèâàåòñÿ ñèìïòîìîêîìïëåêñ 
ãåïàòèòà. Ïðè íåîáõîäèìîñòè óñòàíîâëåíèÿ ðàí-
íåãî äèàãíîçà ÏÖÐ äëÿ îïðåäåëåíèÿ HCV-ÐÍÊ 
ìîæíî ïðîâîäèòü â âîçðàñòå 1-2 ìåñ.

Ñðîêè ïîâòîðíîãî îáñëåäîâàíèÿ çàâèñÿò îò 

Таблица 3
 Моновакцины гепатита В, зарегистрированные в России

Âàêöèíà Ñîäåðæàíèå, êîíñåðâàíò Äîçèðîâêà

«Êîìáèîòåõ», ðåêîìáèíàíòíàÿ äðîææå-
âàÿ æèäêàÿ, ÇÀÎ «Êîìáèîòåõ», Ðîññèÿ 

20 ìêã â 1 ìë. Âûïóñêàåòñÿ 
ñ ìåðòèîëÿòîì 
èëè áåç íåãî

äî 8 ëåò 20 ìêã
 (1 ìë)

«Ðåãåâàê», ðåêîìáèíàíòíàÿ, äðîææåâàÿ 
æèäêàÿ, ÇÀÎ, «ÌÒÕ», Ðîññèÿ 

20 ìêã â 1 ìë, êîíñåðâàíò 
– ìåðòèîëÿò 0,005%. 20 ìêã (1 ìë)

«Ýíäæåðèêñ Â» ðåêîìáèíàíòíàÿ äðîææå-
âàÿ æèäêàÿ, ÎÎÎ «ÑìèòÊëÿéíÁè÷ – Áèî-
ìåä», Ðîññèÿ 

÷àñòèöû (20 íì), ïîêðûòûå 
ëèïèäíûì ìàòðèêñîì - 20 10 ìêã (0,5 ìë)

«Áèîâàê-Â», Âîêõàðä Ëòä., Èíäèÿ 20 ìêã â 1 ìë, êîíñåðâàíò 
– ìåðòèîëÿò 0,025 ìã 20 ìêã (1 ìë)

«Ýáåðáèîâàê HB», Öåíòð Ãåííîé 
Èíæåíåðèè, Êóáà

20 ìêã â 1 ìë, êîíñåðâàíò 
– 0,005% ìåðòèîëÿò 20 ìêã (1 ìë)

Âàêöèíà ãåïàòèòà Â ðåêîìáèíàíòíàÿ 
æèäêàÿ,  Ñåðóì èíñòèòüþò Ëòä, Èíäèÿ 

20 ìêã â 1 ìë, êîíñåðâàíò 
– ìåðòèîëÿò

äî 10 ëåò 10 ìêã 
(0,5 ìë)

«Øàíâàê-Â, Øàíòà Áèîòåêíèêñ ÏÒÂ ËÒÄ, 
Èíäèÿ

20 ìêã â 1 ìë, êîíñåðâàíò 
– ìåðòèîëÿò 0,005% 10 ìêã (0,5 ìë)

«Ýóâàêñ Â» ðåêîìáèíàíòíàÿ æèäêàÿ, LG 
Life Sciences LTD, Þæíàÿ Êîðåÿ, 
ïîä êîíòðîëåì «Ñàíîôè Ïàñòåð»

20 ìêã â 1 ìë, êîíñåðâàíò 
– ìåðòèîëÿò 0,00046% 10 ìêã (0,5 ìë)

«Í-Â-Âàêñ II», 
Ìåðê Øàðï Äîóì, Íèäåðëàíäû

5 ìêã â 0,5 ìë, 
10 ìêã/ìë – 1 è 3 ìë, 
40 ìêã/ìë – 1,0 ìë.
Áåç êîíñåðâàíòà

Äåòÿì 0-10 ëåò 2,5 
ìêã, äåòÿì 
ìàòåðåé-íîñèòåëåé 
– 5 ìêã 
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äëèòåëüíîñòè ãðóäíîãî âñêàðìëèâàíèÿ: 
•ïðè êðàòêîâðåìåííîì ãðóäíîì âñêàðìëèâà-

íèè (äî 3 ìåñ.) – â 12 ìåñ. æèçíè,
•ïðè äëèòåëüíîì ãðóäíîì âñêàðìëèâàíèè 

(áîëåå 6 ìåñ.) – â 14-18 ìåñ. æèçíè.
Îïðåäåëåíèå ãåíîìà âèðóñà â ðåàêöèè ÏÖÐ 

ïîäòâåðæäàåò äèàãíîç.  Ãåíîòèï âèðóñà äîëæåí 
áûòü îäèíàêîâûì ó ìàòåðè è ðåáåíêà. 

Интерпретация результатов количествен-
ного анализа РНК-HCV

•Íèçêàÿ âèðåìèÿ ðåãèñòðèðóåòñÿ ïðè âûÿâëå-
íèè ìåíåå 1 ìèëëèîíîâ êîïèé/ìë (1•106 êîïèé/
ìë). 

•Óìåðåííàÿ âèðåìèÿ îïðåäåëÿåòñÿ ïðè íà-
ëè÷èè 1-9 ìèëëèîíîâ êîïèé/ìë (1-9 •106 êîïèé/
ìë). 

•Âûñîêàÿ âèðåìèÿ ðåãèñòðèðóåòñÿ ïðè âûÿâ-
ëåíèè áîëåå 9 ìèëëèîíîâ êîïèé/ìë (9 •106 êî-
ïèé/ìë).

Â äàëüíåéøåì äëÿ ìîíèòîðèíãà çàáîëåâàíèÿ 
ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàí èììóíîáëîòèíã. Àí-
òèãåíû âèðóñà – íóêëåîêàïñèäíûé áåëîê core è 
ñòðóêòóðíûå áåëêè NS1, NS2, NS3, NS4, NS5. Èì-
ìóíîáëîòèíã ñ÷èòàþò ïîëîæèòåëüíûì, åñëè âû-
ÿâëåíû àíòèòåëà ê 2 è áîëåå àíòèãåíàì âèðóñà.

Для острой фазы õàðàêòåðíî ïîâûøåíèå 
óðîâíÿ àíòè-HCV IgG ñ íàðàñòàíèåì òèòðîâ IgM 
è IgG core HCV, à òàêæå ÐÍÊ-HCV ïðè ïîâûøåíèè 
àêòèâíîñòè ïå÷åíî÷íûõ ôåðìåíòîâ. 

Латентная фаза õàðàêòåðèçóåòñÿ íàëè÷èåì â 
êðîâè àíòè-HCV IgG â âûñîêèõ òèòðàõ,  IgG core 
HCV,  IgG NS3, IgG NS4, IgG NS5 ïðè îòñóòñòâèè 
àíòèòåë êëàññà IgM core HCV è ÐÍÊ-HCV ëèáî èõ 
ïðèñóòñòâèåì â íèçêèõ êîíöåíòðàöèÿõ íà ôîíå 
íîðìàëüíîé àêòèâíîñòè ïå÷åíî÷íûõ ôåðìåíòîâ. 

Для фазы реактивации õàðàêòåðíî íàëè÷èå 
àíòèòåë êëàññà IgG core HCV è ñòðóêòóðíûì áåë-
êàì NS â âûñîêèõ òèòðàõ, ïðèñóòñòâèå ÐÍÊ-HCV 
è íàðàñòàíèå òèòðîâ àíòèòåë êëàññà IgM ê HCV â 
ñî÷åòàíèè ñ ïîâûøåíèåì àêòèâíîñòè òðàíñàìè-
íàç. 

Ìîæíî îðèåíòèðîâàòüñÿ íà àâèäíîñòü IgG. 
Àâèäíîñòü ìåíåå 37% êîñâåííî ñâèäåòåëüñòâóåò 
î ïåðâè÷íîé èíôåêöèè. Âûñîêèé èíäåêñ àâèä-

íîñòè ñâèäåòåëüñòâóåò î ìàòåðèíñêîì ïðîèñ-
õîæäåíèè àíòèòåë.

ËÅ×ÅÍÈÅ 
Ëå÷åíèå îñíîâàíî íà ïàññèâíî–àêòèâíîé èì-

ìóíèçàöèè íîâîðîæäåííûõ, ðîäèâøèõñÿ îò æåí-
ùèí–íîñèòåëüíèö àíòèãåíà ãåïàòèòà Â. 

Íåïîñðåäñòâåííî ïîñëå ðîæäåíèÿ ðåáåíêà 
îäíîâðåìåííî ââîäÿò âàêöèíó ïðîòèâ ãåïàòèòà Â 
(òàáë. 3) è îäíîêðàòíî ñïåöèôè÷åñêèé èììóíîã-
ëîáóëèí äëÿ âíóòðèâåííîãî ââåäåíèÿ (òàáë. 4). 

Â äàëüíåéøåì âàêöèíàöèþ îñóùåñòâëÿþò â 
ñîîòâåòñòâèè ñ êàëåíäàðåì (òàáë. 5). 

Ïðîâåäåíèå àêòèâíî-ïàññèâíîé èììóíèçàöèè 
â ïåðâûå 12 ÷àñîâ æèçíè ïîêàçàíî:

- íîâîðîæäåííûì, ðîäèâøèìñÿ îò ìàòåðåé ñ 
îñòðûì ãåïàòèòîì Â;

- íîâîðîæäåííûì, ðîäèâøèìñÿ îò ìàòåðåé-
ðàííèõ ðåêîíâàëåñöåíòîâ ãåïàòèòà Â;

- íîâîðîæäåííûì, ðîäèâøèìñÿ îò ìàòåðåé 
ñ õðîíè÷åñêèì ãåïàòèòîì, èìåþùèõ â êðîâè 
HBeAg.

Â òåõ ñëó÷àÿõ, êîãäà íîâîðîæäåííûé îò ìà-
òåðè-íîñèòåëüíèöû âèðóñà ãåïàòèòà Â íå ìîæåò 
áûòü ñâîåâðåìåííî âàêöèíèðîâàí èç-çà òÿæåñòè 
ñîñòîÿíèÿ èëè äðóãèõ âðåìåííûõ ïðîòèâîïîêà-
çàíèé, ïîêàçàíî ðàííåå (íå ïîçäíåå ÷åì ÷åðåç 
12 ÷àñîâ ïîñëå ðîæäåíèÿ) îäíîêðàòíîå ââåäåíèå 
ñïåöèôè÷åñêîãî èììóíîãëîáóëèíà ïðîòèâ ãåïà-
òèòà Â â äîçå 0,4-0,5 ìë/êã (íå ìåíåå 2 ìë íà ââå-
äåíèå) ñ îáÿçàòåëüíîé àêòèâíîé èììóíèçàöèåé 
ñðàçó ïîñëå ñòàáèëèçàöèè ñîñòîÿíèÿ.         

Ïîñëå íà÷àëà âàêöèíàöèè íåò íåîáõîäèìîñòè 
ïîäâåðãàòü ìàòü-íîñèòåëüíèöó HBsAg è åå ðå-
áåíêà èçîëÿöèè èëè îãðàíè÷èâàòü ãðóäíîå âñêàð-
ìëèâàíèå.                         

Ýòèîòðîïíàÿ òåðàïèÿ âðîæäåííûõ ãåïàòè-
òîâ Â è Ñ

Ñòàíäàðòíûé êóðñ òåðàïèè ó äåòåé õðîíè÷å-
ñêèìè ãåïàòèòàìè Â è Ñ âêëþ÷àåò ïàðåíòåðàëüíûå 
êîíöåíòðèðîâàííûå èíòåðôåðîíû (ÈÔÍ) è àíàëî-
ãè íóêëåîçèäîâ, îäíàêî îíè íå ðàçðåøåíû ê ïðè-
ìåíåíèþ ó äåòåé ïåðâûõ ëåò æèçíè èç-çà âîçìîæ-
íîñòè âîçíèêíîâåíèÿ òîêñè÷åñêèõ îñëîæíåíèé. 

Таблица 4
Иммуноглобулины против гепатита В

Íàçâàíèå, ôîðìà âûïóñêà Íàçíà÷åíèå, ðàçîâûå äîçû

Àíòèãåï, ð-ð äëÿ â/â ââåäåíèÿ, 
àìïóëû 2 ìë (100 ÌÅ),
Ðîññèÿ. 20 ìã/êã (íå ìåíåå 2 ìë)  

ÃèïåðÃÅÏ Â Ñ/Ä,
(Talecris Biotherapeutics Inc, ÑØÀ)
ð-ð äëÿ â/ì ââåäåíèÿ (ôëàê.) 1,5 ìë; (øïðèöû) 0,5; 1 ìë 20 ìã/êã (íå ìåíåå 2 ìë)  

Íåîãåïàòåêò,
(Biotest Pharva GmbH, Ãåðìàíèÿ)
ð-ð äëÿ â/â ââåäåíèÿ, àìïóëû 2 ìë; 
ôëàêîíû 10 ìë; 40 ìë 

20 ÌÅ (0,4 ìë/êã, íå ìåíåå 2 ìë)
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МЕДИЦИНСКИЙ ВЕСТНИК СЕВЕРНОГО КАВКАЗА, № 2, 2009

 Ñ 2-3 ëåò íàçíà÷àþòñÿ ïðåïàðàòû α
2à

-IFN è α
2b

-
IFN (ðîôåðîí À, èíòðîí, ðåàôåðîí), êîòîðûå ââî-
äÿò ïîäêîæíî èëè â/ìûøå÷íî. 

Âûñîêîýôôåêòèâíûìè ÿâëÿþòñÿ ïðåïàðàòû 
ïåãèëèðîâàííîãî èíòåðôåðîíà (ÏåãÈíòðîí, Ïå-
ãàñèñ). Â ÐÔ îíè ðåêîìåíäóþòñÿ ê ïðèìåíåíèþ 
ó ïàöèåíòîâ ñòàðøå 18 ëåò, îäíàêî çàðóáåæíûå 
èññëåäîâàíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò î âîçìîæíîñòè 
èõ èñïîëüçîâàíèÿ ó äåòåé ñ 2 ëåò.    

Для лечения ХГВ ðåêîìåíäóåìàÿ äîçà «êî-
ðîòêîãî» IFN-α ñîñòàâëÿåò 6 ìëí. ÌÅ/ì2 ïîâåðõ-
íîñòè òåëà ÷åðåç äåíü. Ìàêñèìàëüíî îíà ìîæåò 
áûòü óâåëè÷åíà äî 10 ÌÅ/ì2. Ïðîäîëæèòåëüíîñòü 
ëå÷åíèÿ HBeAg-ïîçèòèâíîãî ãåïàòèòà – 16-24 íå-
äåëè, HBeAg-íåãàòèâíîãî - 48 íåäåëü. 

Ïðè ëå÷åíèè õðîíè÷åñêîãî ãåïàòèòà Â ìîæåò 
áûòü èñïîëüçîâàíà ìîíîòåðàïèÿ àíîìàëüíûìè 
íóêëåîçèäàìè. Ó äåòåé ñ 3 ìåñ. æèçíè ðàçðå-
øåí ê ïðèìåíåíèþ ëàìèâóäèí  (çåôôèêñ, ýïè-
âèð)  â äîçå 3 ìã/êã/ñóò  (íå áîëåå 100 ìã/ñóò) 
per os. Ïðåïàðàò ïðèìåíÿåòñÿ  1 ðàç â ñóòêè â 
òå÷åíèå 12 ìåñ. (íî íå ìåíåå, ÷åì 3 ìåñ. ïîñëå 
íàñòóïëåíèÿ ñåðîêîíâåðñèè). Ïðè îòñóòñòâèè 
äèíàìèêè â òå÷åíèå 6 ìåñ. îñóùåñòâëÿåòñÿ åãî 
îòìåíà.  

Ôîðìà âûïóñêà ëàìèâóäèíà: òàáë. – 100 ìã, 
ðàñòâîð äëÿ ïðèåìà âíóòðü 25 ìã â 1 ìë, 5 ìë. 

Ïðè ìóòàíòíîì âèðóñå (HBe-íåãàòèâíîì) ïðî-
âîäèòñÿ  òîëüêî èíòåðôåðîíîòåðàïèÿ.

При лечении ХГС îäîáðåíà êîìáèíàöèÿ «êî-
ðîòêîãî» IFN-α â äîçå 3 ìëí. ÌÅ/ì2 ïî 3 ðàçà â 
íåäåëþ è ðèáàâèðèíà. Ðåêîìåíäóåìûé êóðñ – 12 
ìåñ. 

Ðèáàâèðèí ïðèìåíÿåòñÿ â äîçå 10-15 ìã/êã/
ñóòêè – 1-2 ðàçà â äåíü. Êóðñ – 6-12 ìåñ. ñ êîíòðî-
ëåì ýôôåêòèâíîñòè.  Ñîãëàñíî àííîòàöèè ðèáà-
âèðèí íå ïðèìåíÿåòñÿ äî 18 ëåò. Åñòü ïóáëèêàöèè 
î åãî ïðèìåíåíèè ïîñëå 3-12 ëåò.    

Â õîäå ëå÷åíèÿ âðà÷ ðåãóëèðóåò äîçû IFN è 
êðàòíîñòü åãî ââåäåíèÿ (åæåäíåâíî, ÷åðåç äåíü, 
3 ðàçà â íåäåëþ) â çàâèñèìîñòè îò ïåðåíîñèìîñ-
òè ïðåïàðàòà (âûðàæåííîñòü ïîáî÷íûõ ýôôåê-
òîâ) è åãî ýôôåêòèâíîñòè.

Ïàöèåíòàì â âîçðàñòå äî 2 ëåò, êîòîðûì ïî 
ìåæäóíàðîäíûì ñòàíäàðòàì òåðàïèè ïàðåíòå-
ðàëüíûå IFN íå ïîêàçàíû, â íàøåé ñòðàíå íàçíà-

÷àåòñÿ виферон - îòå÷åñòâåííûé α
2
-IFN ñ âèòà-

ìèíàìè Å è Ñ ðåêòàëüíî â äîçå èç ðàñ÷åòà 3 ìëí. 
ÌÅ ÈÔÍ/ì2 èëè 50-100 òûñ.ÌÅ/êã/ñóòêè ðåêòàëü-
íî ïî ñõåìå.

Â ïåðâûå 10 äíåé åæåäíåâíî 2 ðàçà â ñóòêè, 
äàëåå 2 ðàçà â ñóòêè  3 äíÿ â íåäåëþ ÷åðåç äåíü â 
òå÷åíèå 6-9 ìåñÿöåâ. 

Äåòÿì äî 1 ìåñ. – âèôåðîí 150 òûñ. ÌÅ ïî 1 
ñóïïîçèòîðèþ 2 ð/ñóò.;

2-3 ìåñ. – âèôåðîí 150 òûñ. ÌÅ 2 ñóïïîçèòî-
ðèÿ óòðîì, 1 âå÷åðîì;

3-5 ìåñ. – âèôåðîí 150 òûñ. ÌÅ ïî 2 ñóïïîçè-
òîðèÿ óòðîì è âå÷åðîì;

5-9 ìåñ. – âèôåðîí 500 òûñ. ÌÅ ïî 1 ñóïïîçè-
òîðèþ óòðîì è âå÷åðîì;

ñòàðøå 9 ìåñ. – âèôåðîí 100000 ÌÅ 1 ñóïïî-
çèòîðèé óòðîì è âèôåðîí 500 òûñ. ñóïïîçèòîðèé 
âå÷åðîì.

Îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè ïðîâîäèòñÿ ÷åðåç 3 
ìåñÿöà ïîñëå íà÷àëà èíòåðôåðîíîòåðàïèè. 

Критерии эффективности интерфероноте-
рапии:

- èñ÷åçíîâåíèå èëè óìåíüøåíèå â ñûâîðîòêå 
ÄÍÊ èëè ÐÍÊ HCV;

- íîðìàëèçàöèÿ àêòèâíîñòè òðàíñàìèíàç;
- óëó÷øåíèå ìîðôîëîãè÷åñêîé êàðòèíû ïå÷å-

íè.
Åñëè îòñóòñòâóåò ðåìèññèÿ (ñîõðàíÿåòñÿ ïðå-

æíèé âûñîêèé óðîâåíü ÄÍÊ èëè ÐÍÊ â êðîâè, ïî-
âûøåíà ÀËÒ, ñîõðàíÿåòñÿ ïðåæíåé ãèñòîëîãè÷åñ-
êàÿ êàðòèíà), èíòåðôåðîíîòåðàïèÿ ïðèçíàåòñÿ 
íåýôôåêòèâíîé è ïðåêðàùàåòñÿ.

Åñëè äîñòèãíóòà ïåðâè÷íàÿ ðåìèññèÿ (óëó÷-
øåíèå ïîêàçàòåëåé â òå÷åíèå 3 ìåñ.), òî òåðàïèÿ 
ïðîäîëæàåòñÿ äî 6 ìåñÿöåâ. Åñëè äîñòèãíóòà ñòà-
áèëüíàÿ ðåìèññèÿ (íîðìàëèçàöèÿ è ñîõðàíåíèå 
ðåìèññèè â òå÷åíèå 6 ìåñ.), òåðàïèÿ ïðîäîëæàåò-
ñÿ  äî 12 ìåñÿöåâ.

Ïðîãíîñòè÷åñêè íåáëàãîïðèÿòíûìè ôàêòîðà-
ìè òåðàïèè ïàöèåíòîâ ñ ÕÃ ñ÷èòàþòñÿ ìóæñêîé 
ïîë, äëèòåëüíîñòü èíôèöèðîâàíèÿ áîëåå 2 ëåò, 
íèçêàÿ èñõîäíàÿ àêòèâíîñòü òðàíñàìèíàç, âûñî-
êàÿ êîíöåíòðàöèÿ âèðóñà â êðîâè.

Èíòåðôåðîíîòåðàïèÿ ïðè ïåðèíàòàëüíîì èí-
ôèöèðîâàíèè ýôôåêòèâíà ó 20-30% áîëüíûõ, ÷àñ-
òîòà ñåðîêîíâåðñèè HBeAg íå ïðåâûøàåò 10%.

Таблица  5
Календарь вакцинации против гепатита В новорожденных 

от матерей, инфицированных вирусом гепатита В

Ñõåìà âàêöèíàöèè Ñðîêè âàêöèíàöèè

Ïåðâàÿ âàêöèíàöèÿ
Íîâîðîæäåííûå 
â ïåðâûå
12 ÷àñ. æèçíè

Âòîðàÿ âàêöèíàöèÿ 1 ìåñ. æèçíè ðåáåíêà

Òðåòüÿ âàêöèíàöèÿ 2 ìåñ. æèçíè ðåáåíêà

×åòâåðòàÿ âàêöèíàöèÿ (îäíîâðåìåííî 
ñ ïðîòèâîêîðåâîé âàêöèíîé) 12 ìåñ. æèçíè ðåáåíêà
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Ïàòîãåíåòè÷åñêàÿ òåðàïèÿ 
Ñ öåëüþ êóïèðîâàíèÿ ñèíäðîìà õîëåñòàçà ó 

íîâîðîæäåííûõ èñïîëüçóåòñÿ  óðñîäåîêñèõîëå-
âàÿ êèñëîòà (óðñîôàëüê, óðñîñàí) â ñóòî÷íîé äîçå 
15-20 ìã/êã â 3 ïðèåìà, ïðè íåýôôåêòèâíîñòè 
âîçìîæíî óâåëè÷åíèå äîçû äî 30 ìê/êã/ñóò. Ïðè 
äëèòåëüíîì ëå÷åíèè ïðåïàðàò ïðèìåíÿþò â ïîä-
äåðæèâàþùåé äîçå 10 ìã/êã/ñóò. Êóðñ ëå÷åíèÿ 3-
12 ìåñÿöåâ. 

Ðåêîìåíäóþòñÿ ãåïàòîïðîòåêòîðû. Ôîñôîã-
ëèâ (ýññåíöèàëüíûå ôîñôîëèïèäû, ñîëè ãëèöèð-
ðèçèíîâîé êèñëîòû) íàçíà÷àåòñÿ ïî 0,5-1 òàáë. 3 
ðàçà â äåíü. Êóðñ 1 ìåñÿö. 

Õîôèòîë (ýêñòðàêò àðòèøîêà ïîëåâîãî) ìîæíî 
èñïîëüçîâàòü ó äåòåé ñ ðîæäåíèÿ â êàïëÿõ (5-15 
êàïåëü). Êóðñ 3-4 íåäåëè.

Ãàëñòåíà  (ýêñòðàêòû ðàñòîðîïøè, õåëèäîíè-
íà, îäóâàí÷èêà) ïðèìåíÿåòñÿ â äîçå 1 êàïëÿ íà 
ãîä æèçíè 2 ðàçà â äåíü ÷åðåç  ÷àñ ïîñëå åäû. 
Êóðñ  2-3 íåäåëè. 

ÏÐÎÔÈËÀÊÒÈÊÀ
Äëÿ ïðåäóïðåæäåíèÿ çàðàæåíèÿ íîâîðîæ-

äåííûõ гепатитом В âñåõ áåðåìåííûõ äâàæäû 
îáñëåäóþò íà HBsAg – ïðè âçÿòèè áåðåìåííîé 
íà ó÷åò (8 íåäåëü áåðåìåííîñòè) è ïðè îôîðì-
ëåíèè äåêðåòíîãî îòïóñêà (32 íåäåëè). Â ñëó÷àå 
âûÿâëåíèÿ HBsAg âîïðîñ î âûíàøèâàíèè áåðå-
ìåííîñòè ñëåäóåò ðåøàòü ñòðîãî èíäèâèäóàëüíî. 
Âàæíî ó÷èòûâàòü, ÷òî ðèñê âíóòðèóòðîáíîãî èí-
ôèöèðîâàíèÿ ïëîäà îñîáåííî âåëèê ïðè íàëè÷èè 
ó æåíùèíû HBåAg è íè÷òîæíî ìàë ïðè åãî îòñóòñ-
òâèè – äàæå åñëè HBsAg îáíàðóæèâàåòñÿ â âûñî-
êîé êîíöåíòðàöèè. Ðèñê èíôèöèðîâàíèÿ ðåáåíêà 
ñóùåñòâåííî óìåíüøàåòñÿ ïðè ðîäîðàçðåøåíèè 
ïóòåì êåñàðåâà ñå÷åíèÿ.  

При HCV-инфекции áîëüøîå çíà÷åíèå ïðè-
îáðåòàþò ñïîñîáû ñíèæåíèÿ âîçìîæíîñòè ïåðå-
äà÷è âèðóñà îò ìàòåðè ê íîâîðîæäåííîìó. Ðåêî-
ìåíäîâàíî èçáåãàòü èñïîëüçîâàíèÿ ýëåêòðîäîâ, 
íàêëàäûâàåìûõ íà âîëîñèñòóþ ÷àñòü ãîëîâû, 
ðîäû ïðîâîäèòü â òå÷åíèå 6 ÷àñîâ ñ ìîìåíòà ðàç-
ðûâà ïëîäíîãî ïóçûðÿ. Íå ðåêîìåíäóåòñÿ âûáè-
ðàòü â êà÷åñòâå ñïîñîáà ðîäîðàçðåøåíèÿ êåñà-
ðåâî ñå÷åíèå. HCV-èíôèöèðîâàííûå ìàòåðè íå 
äîëæíû êîðìèòü äåòåé ñâîèì ãðóäíûì ìîëîêîì. 
Ãîðèçîíòàëüíàÿ ïåðåäà÷à âèðóñà îò îäíîãî ðå-
áåíêà ê äðóãîìó âñòðå÷àåòñÿ ðåäêî, ïîýòîìó äëÿ 
äåòåé ñ HCV-èíôåêöèåé íå ñëåäóåò îãðàíè÷èâàòü 
ïîñåùåíèå øêîëû è çàíÿòèÿ êîíòàêòíûìè âèäà-
ìè ñïîðòà. 

Áåðåìåííûì æåíùèíàì, èíôèöèðîâàííûì 
âèðóñàìè ãåïàòèòîâ Â èëè Ñ, ñ 35 ïî 40 íåäåëþ 
ãåñòàöèè ïðèìåíÿþò âèôåðîí 500 òûñ. ÌÅ ïî 1 
ñóïïîçèòîðèþ 2 ðàçà â ñóòêè ñ èíòåðâàëîì 12 ÷à-
ñîâ ÷åðåç äåíü òðèæäû â íåäåëþ.

Ïîñëå çàâåðøåíèÿ êóðñà èììóíèçàöèè çà-
ùèòíûé óðîâåíü àíòèòåë â êðîâè 10 ÌÅ/ë è âûøå 
äîñòèãàåòñÿ ó 95% ïðèâèòûõ, à çàáîëåâàåìîñòü 
ãåïàòèòîì Â ñíèæàåòñÿ â 10-12 ðàç.

ÄÈÑÏÀÍÑÅÐÍÎÅ ÍÀÁËÞÄÅÍÈÅ
Íîâîðîæäåííûõ, ðîæäåííûõ æåíùèíàìè ñ 

ãåïàòèòîì Â è ïîëó÷èâøèõ ñïåöèôè÷åñêèé èì-

ìóíîãëîáóëèí èëè âàêöèíó ïðîòèâ ãåïàòèòà Â, 
íàáëþäàþò äî 12-15 ìåñÿöåâ æèçíè ïåäèàòð è 
èíôåêöèîíèñò [10]. 

Ðåêîìåíäóåòñÿ â òå÷åíèå êóðñà âàêöèíà-
öèè ïðîâîäèòü êëèíè÷åñêèé îñìîòð ðåáåíêà â 1 
ìåñÿö, 2 ìåñÿöà, 6 ìåñÿöåâ è 12 ìåñÿöåâ âðà-
÷îì-ïåäèàòðîì ïî ìåñòó æèòåëüñòâà è âðà÷îì-
êîíñóëüòàíòîì ãåïàòîëîãè÷åñêîãî öåíòðà, ãäå 
ïðîâîäèëàñü âàêöèíàöèÿ.

Áèîõèìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå è òåñòèðîâà-
íèå HbsAg íàçíà÷àåòñÿ â 6-12 ìåñÿöåâ. Â äàëü-
íåéøåì äëÿ ïîääåðæàíèÿ âàêöèíàëüíîãî èììó-
íèòåòà ðåêîìåíäóåòñÿ ïðîâîäèòü ðåâàêöèíàöèþ 
ðåáåíêó êàæäûå 5-7 ëåò â çàâèñèìîñòè îò óðîâíÿ 
ñîõðàíÿþùåãîñÿ èììóíèòåòà.

Äåòè, ðîæäåííûå æåíùèíàìè ñ àíòè-HCV, 
äîëæíû íàõîäèòüñÿ ïîä íàáëþäåíèåì äî èñêëþ-
÷åíèÿ èëè âåðèôèêàöèè ïåðèíàòàëüíîé èíôåê-
öèè ñ îïðåäåëåíèåì àêòèâíîñòè öèòîëèòè÷åñêèõ 
ôåðìåíòîâ, àíòè-HCV è ÐÍÊ-HCV íå ðåæå 1 ðàçà 
â 3 ìåñÿöà äëÿ ñâîåâðåìåííîãî íàçíà÷åíèÿ ëå-
÷åíèÿ [10]. 

Ïåðâîå èññëåäîâàíèå ðåáåíêó ðåêîìåíäóåò-
ñÿ ïðîâîäèòü â 6 ìåñÿöåâ. Íåîáõîäèìûé îáúåì 
âêëþ÷àåò ïîêàçàòåëè áèîõèìèè êðîâè – ÀËÒ è 
ÀÑÒ. Ïðè íîðìàëüíûõ ïîêàçàòåëÿõ âòîðîå èññëå-
äîâàíèå êðîâè ïðîâîäèòñÿ â 12 ìåñÿöåâ. Îíî 
âêëþ÷àåò â ñåáÿ ÀÑÒ, ÀËÒ è àíòè-HCV. Â ñëó÷àÿõ 
ñîõðàíåíèÿ íîðìàëüíûõ ïîêàçàòåëåé áèîõèìèè 
êðîâè è îòñóòñòâèÿ àíòè-HCV âðà÷îì ìîæåò áûòü 
ñäåëàíî çàêëþ÷åíèå, ÷òî ðåáåíîê çäîðîâ. Â òåõ 
ñëó÷àÿõ, êîãäà ïîêàçàòåëè ÀËÒ è ÀÑÒ íàõîäÿòñÿ â 
íîðìå, íî âûÿâëÿåòñÿ àíòè-HCV, ïðîâîäèòñÿ òðå-
òüå èññëåäîâàíèå êðîâè â âîçðàñòå 1,5 ãîäà (18 
ìåñ.). Îíî âêëþ÷àåò â ñåáÿ ÀËÒ, ÀÑÒ, àíòè-HCV  è 
ÐÍÊ HCV. Òîëüêî ïðè ïîâòîðíîì âûÿâëåíèè àíòè-
HCV è îáíàðóæåíèè ÐÍÊ-HCV ìîæåò áûòü äèà-
ãíîñòèðîâàí ãåïàòèò Ñ ó ðåáåíêà. Â ïðîòèâíîì 
ñëó÷àå âðà÷ ôèêñèðóåò, ÷òî ðåáåíîê çäîðîâ. 

Ïðè èçìåíåííûõ (ïîâûøåííûõ) ïîêàçàòåëÿõ 
ÀËÒ è ÀÑÒ, îáíàðóæåííûõ âî âðåìÿ ïåðâîãî èñ-
ñëåäîâàíèÿ êðîâè (â 6 ìåñ.), íåîáõîäèìî ïðî-
âåñòè äîîáñëåäîâàíèå ðåáåíêà íà íàëè÷èå àíòè-
HCV è ÐÍÊ-HCV.
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ГЕПАТОРЕНАЛЬНЫЙ СИНДРОМ. СОВРЕМЕННЫЕ 
ПОДХОДЫ К ДИАГНОСТИКЕ И ЛЕЧЕНИЮ
С.Н. Маммаев
Дагестанская государственная медицинская академия

Ãåïàòîðåíàëüíûé ñèíäðîì (ÃÐÑ) ÿâëÿåòñÿ 
äîâîëüíî ÷àñòîé ïàòîëîãèåé ó ïàöèåíòîâ ñ 
öèððîçîì ïå÷åíè (ÖÏ)  è àñöèòîì. Ïåðâûå 

óêàçàíèÿ â ëèòåðàòóðå íà ñîñóùåñòâîâàíèå 
çàáîëåâàíèé ïå÷åíè è ïî÷åê ïîÿâèëèñü áî-
ëåå 100 ëåò íàçàä. 

Â 1863 ã. A.Flint íàáëþäàë òÿæåëûõ áîëüíûõ  
ÖÏ ñ àñöèòîì è îëèãóðèåé, ïðè àóòîïñèè êîòîðûõ 
ïî÷êè áûëè èíòàêòíû. Â ýêñïåðèìåíòàõ íà æè-
âîòíûõ M.Pavlow (1893) ïîêàçàë âîçíèêíîâåíèå 
àëüáóìèíóðèè ïîñëå íàëîæåíèÿ ïîðòîêàâàëüíî-
ãî àíàñòîìîçà. Â 1911 ã. P.Clairmont è ñîàâò. òàê 
æå, êàê è F.Steinthal (1911), âïåðâûå äîëîæèëè î 
ïîðàæåíèè ïî÷åê ñ ëåòàëüíûì èñõîäîì, ïîñëå-
äîâàâøèì ïîñëå îïåðàöèè íà æåë÷íûõ ïðîòîêàõ 
ïî ïîâîäó ìåõàíè÷åñêîé æåëòóõè. Â 1932 ã. ýòà 
ïàòîëîãèÿ ïî÷åê áûëà îïèñàíà F.C.Helwig è ñîàâò. 
êàê «ñèíäðîì ïå÷åíü-ïî÷êè» [26].

Òåðìèí «ãåïàòîðåíàëüíûé ñèíäðîì» áûë ïðåä-
ñòàâëåí â 1916 ã. P. Merklen è ïðèíÿò â 1939 ã. W. 
Nonnenbruch êàê «ñî÷åòàíèå àíàòîìè÷åñêè îïðå-
äåëåííîãî çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè ñî çíà÷èòåëüíûì 
îãðàíè÷åíèåì ôóíêöèè ïî÷åê ïðè íåçíà÷èòåëü-
íûõ èëè ïîëíîì îòñóòñòâèè ìîðôîëîãè÷åñêèõ 
èçìåíåíèé â íèõ» [37]. Ïðè ýòîì çàáîëåâàíèå 
ïå÷åíè ìîæåò áûòü èñõîäîì ãåïàòîöåëëþëÿðíî-
ãî ïîðàæåíèÿ ëþáîé ýòèîëîãèè - òîêñè÷åñêîé, 
èíôåêöèîííîé, ñâÿçàííûì ñ ÖÏ èëè ðàêîì.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïîä ÃÐÑ ïîíèìàþò ôóíê-
öèîíàëüíóþ îëèãóðè÷åñêóþ, ïðîãðåññèðóþùóþ, 
íî â òî æå âðåìÿ îáðàòèìóþ ïàòîëîãèþ ïî÷åê, 
âîçíèêàþùóþ ïðè òÿæåëûõ çàáîëåâàíèÿõ ïå÷åíè 
ñ ïå÷åíî÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ, êîãäà èñêëþ÷å-
íû äðóãèå ïðè÷èíû, ñïîñîáñòâóþùèå ïîâðåæäå-
íèþ ïî÷åê. Ôóíêöèîíàëüíûé õàðàêòåð ïî÷å÷íîé 
íåäîñòàòî÷íîñòè ó áîëüíûõ ñ àñöèòîì íà ôîíå 
ÖÏ áûë ïîäòâåðæäåí ïîëíûì âîññòàíîâëåíèåì 
ôóíêöèè ïî÷åê ïîñëå èõ òðàíñïëàíòàöèè è ïîñëå 
òðàíñïëàíòàöèè ïå÷åíè.

Çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè, ïðè êîòîðûõ íàèáîëåå 
÷àñòî ðàçâèâàåòñÿ ÃÐÑ, óêàçàíû â òàáëèöå 1.

Ïàòîãåç ÃÐÑ 
Ïàòîãåíåç ÃÐÑ  – ýòî ñëîæíûé ìíîãîýòàïíûé 

ïðîöåññ, ïðèâîäÿùèé â êîíå÷íîì èòîãå ê ôîð-
ìèðîâàíèþ ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè. Ñîãëàñ-
íî «êëàññè÷åñêîé ãèïîòåçå ïåðèôåðè÷åñêîé 
âàçîäèëàòàöèè» ðàçâèòèå ïîðòàëüíîé ãèïåðòåí-
çèè ïðèâîäèò ê ðàñøèðåíèþ àðòåðèé áðþøíîé 
ïîëîñòè âñëåäñòâèå èçáûòî÷íîé  ìåñòíîé ïðî-
äóêöèè îêñèäà àçîòà è äðóãèõ âàçîäèëàòàòîðîâ 
[5,21,25,33]. Íà íà÷àëüíûõ ýòàïàõ ñíèæåíèå îá-
ùåãî ïåðèôåðè÷åñêîãî ñîñóäèñòîãî ñîïðîòèâ-
ëåíèÿ (ÎÏÑÑ), îáóñëîâëåííîå âàçîäèëàòàöèåé, 
êîìïåíñèðóåòñÿ óâåëè÷åíèåì ñåðäå÷íîãî âû-
áðîñà è ÷àñòîòû ñåðäå÷íûõ ñîêðàùåíèé (×ÑÑ) 
[6,49,50], îäíàêî â äàëüíåéøåì  è ãèïåðäèíà-
ìè÷åñêèé òèï êðîâîîáðàùåíèÿ íå â ñîñòîÿíèè 
ïîääåðæàòü ÀÄ íà íîðìàëüíîì óðîâíå.  Ðåô-
ëåêòîðíàÿ ñòèìóëÿöèÿ ðåíèí-àíãèîòåíçèí-àëü-
äîñòåðîíîâîé (ÐÀÀÑ) è ñèìïàòè÷åñêîé íåðâíîé 
ñèñòåì (ÑÍÑ) îáåñïå÷èâàåò ïîâûøåíèå ÀÄ äî 
íîðìàëüíîãî óðîâíÿ. Óñèëåíèå  ðåàáñîðáöèè 
íàòðèÿ è âîäû â äèñòàëüíûõ êàíàëüöàõ ïî÷åê 
ñïîñîáñòâóåò ôîðìèðîâàíèþ àñöèòà,  ãèïîíà-
òðåìèè ðàçâåäåíèÿ. Ïîñêîëüêó àðòåðèè áðþø-
íîé ïîëîñòè  (áëàãîäàðÿ èçáûòî÷íîé ñåêðåöèè 
ìåñòíûõ âàçîäèëàòàòîðîâ) ñòàíîâÿòñÿ ðåçèñ-
òåíòíûìè ê äåéñòâèþ àíãèîòåíçèíà II, íîðàäðå-
íàëèíà, âàçîïðåññèíà è äðóãèõ âàçîêîíñòðèêòî-
ðîâ, â èçáûòî÷íîì êîëè÷åñòâå ïðîäóöèðóåìûõ 
ïðè àêòèâàöèè ÐÀÀÑ è ÑÍÑ, ïîääåðæàíèå ÀÄ íà 
íîðìàëüíîì è ñóáíîðìàëüíîì óðîâíå ïðîèñ-
õîäèò çà ñ÷åò âàçîêîíñòðèêöèè âíåáðþøèííûõ 
ñîñóäîâ, òàêèõ êàê: àðòåðèè ïî÷åê, ìûøö (÷òî 
íåðåäêî ïðèâîäèò ê ðàçâèòèþ ñóäîðîã), êîæè, 
ãîëîâíîãî ìîçãà è ò.ä. [16, 23, 31, 32]. Áåçóñëîâ-
íî, çíà÷èòåëüíàÿ ðåíàëüíàÿ âàçîêîíñòðèêöèÿ 
ïðèâîäèò ê ñíèæåíèþ ïî÷å÷íîé ïåðôóçèè è  ñêî-
ðîñòè êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè (ÑÊÔ), àçîòå-
ìèè è ïîâûøåíèþ ñûâîðîòî÷íîãî êðåàòèíèíà, 
îñíîâíîìó ñèìïòîìó ÃÐÑ. 

Îäíàêî ñóæåíèå ñîñóäîâ ïî÷åê â îòâåò íà 
äåéñòâèå ñèñòåìíûõ âàçîêîíñòðèêòîðîâ ÿâëÿåò-
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ñÿ íå åäèíñòâåííûì ôàêòîðîì  ïàòîãåíåçà ïî-
÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè ïðè ÃÐÑ. Áîëüøîé âêëàä 
â ôîðìèðîâàíèå ãèïîïåðôóçèè ïî÷åê âíîñèò 
íàðóøåíèå áàëàíñà â ïî÷å÷íîé ïðîäóêöèè ýíäî-
ãåííûõ âàçîêîíñòðèêòîðîâ è âàçîäèëàòàòîðîâ. Ó 
ïàöèåíòîâ ñ ÃÐÑ íàáëþäàåòñÿ çíà÷èòåëüíîå ñíè-
æåíèå ýêñêðåöèè ñ ìî÷îé òàêèõ ðåíàëüíûõ âàçî-
äèëàòàòîðîâ, êàê ïðîñòàãëàíäèí E2, ìåòàáîëèò 
ïðîñòàöèêëèíà – 6-êåòîïðîñòàãëàíäèí F1α, êàë-
ëèêðåèí. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, èøåìèÿ ïî÷åê ñàìà 
ïðèâîäèò ê óñèëåíèþ ñåêðåöèè ðåíèíà, ýíäîòå-
ëèíà, ëåéêîòðèåíîâ, F2-èçîïðîñòàíîâ, àäåíîçè-
íà, ïîòåíöèðóþùåãî ñîñóäèñòûå ýôôåêòû àíãè-
îòåíçèíà-II [11, 22].

Äîëãîå âðåìÿ ñóùåñòâîâàëî ìíåíèå, ÷òî ïðè 
ÃÐÑ íàáëþäàåòñÿ íîðìàëüíàÿ èëè äàæå ïîâû-
øåííàÿ ôóíêöèÿ ñåðäöà. Òàêàÿ òî÷êà çðåíèÿ áà-
çèðîâàëàñü íà äàííûõ ðÿäà èññëåäîâàíèé ïà-
öèåíòîâ ñ ÖÏ áåç àçîòåìèè ñ íàëè÷èåì èëè áåç 
àñöèòà, ïðîäåìîíñòðèðîâàâøèõ, ÷òî ÃÐÑ ðàçâè-
âàëñÿ â óñëîâèÿõ íèçêîãî ÎÏÑÑ è ïîâûøåííîãî 
ñåðäå÷íîãî âûáðîñà, îáóñëîâëåííîãî ÷ðåçâû-

÷àéíî âûñîêîé àêòèâíîñòüþ ÐÀÀÑ è ÑÍÑ. Ýòè âû-
âîäû áûëè ýêñòðàïîëèðîâàíû íà âñþ ïîïóëÿöèþ 
ïàöèåíòîâ ñ äåêîìïåíñèðîâàííûì ÖÏ, îäíàêî 
ðåçóëüòàòû íåñêîëüêèõ  ïîñëåäíèõ èññëåäîâà-
íèé ïîêàçàëè, ÷òî ó ïàöèåíòîâ ñ ÃÐÑ îòìå÷àëîñü 
äîñòîâåðíîå ñíèæåíèå ñåðäå÷íîãî âûáðîñà ïî 
ñðàâíåíèþ ñ ïàöèåíòàìè áåç ÃÐÑ [28, 46].  Áûëî 
âûñêàçàíî ïðåäïîëîæåíèå, ÷òî öèðêóëÿòîðíàÿ 
äèñôóíêöèÿ, íàáëþäàåìàÿ ïðè ÃÐÑ, îáóñëîâ-
ëåíà íå òîëüêî âàçîäèëàòàöèåé, íî è ñåðäå÷íîé 
íåäîñòàòî÷íîñòüþ. Äàííûå äâóõ èññëåäîâàíèé  
Ruiz-del-Arbol [40, 41] ïîäòâåðäèëè ýòî ïðåäïî-
ëîæåíèå. Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ó ïàöèåíòîâ ñ ÃÐÑ 
íå íàáëþäàëîñü àäåêâàòíîãî óñèëåíèÿ àêòèâíîñ-
òè ÐÀÀÑ è ÑÍÑ, ïîâûøåíèÿ ×ÑÑ è âåëè÷èíû ñåð-
äå÷íîãî âûáðîñà (ðèñ.1). Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî â 
îñíîâå ýòèõ èçìåíåíèé ëåæèò ðàçâèòèå ïðè ÖÏ 
ñïåöèôè÷åñêîé êàðäèîìèîïàòèè, õàðàêòåðèçó-
þùåéñÿ ñèñòîëè÷åñêîé è äèàñòîëè÷åñêîé äèñ-
ôóíêöèåé, äèëàòàöèåé è ãèïåðòðîôèåé êàìåð 
ñåðäöà, à òàêæå ýëåêòðè÷åñêîé íåñòàáèëüíîñòüþ 
ìèîêàðäà [30].  Ñóùåñòâóåò è äðóãîå ìíåíèå: íà-
ðóøåíèå èíîòðîïíîé ôóíêöèè ìèîêàðäà ïðè ÃÐÑ 
ôóíêöèîíàëüíîé ïðèðîäû îáóñëîâëåíî ñíèæåíè-
åì âåíîçíîãî âîçâðàòà ê  ñåðäöó [29], à íàðóøå-
íèå õðîíîòðîïíîé ôóíêöèè ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ 
ïîäàâëåíèåì β-àäðåíîðåöåïòîðîâ, îáóñëîâëåí-
íûì õðîíè÷åñêîé ãèïåðñòèìóëÿöèåé ÑÍÑ. 

Íåîáõîäèìî òàêæå îòìåòèòü, ÷òî íàáëþäàå-
ìàÿ ïðè ÃÐÑ ãèïåðñåêðåöèÿ ýíäîãåííûõ âàçî-
êîíñòðèêòîðîâ â óñëîâèÿõ ñíèæåííîé  ïå÷åíî÷-
íîé ïðîäóêöèè âàçîäèëÿòàòîðîâ [51] ïðè òÿæåëûõ 
çàáîëåâàíèÿõ ïå÷åíè ïðèâîäèò ê çíà÷èòåëüíîìó 
ïîâûøåíèþ âíóòðèïå÷åíî÷íîãî ñîïðîòèâëåíèÿ 
è óñèëåíèþ ïîðòàëüíîé ãèïåðòåçèè [40, 41]. Ïî-
ýòîìó ïðè ÃÐÑ íåðåäêè ýïèçîäû êðîâîòå÷åíèÿ èç 
âàðèêîçíî ðàñøèðåííûõ âåí ïèùåâîäà.

Íåìàëîâàæíîå çíà÷åíèå â ïàòîãåíåçå ÃÐÑ 
ïðèäàåòñÿ íàäïî÷å÷íèêîâîé íåäîñòàòî÷íîñòè. 
Îòìå÷åíî âûðàæåííîå ñíèæåíèå ôóíêöèè íàä-
ïî÷å÷íèêîâ ó ïàöèåíòîâ ñ ÖÏ è òÿæåëîé áàêòå-
ðèàëüíîé èíôåêöèåé, íàèáîëåå ÷àñòî ïðèâîäÿ-
ùåé ê ôîðìèðîâàíèþ ÃÐÑ [47], à òàêæå áûñòðîå 
âîññòàíîâëåíèå ãåìîäèíàìèêè ïðè äîáàâëåíèè 
ê òåðàïèè ýòèõ ïàöèåíòîâ êîðòèçîëà [12]. Âîç-
ìîæíûì ìåõàíèçìîì ðàçâèòèÿ íàäïî÷å÷íèêîâîé 

Таблица 1 
Заболевания печени, при которых часто развивается

 гепаторенальный синдром

1. Öèððîç ïå÷åíè, îñîáåííî, àëêîãîëüíûé ïðè íàëè÷èè:
                               -àñöèòà è äèóðåòè÷åñêîé òåðàïèè,
                               -ïå÷åíî÷íîé ýíöåôàëîïàòèè,
                               -ïèùåâîäíî-æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî êðîâîòå÷åíèÿ.

2. Ôóëüìèíàíòíàÿ ïå÷åíî÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü.
3. Îñòðûå âèðóñíûå ãåïàòèòû.
4. Ãåïàòîöåëëþëÿðíàÿ êàðöèíîìà.
5. Ìåòàñòàòè÷åñêîå ïîðàæåíèå ïå÷åíè.
6. Ãåìèãåïàòýêòîìèÿ.
7. Îñòðàÿ æèðîâàÿ ïå÷åíü áåðåìåííûõ.

Рис. 1. Модифицированная гипотеза перифе-
рической вазодилатации: снижение объема 
артериальной крови при циррозе происхо-
дит как вследствие прогрессирования дила-
тации артерий внутренних органов, так и за 
счет снижения сердечного выброса.
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íåäîñòàòî÷íîñòè ïðè ÃÐÑ ÿâëÿåòñÿ ðåãèîíàëü-
íàÿ âàçîêîíñòðèêöèÿ. Êðîìå òîãî, îáñóæäàåòñÿ 
ó÷àñòèå öèòîêèíîâ, ïðÿìî óãíåòàþùèõ ñèíòåç 
êîðòèçîëà êîðîé íàäïî÷å÷íèêîâ. Ñèíòåç ýòèõ 
ïåðâè÷íûõ ìåäèàòîðîâ âîñïàëèòåëüíîãî îòâåòà  
çíà÷èòåëüíî ïîâûøàåòñÿ ïðè áàêòåðèàëüíîé èí-
ôåêöèè. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî íàäïî÷å÷íèêîâàÿ 
íåäîñòàòî÷íîñòü ìîæåò âíîñèòü âåñîìûé âêëàä 
â ôîðìèðîâàíèå äèñôóíêöèè êðîâîîáðàùåíèÿ 
ïðè ÃÐÑ, ïîñêîëüêó íîðìàëüíàÿ ôóíêöèÿ íàä-
ïî÷å÷íèêîâ îáåñïå÷èâàåò àäåêâàòíûé îòâåò íà 
äåéñòâèå ýíäîãåííûõ âàçîêîíñòðèêòîðîâ.

Òàêèì îáðàçîì, ïðè ÃÐÑ ðàçâèâàåòñÿ ïîëèîð-
ãàííàÿ ïàòîëîãèÿ, õàðàêòåðèçóþùàÿñÿ îñòðûì 
íàðóøåíèåì ôóíêöèè ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñ-
òåìû, ïî÷åê, ïå÷åíè, íàäïî÷å÷íèêîâ, ãîëîâíîãî 
ìîçãà è ò.ä. (ðèñ. 2).

Êëèíèêà è äèàãíîñòèêà ÃÐÑ
Íà ïåðâîì ýòàïå äèàãíîñòèêè ÃÐÑ íåîáõîäè-

ìî âûÿâèòü ñíèæåíèå ÑÊÔ, ÷òî ÿâëÿåòñÿ äîâîëü-
íî ñëîæíîé çàäà÷åé ïðè òÿæåëûõ çàáîëåâàíèÿõ 
ïå÷åíè, â ÷àñòíîñòè, ïðè ÖÏ. Ïîñêîëüêó ó òàêèõ 

áîëüíûõ ñíèæåíà ìàññà ìûøå÷íîé òêàíè, à ñî-
îòâåòñòâåííî è ñèíòåç êðåàòèíèíà, äàæå ðåçêîå 
ñíèæåíèå ÑÊÔ ìîæåò ñîïðîâîæäàòüñÿ íîðìàëü-
íûì èëè íåçíà÷èòåëüíî ïîâûøåííûì óðîâíåì 
ñûâîðîòî÷íîãî êðåàòèíèíà. Ïîäîáíûì æå îá-
ðàçîì êîíöåíòðàöèÿ ïðîäóöèðóåìîé ïå÷åíüþ 
ìî÷åâèíû ìîæåò áûòü ñíèæåíà ïðè ïå÷åíî÷íîé 
íåäîñòàòî÷íîñòè. Ýòè îñîáåííîñòè áåëêîâîãî 
îáìåíà ó ïàöèåíòîâ ñ òÿæåëûìè çàáîëåâàíèÿìè 
ïå÷åíè ÷àñòî ïðèâîäÿò ê ïîñòàíîâêå ëîæíîîòðè-
öàòåëüíûõ äèàãíîçîâ [8, 38, 44]. Ñ ó÷åòîì âûøå-
óïîìÿíóòîãî áûëî ðåøåíî âûñòàâëÿòü äèàãíîç 
ÃÐÑ ïðè ïîâûøåíèè óðîâíÿ ñûâîðîòî÷íîãî êðå-
àòèíèíà âûøå 1,5 ìã/äë [4, 42]. 

Íà âòîðîì ýòàïå äèàãíîñòè÷åñêîãî ïîèñêà 
ïðîèçâîäèòñÿ äèôôåðåíöèðîâêà ÃÐÑ îò ïî÷å÷-
íîé íåäîñòàòî÷íîñòè, îáóñëîâëåííîé äðóãèìè 
ïðè÷èíàìè.

Â 1996 ã. ìåæäóíàðîäíûì îáùåñòâîì ïî àñöè-
òó áûëè âïåðâûå ðàçðàáîòàíû äèàãíîñòè÷åñêèå 
êðèòåðèè ÃÐÑ [4]. 

Большие критерии:
1. Íàëè÷èå õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé ïå÷åíè ñ 

ïå÷åíî÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ è ïîðòàëüíîé ãè-
ïåðòåíçèåé è ôóëüìèíàíòíîé ïå÷åíî÷íîé íåäî-
ñòàòî÷íîñòè.

2. Íèçêàÿ ÑÊÔ (ïîâûøåíèå ñûâîðîòî÷íîãî 
êðåàòèíèíà áîëåå 1,5 ìã/äë èëè ñíèæåíèå êëè-
ðåíñà êðåàòèíèíà ìåíåå 40 ìë/ìèí).

3. Îòñóòñòâèå øîêà, èíôåêöèè è äàííûõ îá 
èñïîëüçîâàíèè íåôðîòîêñè÷åñêèõ ëåêàðñòâ; îò-
ñóòñòâèå äàííûõ î ãèïîâîëåìèè, îáóñëîâëåííîé 
ïàòîëîãèåé ÆÊÒ (íåóêðîòèìàÿ ðâîòà èëè äèàðåÿ) 
èëè ïî÷åê (ïîòåðÿ æèäêîñòè áîëåå 500 ã/äåíü â 
òå÷åíèå íåñêîëüêèõ äíåé ó ïàöèåíòîâ ñ àñöèòîì 
áåç ïåðèôåðè÷åñêèõ îòåêîâ èëè 1000 ã/äåíü ó ïà-
öèåíòîâ ñ ïåðèôåðè÷åñêèìè îòåêàìè).

4. Îòñóòñòâèå óëó÷øåíèÿ ôóíêöèè ïî÷åê (ñíè-
æåíèå óðîâíÿ ñûâîðîòî÷íîãî êðåàòèíèíà äî 1,5 
ìã/äë è ìåíåå èëè ïîâûøåíèå êëèðåíñà êðåàòè-
íèíà äî 40 ìë/ìèí è áîëåå)  ïîñëå îòìåíû äèóðå-
òèêîâ è ââåäåíèÿ 1,5 ë èçîòîíè÷åñêîãî ðàñòâîðà.

5. Ïðîòåèíóðèÿ ìåíåå 500 ìã/äåíü è îòñóòñ-
òâèå óëüòðàçâóêîâîé êàðòèíû îáñòðóêòèâíûõ èëè 
ïàðåíõèìàòîçíûõ çàáîëåâàíèé ïî÷åê.

Таблица 1 
Заболевания печени, при которых часто развивается

 гепаторенальный синдром

1. Öèððîç ïå÷åíè, îñîáåííî, àëêîãîëüíûé ïðè íàëè÷èè:
            -àñöèòà è äèóðåòè÷åñêîé òåðàïèè,
            -ïå÷åíî÷íîé ýíöåôàëîïàòèè,
            -ïèùåâîäíî-æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî êðîâîòå÷åíèÿ.
2. Ôóëüìèíàíòíàÿ ïå÷åíî÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü.
3. Îñòðûå âèðóñíûå ãåïàòèòû.
4. Ãåïàòîöåëëþëÿðíàÿ êàðöèíîìà.
5. Ìåòàñòàòè÷åñêîå ïîðàæåíèå ïå÷åíè.
6. Ãåìèãåïàòýêòîìèÿ.

7. Îñòðàÿ æèðîâàÿ ïå÷åíü áåðåìåííûõ.

Рис. 1. Модифицированная гипотеза перифе-
рической вазодилатации: снижение объема 
артериальной крови при циррозе происхо-
дит как вследствие прогрессирования дила-
тации артерий внутренних органов, так и за 
счет снижения сердечного выброса.
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Малые критерии:
1. Ñíèæåíèå ñóòî÷íîãî äèóðåçà ìåíåå 500 ìë/

ñóò.
2. Êîíöåíòðàöèÿ íàòðèÿ â ìî÷å ìåíåå 10 

ìýêâ/ë.
3. Êîíöåíòðàöèÿ íàòðèÿ â ñûâîðîòêå ìåíåå 

130 ìýêâ/ë.
4. Îñìîëÿðíîñòü ìî÷è áîëüøå îñìîëÿðíîñòè 

ñûâîðîòêè (êîýôôèöèåíò âûøå 1,3).
5. Îòñóòñòâèå ãåìàòóðèè (ìåíåå 50 ýðèòðîöè-

òîâ â ïîëå çðåíèÿ).
Äëÿ ïîñòàíîâêè äèàãíîçà ÃÐÑ íåîáõîäèìî 

áûëî íàëè÷èå âñåõ áîëüøèõ êðèòåðèåâ. Ìàëûå 
êðèòåðèè áûëè íå îáÿçàòåëüíû, íî íåîáõîäèìû 
äëÿ ïîñòàíîâêè äèàãíîçà ÃÐÑ.

Â ïîñëåäóþùåì ýòè êðèòåðèè áûëè ïåðåñìîò-
ðåíû è â 2005 ã. â Ñàí-Ôðàíöèñêî ïðåäëîæåíû 
íîâûå äèàãíîñòè÷åñêèå êðèòåðèè ÃÐÑ ïðè ÖÏ 
(òàáë. 2) [42].

Êëèðåíñ êðåàòèíèíà ìåíåå 40 ìë/ìèí êàê 
îäèí èç äèàãíîñòè÷åñêèõ êðèòåðèåâ 1996 ã. áûë 
èñêëþ÷åí, ïîñêîëüêó îøèáêè ïðè ñáîðå ìî÷è 
ïðèâîäèëè ê ïîâûøåíèþ ÷àñòîòû ëîæíîïîëî-
æèòåëüíûõ äèàãíîçîâ ÃÐÑ. Êðîìå òîãî, íàëè÷èå 
îëèãóðèè, ñíèæåíèÿ êîíöåíòðàöèè íàòðèÿ â ìî÷å 
è ïîâûøåíèå åå îñìîëÿðíîñòè, ïðîäåìîíñòðè-
ðîâàííûå ïðè îñòðîì òóáóëîíåêðîçå ó ïàöèåíòîâ 
ñ ÖÏ è àñöèòîì, îáóñëîâèëî  èñêëþ÷åíèå è ìàëûõ 
äèàãíîñòè÷åñêèõ êðèòåðèåâ ÃÐÑ.

Ê ñîæàëåíèþ, â íàñòîÿùåå âðåìÿ íå ñóùåñ-
òâóåò ñïåöèôè÷åñêèõ äèàãíîñòè÷åñêèõ ìàðêå-
ðîâ ÃÐÑ.  Ïðèíèìàÿ âî âíèìàíèå ôóíêöèîíàëü-
íóþ ïðèðîäó ïàòîëîãèè ïî÷åê ïðè ÃÐÑ, äèàãíîç 
âûñòàâëÿåòñÿ ïðè èñêëþ÷åíèè âñåõ îñòàëüíûõ 
âîçìîæíûõ ïðè÷èí ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè 
ó ïàöèåíòîâ ñ îñòðûìè èëè õðîíè÷åñêèìè çàáî-
ëåâàíèÿìè ïå÷åíè: ïðåðåíàëüíîé, ðåíàëüíîé è 
ïîñòðåíàëüíîé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè, à òàê-
æå «ïñåâäîãåïàòîðåíàëüíîãî» ñèíäðîìà.

Äåãèäðàòàöèÿ ñ óìåíüøå-
íèåì îáúåìà öèðêóëèðóþùåé 
êðîâè (ÎÖÊ) (êðîâîòå÷åíèå, 
òåðàïèÿ äèóðåòèêàìè, ïàðà-
öåíòåç, ïåðåðàñïðåäåëåíèå 
êðîâè, ïîíîñû) ìîæåò ïðè-
âåñòè ê ïðåðåíàëüíîé àçîòå-
ìèè. Íåîáõîäèìî ïîìíèòü, 
÷òî ÃÐÑ ôàêòè÷åñêè ÿâëÿåòñÿ 
ïðåðåíàëüíîé ïî÷å÷íîé ïàòî-
ëîãèåé. Ñîãëàñíî êðèòåðèÿì 
1996 ã., äèàãíîç ÃÐÑ âûçûâàë  
ñîìíåíèÿ ïðè âîññòàíîâëå-
íèè ïî÷å÷íîé ôóíêöèè ïîñëå 
îòìåíû äèóðåòèêîâ è ââå-
äåíèÿ 1,5 ë èçîòîíè÷åñêîãî 
ðàñòâîðà. Îäíàêî ðåçóëüòà-
òû ðÿäà ðàíäîìèçèðîâàííûõ 
èññëåäîâàíèé ïîêàçàëè, ÷òî 
ó ïàöèåíòîâ ñ ÃÐÑ áîëåå ýô-
ôåêòèâíûì ñðåäñòâîì âîñ-
ñòàíîâëåíèÿ ÎÖÊ ÿâëÿåòñÿ 
àëüáóìèí [13]. Ïîýòîìó â 
íîâûõ  äèàãíîñòè÷åñêèõ êðè-
òåðèÿõ ÃÐÑ ðåêîìåíäóåòñÿ 
ïðîèçâîäèòü âîçìåùåíèå 

æèäêîñòè ïóòåì â/â ââåäåíèÿ àëüáóìèíà.
Ïðè èñêëþ÷åíèè ïåðâè÷íûõ çàáîëåâàíèé ïî-

÷åê (ãëîìåðóëîïàòèè, èíòåðñòèöèàëüíûå, ñîñó-
äèñòûå ïîðàæåíèÿ), òàê æå, êàê è îñòðîãî òóáó-
ëîíåêðîçà, ðàçâèâøåãîñÿ â ðåçóëüòàòå ñåïñèñà, 
ãèïîêñèè, øîêà èëè âîçäåéñòâèÿ ðàçëè÷íûõ íå-
ôðîòîêñèíîâ, ïîìèìî êëèíè÷åñêèõ îñîáåííîñ-
òåé îáíàðóæèâàþò áîëåå âûðàæåííûå èçìåíåíèÿ 
ñî ñòîðîíû ìî÷åâîãî îñàäêà. Äèàãíîç ïîäòâåðæ-
äàåòñÿ ïðîâåäåíèåì áèîïñèè ïî÷åê.

Çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè è æåë÷íûõ ïóòåé ñ íà-
ëè÷èåì èëè áåç æåëòóõè ìîãóò ñîïðîâîæäàòüñÿ 
âòîðè÷íûì ïîðàæåíèåì ïî÷åê. Âòîðè÷íûå çà-
áîëåâàíèÿ ïî÷åê ìîãóò ðàçëè÷àòüñÿ ïî ñòåïåíè 
òÿæåñòè è ïî ïðîãíîçó è âûçûâàòü îïðåäåëåííûå 
ñëîæíîñòè ïðè ïðîâåäåíèè äèôôåðåíöèàëüíîãî 
äèàãíîçà. Ôîðìû âòîðè÷íîãî ïîðàæåíèÿ ïî÷åê 
ïðè ðàçëè÷íûõ çàáîëåâàíèÿõ ãåïàòîáèëèàðíîé 
ñèñòåìû ïðåäñòàâëåíû â òàáëèöå 3.

Ïîìèìî êëèíèêî-ëàáîðàòîðíûõ îñîáåííîñ-
òåé, õàðàêòåðíûõ äëÿ êàæäîãî èç íîçîëîãè÷åñêèõ 
ôîðì çàáîëåâàíèé ïå÷åíè, ïðè ýòîì íàáëþäàþò-
ñÿ áîëåå èëè ìåíåå âûðàæåííûå èçìåíåíèÿ ìî-
÷åâîãî îñàäêà è ðàçëè÷íûå íàðóøåíèÿ ñòðóêòóðû 
ïî÷åê ïðè ãèñòîëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè, êîòî-
ðûå íå õàðàêòåðíû äëÿ ÃÐÑ.

Îäíîâðåìåííîå ïîðàæåíèå ïå÷åíè è ïî÷åê 
ïðè ðàçëè÷íûõ çàáîëåâàíèÿõ îïèñàíî, êàê «псев-
догепаторенальный» синдром (òàáë. 4). Â êàæ-
äîì êîíêðåòíîì ñëó÷àå îòìå÷àþòñÿ ðàçëè÷íîé 
ñòåïåíè âûðàæåííîñòè ïîâðåæäåíèÿ ïå÷åíè è 
ïî÷åê. Ïðîãíîç îïðåäåëÿåòñÿ øèðîêèì äèàïàçî-
íîì âàðèàáåëüíîñòè [10].

Ïîñëå èñêëþ÷åíèÿ ïåðâè÷íûõ, âòîðè÷íûõ çà-
áîëåâàíèé ïî÷åê è «ïñåâäîãåïàòîðåíàëüíîãî» 
ñèíäðîìà ïðè çàáîëåâàíèÿõ ïå÷åíè ñ ïî÷å÷íû-
ìè ñèìïòîìàìè íàèáîëåå âåðîÿòíûì ñòàíîâèòñÿ 
äèàãíîç ÃÐÑ. 

Рис. 2. ГРС- часть синдрома мультиорганной недостаточности. 
А-II – ангиотензин II, НА – норадреналин, АДГ – антидиурети-
ческий гормон.
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Â ïîâñåäíåâíîé êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå äëÿ 
îïðåäåëåíèÿ ôóíêöèîíàëüíîé ïî÷å÷íîé íåäî-
ñòàòî÷íîñòè ìû îðèåíòèðóåìñÿ íà ïîêàçàòåëè 
ñóòî÷íîãî äèóðåçà è êëèðåíñà êðåàòèíèíà. L. 
Caregaro è ñîàâò. ñðàâíèâàëè êëóáî÷êîâóþ ôèëü-
òðàöèþ ïî÷åê ïî êëèðåíñó èíóëèíà è êëèðåíñó 
êðåàòèíèíà ó 56 áîëüíûõ ÖÏ [8]. Êëèðåíñ èíó-
ëèíà ñ÷èòàåòñÿ çîëîòûì ñòàíäàðòîì äëÿ îöåíêè 
ÑÊÔ. Ó 29 èññëåäîâàííûõ áîëüíûõ ÖÏ ïî êëèðåí-
ñó èíóëèíà ÑÊÔ ñîñòàâèëà 106±34 ìë/ìèí, ó 27 
áîëüíûõ - 56±19 ìë/ìèí. Â 1 ãðóïïå ïîêàçàòåëè 
êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè ïî êëèðåíñó êðåàòèíè-
íà  ñîîòâåòñòâîâàëè êëèðåíñó èíóëèíà, â òî âðå-
ìÿ êàê âî 2 ãðóïïå, ïðèìåðíî ó ïîëîâèíû áîëüíûõ 
çíà÷åíèÿ êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè ïî êëèðåíñó 
êðåàòèíèíà áûëè ïðåâûøåíû. Äàííîå îáñòîÿ-
òåëüñòâî, âåðîÿòíî, îáóñëîâëåíî êàíàëüöåâîé 
ñåêðåöèåé êðåàòèíèíà. Ïîýòîìó, àâòîðû ïðèøëè 
ê âûâîäó, ÷òî ðåçóëüòàòû îöåíêè ôóíêöèîíàëü-
íîé ñïîñîáíîñòè ïî÷åê ïî êëèðåíñó êðåàòèíèíà ó 
áîëüíûõ ÖÏ äîëæíû áûòü èíòåðïðåòèðîâàíû äî-
ñòàòî÷íî îñòîðîæíî.

Îäíèì èç íåèíâàçèâíûõ ìåòîäîâ, ïîçâîëÿ-
þùèì ïðîãíîçèðîâàòü ðàçâèòèå ÃÐÑ ó áîëüíûõ 
ÖÏ, ðàññìàòðèâàåòñÿ äóïëåêñíîå äîïïëåðîâ-
ñêîå óëüòðàçâóêîâîå èññëåäîâàíèå. Ïðè ýòîì 
îïðåäåëÿåòñÿ ïîêàçàòåëü ñîïðîòèâëåíèÿ àðòå-

ðèàëüíîãî ðóñëà ïî÷åê. Ïðè èññëåäîâàíèè 180 
áîëüíûõ ÖÏ áåç àçîòåìèè îêàçàëîñü, ÷òî ó 76 èç 
íèõ äàííûé ïîêàçàòåëü áûë çíà÷èòåëüíî ïðåâû-
øåí, ó 104 ñîîòâåòñòâîâàë íîðìå. Ó ïàöèåíòîâ 1 
ãðóïïû äèñôóíêöèÿ ïî÷åê (ïîâûøåíèå êðåàòè-
íèíà â ñûâîðîòêå áîëåå 1,5 ìã/äë) ðàçâèëàñü ó 
55%, ÃÐÑ  - ó 26%. Âî 2 ãðóïïå ïðè íîðìàëüíîì 
ïîêàçàòåëå ñîïðîòèâëåíèÿ àðòåðèàëüíîãî ðóñ-
ëà ïî÷åê, äèñôóíêöèÿ ðàçâèëàñü ó 6% áîëüíûõ, 
ÃÐÑ – ó 1%, ðåçóëüòàòû ïî ñðàâíåíèþ ñ 1 ãðóï-
ïîé äîñòîâåðíû (ð<0,00005). Òàêèì îáðàçîì, îï-
ðåäåëåíèå ñîïðîòèâëåíèÿ àðòåðèàëüíîãî ðóñëà 
ïî÷åê ïî äàííûì äóïëåêñíîãî äîïïëåðîâñêîãî 
óëüòðàçâóêîâîãî èññëåäîâàíèÿ ìîæåò âûñòóïàòü 
â ðîëè ðàííåãî äèàãíîñòè÷åñêîãî ìàðêåðà ÃÐÑ 
ó áîëüíûõ  ÖÏ ñ àñöèòîì è íîðìàëüíûì óðîâíåì 
êðåàòèíèíà ñûâîðîòêè êðîâè [32, 39].

Êëàññèôèêàöèÿ ÃÐÑ
Â íàñòîÿùåå âðåìÿ â çàâèñèìîñòè îò òÿæåñòè 

êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé è ïðîãíîçà âûäåëÿþò 2 
ôîðìû ÃÐÑ. 

1 тип – îñòðûé, áûñòðîïðîãðåññèðóþùèé. 
Äèàãíîñòèêà îñíîâûâàåòñÿ íà 2-õ êðàòíîì óâå-
ëè÷åíèè êîíöåíòðàöèè êðåàòèíèíà ñûâîðîòêè äî 
óðîâíÿ áîëåå 2,5 ìã/äë, èëè ñíèæåíèè êëèðåíñà 
êðåàòèíèíà áîëåå ÷åì íà 50% äî óðîâíÿ ìåíåå 
÷åì 20 ìë/ìèí â òå÷åíèå 2-õ è ìåíåå íåäåëü. 

Таблица 3
 Вторичные повреждения почек при заболеваниях

 гепатобилиарной системы

Êëóáî÷êîâûå çàáîëåâàíèÿ ïî÷åê:
1. Íàðóøåíèÿ ôóíêöèè ïî÷åê ïðè îñòðûõ âèðóñíûõ ãåïàòèòàõ.
2. Èììóííîêîìïëåêñíûé íåôðèò ïðè õðîíè÷åñêèõ âèðóñíûõ ãåïàòèòàõ Â è Ñ.
3. Ãëîìåðóëîñêëåðîç ïðè öèððîçàõ:
-ìåçàíãèàëüíàÿ ôîðìà,
-IgA íåôðîïàòèÿ,
-ìåìáðàíîçíîïðîëèôåðàòèâíàÿ ôîðìà.

Êàíàëüöåâûå çàáîëåâàíèÿ ïî÷åê:
1. Ïî÷å÷íûé êàíàëüöåâûé àöèäîç:
-äèñòàëüíàÿ ôîðìà (òèï 1),
-äèñòàëüíàÿ è ïðîêñèìàëüíàÿ ôîðìà (òèï 2).
2. Îñòðûé êàíàëüöåâûé íåêðîç (îñòðàÿ ïî÷å÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü).
3. Áèëèàðíûé íåôðîç.

Таблица 2 
Новые диагностические критерии гепаторенального синдрома 

при циррозе печени (2005)

1. Óðîâåíü ñûâîðîòî÷íîãî êðåàòèíèíà >133 ììîëü/ë (1,5 ìã/äë).
2. Îòñóòñòâèå íîðìàëèçàöèè óðîâíÿ ñûâîðîòî÷íîãî êðåàòèíèíà (äîñòèæåíèÿ óðîâíÿ  

≤133 ììîëü/ë) ïîñëå êàê ìèíèìóì 2-õ äíåâíîé îòìåíû äèóðåòèêîâ è ââåäåíèÿ 
àëüáóìèíà; ðåêîìåíäóåìàÿ äîçà àëüáóìèíà 1 ã/êã ìàññû òåëà â äåíü (äî ìàêñèìàëüíîé 
äîçû - 100 ã/äåíü).

3. Îòñóòñòâèå øîêà.
4. Îòñóòñòâèå äàííûõ îá èñïîëüçîâàíèè íåôðîòîêñè÷åñêèõ ëåêàðñòâ.
5. Îòñóòñòâèå êàêèõ-ëèáî ïàðåíõèìàòîçíûõ çàáîëåâàíèé ïî÷åê, ïðîÿâëÿþùèõñÿ 

ïðîòåèíóðèåé, ìèêðîãåìàòóðèåé è/èëè ñîîòâåòñòâóþùåé ÓÇ êàðòèíîé.

 ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ
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ÃÐÑ 1 òèïà ÷àñòî âñòðå÷àåòñÿ ïðè ÖÏ àëêîãîëü-
íîé ýòèîëîãèè ñ îñòðûì àëêîãîëüíûì ãåïàòèòîì, 
ôóëüìèíàíòíîé ïå÷åíî÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ, à 
òàêæå ïðè äåêîìïåíñàöèè öèððîçà äðóãîé ýòèî-
ëîãèè. Â ïîëîâèíå ñëó÷àåâ ñèìïòîìû ÃÐÑ 1 òèïà 
ðàçâèâàþòñÿ ñïîíòàííî, â 15-30% ïðè íàëè÷èè 
ñïîíòàííîãî áàêòåðèàëüíîãî ïåðèòîíèòà (ÑÁÏ), 
10-15% – ïîñëå ïàðàöåíòåçà ñ ýâàêóàöèåé çíà÷è-
òåëüíîãî êîëè÷åñòâà æèäêîñòè áåç ñîîòâåòñòâó-
þùåé êîìïåíñàöèè àëüáóìèíîì, à òàêæå ïîñëå 
ýïèçîäà æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî êðîâîòå÷åíèÿ è 
îïåðàòèâíîãî âìåøàòåëüñòâà. Ïðîãíîç ÃÐÑ 1òèïà 
äîñòàòî÷íî ñåðüåçíûé, ñìåðòíîñòü â òå÷åíèå 2-õ 
íåäåëü äîñòèãàåò 80% [17].

При 2-м òèïå ÃÐÑ íàáëþäàåòñÿ ïîñòåïåííîå â 
òå÷åíèå íåñêîëüêèõ ìåñÿöåâ ñíèæåíèå ôóíêöèè 
ïî÷åê, ÷òî ïðîÿâëÿåòñÿ ïîâûøåíèåì ñûâîðîòî÷-
íîãî êðåàòèíèíà îò 1,5 äî 2,5 ìã/äë. Îñíîâíîé 
êëèíè÷åñêèé ñèíäðîì ïðè ÃÐÑ 2 òèïà – ðåôðàê-
òåðíûé àñöèò. Ïðîãíîç íåñêîëüêî ëó÷øå, ÷åì ó 
áîëüíûõ ñ ÃÐÑ 1 òèïà, íî õóæå, ÷åì â îáùåé ïîïó-
ëÿöèè áîëüíûõ ÖÏ ñ àñöèòîì [4].

Ëå÷åíèå ÃÐÑ
Òåðàïåâòè÷åñêèå âîçìîæíîñòè ëå÷åíèÿ ÃÐÑ 

îãðàíè÷åíû â ñâÿçè ñ ïîòåðåé ôóíêöèè äâóõ æèç-
íåííî âàæíûõ îðãàíîâ, ïå÷åíè è ïî÷åê. Èäåàëü-
íîé ìèøåíüþ äëÿ òåðàïèè ÿâëÿåòñÿ óëó÷øåíèå 
ôóíêöèè ïå÷åíè, ïîñêîëüêó çíà÷èòåëüíîå âîñ-
ñòàíîâëåíèå  ïîðàæåííîé ïå÷åíè âñåãäà ïðèâî-
äèò ê îáðàòíîìó ðàçâèòèþ ÃÐÑ. Äàæå åñëè èìå-
åòñÿ õîòü ìàëåéøèé øàíñ âîññòàíîâèòü ôóíêöèþ 
ïå÷åíè ïîñðåäñòâîì: 1) îïòèìàëüíîãî ïèòàíèÿ; 
2) çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè (ìóëüòèâèòàìèíàìè, 

ìèêðîýëåìåíòàìè, àìèíîêèñëîòàìè ñ ðàçâåòâ-
ëåííîé öåïüþ, ýññåíöèàëüíûìè ôîñôîëèïèäàìè 
è ò.ä.) è 3) ïîääåðæèâàþùåé ïðîãðàììû (ñíèæå-
íèå ýíäîòîêñèíåìèè ñ ïîìîùüþ ëàêòóëîçû, âëè-
ÿíèå íà ñèíòåç ìî÷åâèíû îðíèòèí àñïàðòàòîì è 
ò.ä.), à òàêæå äðóãèõ ìåðîïðèÿòèé, îí îïðàâäàí â 
òÿæåëûõ ñëó÷àÿõ çàáîëåâàíèÿ.

Òåðàïåâòè÷åñêàÿ òàêòèêà ïðè  ÃÐÑ 1-ãî è 2-ãî 
òèïîâ ìîæåò ñóùåñòâåííî îòëè÷àòüñÿ ââèäó ðàç-
ëè÷èé  â ïàòîãåíåçå, ïðîãíîçå è â òÿæåñòè êëèíè-
÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé. 

Лечение ГРС 1-го типа
Вазоконстрикторы и альбумин. ×ðåçâû÷àéíî 

äåéñòâåííûì ïðè ëå÷åíèè ÃÐÑ 1-ãî òèïà ÿâëÿåò-
ñÿ â/â ââåäåíèå âàçîêîíñòðèêòîðîâ (âàçîïðåññè-
íà, îðíèïðåññèíà, òåðëèïðåññèíà, íîðàäðåíà-
ëèíà) èëè êîìáèíàöèÿ ïåðîðàëüíîãî ìèäîäðèíà 
(α-àãîíèñòà) è â/â èëè ï/ê ââåäåíèÿ îêòðåîòèäà 
(ñèíòåòè÷åñêèé àíàëîã ñîìàòîñòàòèíà) â òå÷åíèå 
1-3 íåäåëü. Ïî äàííûì ôðàíöóçñêîãî ðåòðîñïåê-
òèâíîãî èññëåäîâàíèÿ ó 99 ïàöèåíòîâ ñ 1-ì òè-
ïîì ÃÐÑ, ïîëó÷àâøèõ òåðàïèþ òåðëèïðåññèíîì 
(âñå) è àëüáóìèíîì (70%) â 58% ñëó÷àåâ íàáëþ-
äàëîñü óëó÷øåíèå ïî÷å÷íîé ôóíêöèè, à âûæèâà-
åìîñòü ñîñòàâèëà 40% ê ïåðâîìó ìåñÿöó è 22% ê 
òðåòüåìó ìåñÿöó [36]. 13-òè ïàöèåíòàì óäàëîñü 
ïðîâåñòè òðàíñïëàíòàöèþ ïå÷åíè (ÒÏ). 

Â äâóõ ïèëîòíûõ èññëåäîâàíèÿõ áûëî ïîêàçà-
íî, ÷òî îáðàòíîå ðàçâèòèå 1-ãî òèïà ÃÐÑ â ãðóï-
ïå ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ òîëüêî òåðëèïðåññèí, 
áûëî çíà÷èòåëüíî íèæå, ÷åì â ãðóïïå ïàöèåíòîâ, 
ïîëó÷àâøèõ êîìáèíàöèþ òåðëèïðåññèíà ñ àëüáó-
ìèíîì [13,15]. Ïîëàãàþò, ÷òî ïîëîæèòåëüíûé ýô-

Таблица 4
Заболевания, при которых одновременно поражаются печень и почки 

(«псевдогепаторенальный» синдром)

1. Âðîæäåííûå íàðóøåíèÿ
-ïîëèêèñòîç ïå÷åíè è ïî÷åê
-âðîæäåííûé ôèáðîç ïå÷åíè

2. Ìåòàáîëè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ
-ãåìîõðîìàòîç
-ñàõàðíûé äèàáåò
-îñòðàÿ èíòåðìèòòèðóþùàÿ ïîðôèðèÿ
-àìèëîèäîç
-ýêëàìïñèÿ
-ñèíäðîì Ðåÿ
-ãëèêîãåíîç 1 òèïà
-òèðîçèíåìèÿ
-áîëåçíü Âèëüñîíà

3. Ñèñòåìíûå çàáîëåâàíèÿ
-ðåâìàòîèäíûé àðòðèò
-ñèñòåìíàÿ êðàñíàÿ âîë÷àíêà
-ñàðêîèäîç

4. Èíôåêöèè
-ëåïòîñïèðîç
-æåëòàÿ ëèõîðàäêà
-ìàëÿðèÿ
-áîëåçíü ëåãèîíåðîâ
-ñåïñèñ

-âèðóñíûå ãåïàòèòû

5. Öèðêóëÿòîðíûå íàðóøåíèÿ
-øîê

      -ñåðäå÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü
 6. Èíòîêñèêàöèè

-ãèïåðòåðìèÿ
-ìèêîòîêñèíû
-çìåèíûé ÿä
-õèìè÷åñêèå

       -òåòðàõëîðèä óãëåðîäà
       -ñóëüôàò ìåäè
       -õðîì, ñâèíåö,
        -ìåòàíîë, òðèõëîðýòèëåí
        -ýíäîòîêñèíû
7. Ìåäèêàìåíòû

-ãàëîòàí
-ñóëüôàíèëàìèäû
-ïàðàöåòàìîë
-òåòðàöèêëèíû
-èïðîíèàçèä

8. Îïóõîëè
-ãèïåðíåôðîìà
-ìåòàñòàçû

9. Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ ìîäåëü
-íåäîñòàòî÷íîñòü õîëèíà
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ôåêò àëüáóìèíà ñâÿçàí íå òîëüêî ñ åãî ñïîñîá-
íîñòüþ ïîâûøàòü ÎÖÊ, íî òàêæå ñ åãî ïðÿìûì 
âàçîêîíñòðèêòîðíûì äåéñòâèåì. 

Íåäàâíî çàâåðøèëèñü ðàíäîìèçèðîâàííûå 
êîíòðîëèðóåìûå èññëåäîâàíèÿ, ñðàâíèâøèå ýô-
ôåêòèâíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ àëüáóìèíà è àëüáó-
ìèíà  ñ òåðëèïðåññèíîì ïðè ëå÷åíèè áîëüíûõ 
ñ ÃÐÑ 1-ãî òèïà. Ïðèìåíåíèå òåðëèïðåññèíà è 
àëüáóìèíà ñïîñîáñòâîâàëî îáðàòíîìó ðàçâè-
òèþ ÃÐÑ 1-ãî òèïà â 44% ñëó÷àåâ, èñïîëüçîâàíèå 
òîëüêî àëüáóìèíà -  â 9% (p=0,017) [34]. Â äðó-
ãîì èññëåäîâàíèè ïðè êîìáèíèðîâàííîé òåðà-
ïèè òåðëèïðåññèíîì è àëüáóìèíîì îáðàòíîå 
ðàçâèòèå ÃÐÑ 1-ãî òèïà íàáëþäàëîñü ó 34%, ïðè 
ëå÷åíèè àëüáóìèíîì è ïëàöåáî- ó 13% áîëüíûõ 
(p=0,008) [43].

Âûæèâàåìîñòü áîëüíûõ ÷åðåç 3 ìåñÿöà ïî 
ðåçóëüòàòàì ïåðâîãî èññëåäîâàíèÿ ñîñòàâëÿëà 
27% è 19%, âòîðîãî èññëåäîâàíèÿ – 48% â îáåèõ 
ãðóïïàõ. Íåçàâèñèìûìè ôàêòîðàìè, îïðåäåëÿþ-
ùèìè âûæèâàåìîñòü, ÿâèëèñü ðåàêöèÿ íà ëå÷å-
íèå, ñòåïåíü è ñòàäèÿ öèððîçà ïî êëàññèôèêàöèè 
MELD ≤ 27 (p=0,003 è p=0,002 ñîîòâåòñòâåííî) 
[34, 43].

Òàêèì îáðàçîì, âàçîêîíñòðèêòîðû â ñî÷åòà-
íèè ñ â/â ââåäåíèåì àëüáóìèíà ìîãóò áûòü ðåêî-
ìåíäîâàíû äëÿ ëå÷åíèÿ ÃÐÑ 1-ãî òèïà. 

Äàííûå íåáîëüøèõ ðàíäîìèçèðîâàííûõ êîí-
òðîëèðóåìûõ èññëåäîâàíèé ïàöèåíòîâ ñ 1-ì è 
2-ì òèïîì ÃÐÑ ïîêàçàëè, ÷òî íå ìåíåå ýôôåê-
òèâíûì è áåçîïàñíûì âàçîêîíñòðèêòîðîì, ÷åì 
òåðëèïðåññèí ÿâëÿåòñÿ íîðàäðåíàëèí [2]. Îäíà-
êî, ïîñêîëüêó íàêîïëåí ãîðàçäî áîëåå áîãàòûé 
îïûò èñïîëüçîâàíèÿ òåðëèïðåññèíà, èìåííî îí 
äîëæåí áûòü ðàññìîòðåí â êà÷åñòâå ïðåïàðàòà 
âûáîðà äëÿ ëå÷åíèÿ ÃÐÑ 1-ãî òèïà. 

Äîçà òåðëèïðåññèíà äîëæíà ïîñòåïåííî ïî-
âûøàòüñÿ, íà÷èíàÿ ñ 0,5 äî 1 ìã êàæäûå 4-6 ÷àñîâ. 
Åñëè óðîâåíü êðåàòèíèíà íå ñíèæàåòñÿ áîëåå 
÷åì íà 30% â òå÷åíèå 3-õ äíåé, äîçà äîëæíà áûòü 
óäâîåíà. Ìàêñèìàëüíàÿ äîçà òåðëèïðåññèíà íå 
îïðåäåëåíà, îäíàêî ïîëàãàþò, ÷òî åñëè ïàöèåíò 
íå îòâåòèë íà äîçó 12 ìã â äåíü, òî äàëüíåéøåå 
óâåëè÷åíèå äîçû áåñïîëåçíî. Ââåäåíèå àëüáó-
ìèíà íà÷èíàþò ñ äîçû 1 ã/êã ìàññû òåëà, äîâî-
äÿ äî äîçû 20-40 ã/äåíü. Ðåêîìåíäóåòñÿ òàêæå 
ïðîâîäèòü ïàðàëëåëüíîå ìîíèòîðèðîâàíèå ÖÂÄ. 
Ëå÷åíèå ïàöèåíòîâ, îòâåòèâøèõ íà òåðàïèþ, 
äîëæíî ïðîäîëæàòüñÿ äî òåõ ïîð, ïîêà íå íîðìà-
ëèçóåòñÿ óðîâåíü êðåàòèíèíà (<1,5 ìã/äë).  

Система MAPC (альбуминопосредованная 
гемофильтрация). Áûëè îïóáëèêîâàíû ðåçóëü-
òàòû òðåõ ïèëîòíûõ èññëåäîâàíèé, öåëüþ êîòî-
ðûõ áûëî îöåíèòü âëèÿíèå ïðèìåíåíèÿ ñèñòåìû 
ÌÀÐÑ íà òå÷åíèå ÃÐÑ 1-ãî òèïà [9, 27, 35]. Ïîñ-
êîëüêó ïðè ïðîâåäåíèè ýòîãî âèäà ãåìîôèëüòðà-
öèè íå èçìåðÿëàñü ÑÊÔ, îïðåäåëèòü äåéñòâèå 
ÌÀÐÑ íà ïî÷å÷íóþ ôóíêöèþ áûëî íåâîçìîæíî. 
Ñíèæåíèå êîíöåíòðàöèè êðåàòèíèíà, íàáëþäàâ-
øååñÿ âî âñåõ ñëó÷àÿõ, ìîãëî áûòü îáóñëîâëåíî 
äèàëèçîì. Îäíàêî áûëè îáíàðóæåíû î÷åâèäíûå 
ïîëîæèòåëüíûå ýôôåêòû íà ñèñòåìíóþ ãåìîäè-
íàìèêó è òå÷åíèå ïå÷åíî÷íîé ýíöåôàëîïàòèè. 
Âûæèâàåìîñòü ïîñëå ïåðâîãî è ïîñëå òðåòüåãî 

ìåñÿöà òåðàïèè ÌÀÐÑ ñîñòàâèëà 41% è 34% ñî-
îòâåòñòâåííî. 

Трансъюгулярное внутрипеченочное порто-
системное шунтирование (TIPS). Ðåçóëüòàòû 
ïðîâåäåíèÿ TIPS ïðè 1-ì òèïå ÃÐÑ áûëè îöåíå-
íû â òðåõ ïèëîòíûõ èññëåäîâàíèÿõ [7, 24, 52]. Â 
ïåðâîì èññëåäîâàíèè TIPS áûëî ïðîâåäåíî 14 
ïàöèåíòàì ñ ÃÐÑ 1-ãî òèïà, êîòîðûì íå ìîãëà 
áûòü ïðîâåäåíà ÒÏ [7]. Ïðè ýòîì óñòàíîâëåíî, 
÷òî 3-õ, 6-òè è 12-òè ìåñÿ÷íàÿ âûæèâàåìîñòü ñî-
ñòàâèëà 64%, 50% è 20% ñîîòâåòñòâåííî. Âî âòî-
ðîì èññëåäîâàíèè ó 7 ïàöèåíòîâ ñ 1 òèïîì ÃÐÑ 
îòìå÷àëîñü çíà÷èòåëüíîå ñíèæåíèå óðîâíÿ ñû-
âîðîòî÷íîãî êðåàòèíèíà ó øåñòè è îáðàòíîå ðàç-
âèòèå ÃÐÑ ó ÷åòûðåõ ïàöèåíòîâ [24]. Ó ïÿòåðûõ 
ðàçâèëñÿ ýïèçîä ïå÷åíî÷íîé ýíöåôàëîïàòèè. 
Ïîñëå ïåðâîãî ìåñÿöà âûæèëè ïÿòü ïàöèåíòîâ, 
ïîñëå 3-õ ìåñÿöåâ òîëüêî äâîå. Òðåòüå æå èñ-
ñëåäîâàíèå âêëþ÷èëî 14 ïàöèåíòîâ ñ 1-ì òèïîì 
ÃÐÑ, ïîëó÷èâøèõ òåðàïèþ âàçîêîíñòðèêòîðàìè è 
àëüáóìèíîì [52]. Èç äåñÿòè ïàöèåíòîâ, ó êîòîðûõ 
íàáëþäàëîñü îáðàòíîå ðàçâèòèå ÃÐÑ, ïÿòåðûì 
áûëî ïðîâåäåíî TIPS. Âî âñåõ ñëó÷àÿõ íàáëþäà-
ëîñü âîññòàíîâëåíèå ÑÊÔ, ïàöèåíòû â òå÷åíèå 
ïîñëåäóþùèõ 6-30 ìåñÿöåâ áûëè æèâû. Òàêèì 
îáðàçîì, TIPS, ÿâëÿþùååñÿ ýôôåêòèâíûì ìå-
òîäîì íîðìàëèçàöèè ñûâîðîòî÷íîãî êðåàòèíèíà 
ó ïàöèåíòîâ ñ ÖÏ  è òÿæåëîé àçîòåìèåé, ìîæíî 
ðàññìàòðèâàòü êàê àëüòåðíàòèâó ïðèìåíåíèþ âà-
çîêîíñòðèêòîðîâ ïðè ÃÐÑ 1-ãî òèïà.

Ортотопическая трансплантация печени. ÒÏ 
ÿâëÿåòñÿ òåðàïèåé âûáîðà äëÿ âñåõ ïàöèåíòîâ ñ 
òÿæåëûì öèððîçîì, â òîì ÷èñëå è äëÿ òåõ, ó êî-
òîðûõ ðàçâèëñÿ ÃÐÑ. Íåîáõîäèìî ïîìíèòü, ÷òî 
ñðàçó ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè ìîæåò íàáëþäàòüñÿ 
äàëüíåéøåå íàðàñòàíèå äèñôóíêöèè ïî÷åê è ìíî-
ãèì ïàöèåíòàì ìîæåò ïîíàäîáèòüñÿ ïðîâåäåíèå 
ãåìîäèàëèçà (35% ïàöèåíòàì ñ ÃÐÑ è 5% ïàöèåí-
òàì áåç íåãî) [20]. Îäíàêî ÷åðåç 48-96 ÷àñîâ ïîñ-
ëå îïåðàöèè ÑÊÔ íà÷èíàåò ðàñòè, äîñòèãàÿ ê 1-2 
ìåñÿöó óðîâíÿ 30-40 ìë/ìèí. Ãåìîäèíàìè÷åñêèå 
è íåéðîãóìîðàëüíûå ñäâèãè, àññîöèèðîâàííûå ñ 
ÃÐÑ, ïðîõîäÿò â òå÷åíèå 1-ãî ìåñÿöà ïîñëå îïå-
ðàöèè, è ó ïàöèåíòîâ âîññòàíàâëèâàåòñÿ íîð-
ìàëüíàÿ ýêñêðåöèÿ íàòðèÿ è âîäû. Íåñîìíåííî, 
ó ïàöèåíòîâ ñ ÃÐÑ, ïåðåíåñøèõ ÒÏ, ðàçâèâàåòñÿ 
áîëüøå îñëîæíåíèé â ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðè-
îäå, îíè ïðîâîäÿò áîëüøå äíåé â áëîêå èíòåí-
ñèâíîé òåðàïèè, äëÿ íèõ õàðàêòåðíà áîëåå âûñî-
êàÿ âíóòðèáîëüíè÷íàÿ ñìåðòíîñòü ïðè ñðàâíåíèè 
ñ ïàöèåíòàìè áåç ÃÐÑ. Îäíàêî 3-õ ëåòíÿÿ âûæè-
âàåìîñòü ó ýòèõ áîëüíûõ ñîñòàâëÿåò îêîëî 60%, 
÷òî íå íàìíîãî ìåíüøå, ÷åì ó ïàöèåíòîâ áåç ÃÐÑ 
(70-80%) [19].

Îñíîâíîé ïðîáëåìîé ïðîâåäåíèÿ ÒÏ ïàöèåí-
òàì ñ 1-ì òèïîì ÃÐÑ ÿâëÿåòñÿ òî, ÷òî â ñâÿçè ñ 
âûñîêîé ñìåðòíîñòüþ áîëüøèíñòâî ïàöèåíòîâ 
íå äîæèâàþò äî ýòîé ïðîöåäóðû, íåñìîòðÿ íà òî, 
÷òî äàííàÿ êàòåãîðèÿ áîëüíûõ íàõîäèòñÿ â ïåð-
âîé ñòðîêå ëèñòà îæèäàíèÿ äëÿ ïðîâåäåíèÿ ÒÏ. 
Îäíàêî ðåêîìåíäîâàííîå â ïîñëåäíèå ãîäû àê-
òèâíîå ëå÷åíèå àëüáóìèíîì è âàçîêîíñòðèêòî-
ðàìè çíà÷èòåëüíî ïîâûøàåò âûæèâàåìîñòü ýòèõ 
ïàöèåíòîâ, ÷òî ïîçâîëÿåò ïðîâåñòè èì ÒÏ.
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Лечение ГРС 2-го типа 
Ïàöèåíòàì 2-ãî òèïà ÃÐÑ â áîëüøèíñòâå ñëó-

÷àåâ ìîæåò áûòü ïðîâåäåíà ÒÏ.  Îñíîâíîé ïðî-
áëåìîé ïðè ëå÷åíèè ÃÐÑ 2-ãî òèïà ÿâëÿåòñÿ ðåô-
ðàêòåðíûé àñöèò.

Вазоконстрикторы и альбумин. Â íàñòîÿùåå 
âðåìÿ íåò ÿñíîãî ïðåäñòàâëåíèÿ î ðîëè âàçî-
êîíñòðèêòîðîâ â òåðàïèè ÃÐÑ 2–ãî òèïà. Â ïè-
ëîòíûõ èññëåäîâàíèÿõ áûëà ïîêàçàíà ýôôåêòèâ-
íîñòü ñî÷åòàíèÿ  òåðëèïðåññèíà è àëüáóìèíà äëÿ 
ëå÷åíèÿ 2-ãî òèïà ÃÐÑ. Â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ 
ïðè ïðåêðàùåíèè òåðàïèè îòìå÷àëîñü îáðàòíîå 
ðàçâèòèå ñèíäðîìà [48]. Ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî èìåííî 
òàêàÿ âûñîêàÿ ÷àñòîòà ýïèçîäîâ ïîâòîðíîãî ðàç-
âèòèÿ ÃÐÑ 2-ãî òèïà äåëàåò ïðèìåíåíèå âàçî-
êîíñòðèêòîðîâ ïðè ýòîì òèïå ÃÐÑ ìåíåå ýôôåê-
òèâíûì, ÷åì ïðè ÃÐÑ 1-ãî òèïà.

TIPS. Áûëî ïðîâåäåíî âñåãî äâà ïèëîòíûõ èñ-
ñëåäîâàíèÿ, îöåíèâøèõ çíà÷åíèå TIPS â ëå÷åíèè 
èìåííî ÃÐÑ 2-ãî òèïà [3, 7]. Îáà èññëåäîâàíèÿ 
ïðîäåìîíñòðèðîâàëè ñíèæåíèå óðîâíÿ êðåàòè-
íèíà, ïîâûøåíèå êëèðåíñà êðåàòèíèíà,  à òàê-
æå çíà÷èòåëüíîå óëó÷øåíèå â êîíòðîëå àñöèòà 
ó áîëüøèíñòâà ïàöèåíòîâ ïðè ïðèìåíåíèè TIPS.  
Îäíàêî íåäîñòàòî÷íîå êîëè÷åñòâî äàííûõ îá îñ-
ëîæíåíèÿõ è âûæèâàåìîñòè ïðè èñïîëüçîâàíèè 
ýòîãî ìåòîäà òåðàïèè ïîêà íå ïîçâîëÿåò ðåêî-
ìåíäîâàòü åãî ê øèðîêîìó ïðèìåíåíèþ äëÿ ëå-
÷åíèÿ ðåôðàêòåðíîãî àñöèòà è ÃÐÑ 2-ãî òèïà.   

Ïðîôèëàêòèêà ÃÐÑ
Ïðîôèëàêòè÷åñêèå ìåðîïðèÿòèÿ ïðè ÃÐÑ ÿâ-

ëÿþòñÿ æèçíåííîâàæíûìè. Íàäî ïîìíèòü, ÷òî 
ó áîëüíûõ ñ ÖÏ ÷ðåçâû÷àéíî ÷óâñòâèòåëåí âîä-
íûé áàëàíñ. Ïðè÷èíîé ÃÐÑ â áîëüøèíñòâå ñëó÷àå 
ÿâëÿåòñÿ ÿòðîãåííîå âìåøàòåëüñòâî â âîäíûé 
áàëàíñ (àãðåññèâíàÿ òåðàïèÿ äèóðåòèêàìè, íå-
ïðàâèëüíîå óäàëåíèå àñöèòè÷åñêîé æèäêîñòè, 
÷ðåçìåðíîå îãðàíè÷åíèå æèäêîñòè). Íåîáõîäè-
ìî èçáåãàòü ïðèåìà ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, êî-
òîðûå óõóäøàþò ôóíêöèþ ïî÷åê (àìèíîãëèêîçè-
äû, ÍÏÂÏ), è âñåõ ìåðîïðèÿòèé, êîòîðûå ìîãóò 
ïðèâåñòè ê ñíèæåíèþ ÎÖÊ. Ïðè ëå÷åíèè àñöèòà 
òðåáóåòñÿ ðàçóìíîå èñïîëüçîâàíèå äèóðåòèêîâ. 
Íåîáõîäèìî ïîìíèòü, ÷òî ïðèáëèçèòåëüíî â 20% 
ñëó÷àåâ äèóðåòèêè ìîãóò èíäóöèðîâàòü ïîâðåæ-
äåíèå ïî÷åê ó áîëüíûõ ÖÏ ñ àñöèòîì. Êðîìå òîãî, 
ðåêîìåíäóåòñÿ èñïîëüçîâàíèå 20% àëüáóìèíà 
(1-1,5 ã/êã) 1-3 äíÿ  è ïîñëå çíà÷èòåëüíîãî ïàðà-
öåíòåçà (8 ã àëüáóìèíà íà 1 ë àñöèòè÷åñêîé æèä-
êîñòè). Ìåðîïðèÿòèÿ ïî ïðîôèëàêòèêå è ëå÷åíèþ 
ïå÷åíî÷íîé ýíöåôàëîïàòèè òàêæå çíà÷èòåëüíî 
óìåíüøàþò ðèñê âîçíèêíîâåíèÿ ÃÐÑ [18, 45].

Â îäíîì êîíòðîëèðóåìîì ðàíäîìèçèðîâàí-
íîì èññëåäîâàíèè ïàöèåíòàì ñ ÖÏ ïðîâîäèëàñü 
ïåðâè÷íàÿ ïðîôèëàêòèêà ÑÁÏ, íàèáîëåå ÷àñòî 
ïðèâîäÿùåãî ê ðàçâèòèþ ÃÐÑ 1-ãî òèïà äëèòåëü-
íûì ïåðîðàëüíûì ïðèåìîì íîðôëîêñàöèíà [14]. 
Îòìå÷åíî çíà÷èòåëüíîå ñíèæåíèå âåðîÿòíîñòè 
ðàçâèòèÿ ÑÁÏ (7% ïðîòèâ 61% ïðè ïðèåìå ïëà-
öåáî) è ÃÐÑ 1-ãî òèïà (28% ïðîòèâ 41%) â òå÷å-
íèå ãîäà.  Â òîì æå èññëåäîâàíèè ïðè ðàçâèòèè 
ÑÁÏ ïàöèåíòàì â/â ââîäèëñÿ àëüáóìèí â äîçå 1,5 
ìã/êã â äåíü ïîñòàíîâêè äèàãíîçà è 1 ã/êã ÷åðåç 
48 ÷àñîâ,  è ëèøü â îäíîì ñëó÷àå ðàçâèëñÿ ÃÐÑ 

1-ãî òèïà, àññîöèèðîâàííûé ñ ÑÁÏ. 
Èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿþò ðåçóëüòàòû èññëåäî-

âàíèÿ, â êîòîðîì ïàöèåíòàì ñ òÿæåëûì îñòðûì 
àëêîãîëüíûì ãåïàòèòîì c ïðîãíîñòè÷åñêèì ïîêà-
çàòåëåì Ìàääðåÿ≥32 íàçíà÷àëñÿ èíãèáèòîð ôàê-
òîðà íåêðîçà îïóõîëè ïåíòîêñèôèëëèí (â äîçå 
400 ìã â äåíü), ÷òî ïðèâåëî ê ñíèæåíèþ ÷àñòîòû 
âîçíèêíîâåíèÿ ÃÐÑ (8% â ãðóïïå ïåíòîêñèôèëëè-
íà ïðîòèâ 35% â ãðóïïå ïëàöåáî) è âíóòðèáîëü-
íè÷íîé ñìåðòíîñòè (24% ïðîòèâ 46% ñîîòâåòñ-
òâåííî) [1].  

Òàêèì îáðàçîì, ïðîâåäåíèå àäåêâàòíûõ ïðî-
ôèëàêòè÷åñêèõ ìåðîïðèÿòèé ïðè íàëè÷èè ïàòî-
ëîãèè ïå÷åíè è ñîñòîÿíèé, ïðåäðàñïîëàãàþùèõ 
ê ðàçâèòèþ ÃÐÑ, ìîæåò çíà÷èòåëüíî ñíèçèòü ÷àñ-
òîòó ðàçâèòèÿ ýòîãî òÿæåëîãî îñëîæíåíèÿ.
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ПРАВИЛА ОФОРМЛЕНИЯ СТАТЕЙ

Æóðíàë «Ìåäèöèíñêèé âåñòíèê Ñåâåðíîãî Êàâêàçà» ïðè-
íèìàåò ê ïóáëèêàöèè ñòàòüè ïî âñåì ìåäèöèíñêèì ñïåöèàëü-
íîñòÿì. 

Â æóðíàëå ïóáëèêóþòñÿ ïåðåäîâûå ñòàòüè, îðèãèíàëüíûå 
èññëåäîâàíèÿ (â ðàçäåëàõ «Êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ», «Ñî-
öèàëüíàÿ ìåäèöèíà è îðãàíèçàöèÿ çäðàâîîõðàíåíèÿ», «Ëà-
áîðàòîðíûå è ýêñïåðèìåíòàëüíûå èññëåäîâàíèÿ», «Ôàðìà-
öèÿ è ôàðìàêîëîãèÿ»), îáçîðû, ëåêöèè (â ðàçäåëå «Â ïîìîùü 
ïðàêòè÷åñêîìó âðà÷ó»), êëèíè÷åñêèå íàáëþäåíèÿ (çàìåòêè èç 
ïðàêòèêè), èíôîðìàöèîííûå ìàòåðèàëû, ðåöåíçèè, ïèñüìà 
â ðåäàêöèþ. Ïðåäñòàâëÿåòñÿ ìåñòî äëÿ ïóáëèêàöèé ìîëîäûõ 
ó÷åíûõ (ñòðàíè÷êà ìîëîäîãî ó÷åíîãî), äèñêóññèé, ïóáëèêàöèé 
ïî èñòîðèè ìåäèöèíû, êðàòêèõ ñîîáùåíèé, þáèëååâ. Âñå ìà-
òåðèàëû ðåöåíçèðóþòñÿ è îáñóæäàþòñÿ ðåäàêöèîííîé êîëëå-
ãèåé. Ðåöåíçèðîâàíèå ñòàòåé àíîíèìíîå. 

Ñòàòüÿ, íàáðàííàÿ â òåêñòîâîì ðåäàêòîðå World, øðèôò 
Òimes New Rîmàï, 14, ìåæäóñòðî÷íûé èíòåðâàë 1,5 (â òàáëè-
öàõ ìåæäóñòðî÷íûé èíòåðâàë 1), ôîðìàòèðîâàíèå ïî øèðèíå, 
áåç ïåðåíîñîâ è íóìåðàöèè ñòðàíèö, äîëæíà áûòü íàïå÷àòà-
íà íà îäíîé ñòîðîíå ëèñòà áóìàãè ðàçìåðîì À4, ëåâîå ïîëå 
30 ìì, îñòàëüíûå - 20 ìì. Ñòèëü ñòàòüè äîëæåí áûòü ÿñíûì, 
ëàêîíè÷íûì. 

Ðóêîïèñü îðèãèíàëüíîé ñòàòüè äîëæíà âêëþ÷àòü: 1) 
ÓÄÊ; 2) íàçâàíèå ñòàòüè (çàãëàâíûìè áóêâàìè); 3) èíèöèàëû 
è ôàìèëèþ àâòîðà (îâ); 4) íàèìåíîâàíèå ó÷ðåæäåíèÿ, ãäå âû-
ïîëíåíà ðàáîòà, ãîðîä; 5) ââåäåíèå; 6) ìàòåðèàë è ìåòîäû; 7) 
ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå (âîçìîæíî ðàçäåëåíèå íà «Ðåçóëü-
òàòû» è «Îáñóæäåíèå»); 8) çàêëþ÷åíèå (âûâîäû); 9) òàáëèöû, 
ðèñóíêè; 10) ïîäïèñè ê ðèñóíêàì; 11) ñïèñîê ëèòåðàòóðû; 12) 
ðåçþìå; 13) êëþ÷åâûå ñëîâà. Ïóíêòû 2-5 ïîìåùàþòñÿ ÷åðåç 
ïðîáåë ìåæäó íèìè. 

Òåêñò. Âî ââåäåíèè îáÿçàòåëüíà ôîðìóëèðîâêà öåëè èñ-
ñëåäîâàíèÿ ñ ïîëíûì îòâåòîì íà âîïðîñ: ÷òî íåîáõîäèìî 
èçó÷èòü (îöåíèòü), ó êàêèõ ëèö (áîëüíûõ), êàêèì ìåòîäîì. Â 
ðàçäåëå «Ìàòåðèàë è ìåòîäû» îáÿçàòåëüíî óêàçûâàòü ìåòîäû 
ñòàòèñòè÷åñêîé îáðàáîòêè. Ïðè èçëîæåíèè ðåçóëüòàòîâ èñ-
êëþ÷èòü äóáëèðîâàíèå äàííûõ, ïðèâåäåííûõ â òàáëèöàõ, îã-
ðàíè÷èâàÿñü óïîìèíàíèåì íàèáîëåå âàæíûõ. Ïðè îáñóæäåíèè 
íîâûå è âàæíûå àñïåêòû ñâîåãî èññëåäîâàíèÿ ñîïîñòàâëÿòü 
ñ äàííûìè äðóãèõ èññëåäîâàòåëåé, íå äóáëèðóÿ ñâåäåíèÿ èç 
ââåäåíèÿ è äàííûå ðàçäåëà «Ðåçóëüòàòû». Îáÿçàòåëüíà ðàñ-
øèôðîâêà àááðåâèàòóð ïðè ïåðâîì óïîìèíàíèè ñëîâà â òåê-
ñòå. Íå ñëåäóåò ïðèìåíÿòü ñîêðàùåíèÿ â íàçâàíèÿõ ñòàòüè. Â 
íàïèñàíèè ÷èñëîâûõ çíà÷åíèé äåñÿòûå äîëè îòäåëÿþòñÿ îò 
öåëîãî ÷èñëà çàïÿòîé, à íå òî÷êîé. 

Òàáëèöû, ðèñóíêè (èëëþñòðàöèè). Êàæäàÿ òàáëèöà ïå-
÷àòàåòñÿ íà îòäåëüíîé ñòðàíèöå â ôîðìàòå RTF, äîëæíà 
èìåòü íàçâàíèå è ïîðÿäêîâûé íîìåð (â âåðõíåé ÷àñòè òàáëè-
öû). Â ñíîñêàõ óêàçûâàòü ñòàòèñòè÷åñêèå ìåòîäû îöåíêè âàðè-
àáåëüíîñòè äàííûõ è äîñòîâåðíîñòè ðàçëè÷èé. Ìåñòî â òåêñòå, 
ãäå äîëæíà áûòü ïîìåùåíà òàáëèöà èëè ðèñóíîê, îáîçíà÷àåò-
ñÿ íà ïîëå ñëåâà êâàäðàòîì ñ óêàçàíèåì â íåì íîìåðà òàáëèöû 
èëè ðèñóíêà. Êîëè÷åñòâî òàáëèö è ðèñóíêîâ â ñòàòüå îáû÷íî â 
ñóììå íå äîëæíî áûòü áîëåå 3. Äàííûå ðèñóíêîâ íå äîëæíû 
ïîâòîðÿòü ìàòåðèàëû òàáëèö. Èëëþñòðàöèè (÷åðíî-áåëûå) 
ïðåäñòàâëÿþòñÿ â 2-õ ýêçåìïëÿðàõ (ñ îáÿçàòåëüíîé ïîäïèñüþ 
è óêàçàíèåì íîìåðà ðèñóíêà) â ýëåêòðîííîì âèäå ïðèëîæå-
íèåì îòäåëüíûìè ôàéëàìè â ôîðìàòå ÒlFF (ðàñøèðåíèå äëÿ 
ÐÑ - *.tif) èëè JPEG ñ ìèíèìàëüíîé êîìïðåññèåé (ðàñøèðåíèå 
*.jpg) â íàòóðàëüíóþ âåëè÷èíó ñ ðàñøèðåíèåì 300 ppi (òî÷åê 
íà äþéì). Ðèñóíêè â âèäå âíåäðåííûõ â World’95/97 ôàéëîâ íå 
ïðèíèìàþòñÿ! 

Ñïèñîê ëèòåðàòóðû ïå÷àòàåòñÿ íà îòäåëüíîì ëèñòå 
(ëèñòàõ) ÷åðåç 1,5 èíòåðâàëà. Âñå öèòèðóåìûå ðàáîòû ïîìå-
ùàþòñÿ ïî àëôàâèòó: âíà÷àëå íà ðóññêîì, çàòåì íà èíîñòðàí-
íûõ ÿçûêàõ. Êîëè÷åñòâî ëèòåðàòóðíûõ èñòî÷íèêîâ íå äîëæíî 
ïðåâûøàòü 20 äëÿ îðèãèíàëüíûõ ñòàòåé è 50 - äëÿ îáçîðîâ. 
Äîïóñêàåòñÿ (çà èñêëþ÷åíèåì îñîáûõ ñëó÷àåâ) öèòèðîâàíèå 
ëèòåðàòóðû òîëüêî ïîñëåäíèõ 5-7 ëåò âûïóñêà, íå ðåêîìåíäó-
åòñÿ öèòèðîâàòü äèññåðòàöèè (òîëüêî àâòîðåôåðàòû). Áèáëè-
îãðàôèÿ äîëæíà áûòü îòêðûòîé (ñ ïîëíûì öèòèðîâàíèåì ðà-
áîòû, â òîì ÷èñëå åå íàçâàíèÿ). Áèáëèîãðàôè÷åñêîå îïèñàíèå 
èñòî÷íèêà äîëæíî ïðîâîäèòüñÿ â ñòðîãîì ñîîòâåòñòâèè ñ ÃÎÑÒ 
7.1 - 2003. (Ñòàòüè æóðíàëîâ: Èâàíîâ, À.Î. Äèñïëàçèÿ ñîåäè-
íèòåëüíîé òêàíè ó äåòåé / À.Î. Èâàíîâ, Ñ.Í. Øàëüíîâà // Âîï-
ðîñû ñîâðåìåííîé ïåäèàòðèè. - 2003. - ¹ 5. - Ñ. 61-67.  Ñòàòüè 
èç ñáîðíèêîâ: Èâàíîâ, Ë.Î. Ê âîïðîñó î âîçðàñòíîì ðàçâèòèè 

ñîñóäîâ / Ë.Î. Èâàíîâ // Ñá. íàó÷í. òð. / Àêòóàëüíûå ïðîáëå-
ìû ìîðôîëîãèè. - Êðàñíîÿðñê, 2005. - Ñ. 45-46. Ãîðäååâ, Â.À. 
Êðîâåíîñíîå ðóñëî ñåðäöà / Â.À. Ãîðäååâ. - ßðîñëàâëü, 1997. 
- 150 ñ.) 

Â òåêñòå ñòàòüè áèáëèîãðàôè÷åñêèå ññûëêè äàþòñÿ àðàáñ-
êèìè öèôðàìè â êâàäðàòíûõ ñêîáêàõ. 

Ðåçþìå íà ðóññêîì ÿçûêå (äëÿ ïîñëåäóþùåãî ïåðåâî-
äà íà àíãëèéñêèé) îáúåìîì íå áîëåå 200 ñëîâ ïå÷àòàåòñÿ íà 
îòäåëüíîé ñòðàíèöå è âêëþ÷àåò íàçâàíèå ñòàòüè, ôàìèëèè è 
èíèöèàëû àâòîðîâ, öåëü èññëåäîâàíèÿ, ìàòåðèàë è ìåòîäû, 
ðåçóëüòàòû, çàêëþ÷åíèå. Íà ýòîé æå ñòðàíèöå ïîìåùàþòñÿ 
êëþ÷åâûå ñëîâà (íå áîëåå 8). 

Îáúåì îðèãèíàëüíîé ñòàòüè, êàê ïðàâèëî, äîëæåí ñî-
ñòàâëÿòü 6 - 8 ñòðàíèö, êëèíè÷åñêèõ íàáëþäåíèé (çàìåòîê èç 
ïðàêòèêè) - 3 - 4 ñòðàíèöû, îáçîðîâ è ëåêöèé - 10-12 ñòðàíèö 
(áåç òàáëèö, ðèñóíêîâ, ñïèñêà ëèòåðàòóðû è ðåçþìå), êðàòêèõ 
ñîîáùåíèé (ïóáëèêàöèÿ ïðèîðèòåòíîé íàó÷íîé èíôîðìàöèè) 
- 1 - 2 ñòðàíèöû. 

Â ðàçäåëå «Ñòðàíè÷êà ìîëîäîãî ó÷åíîãî» ïîìåùàþòñÿ 
ìàòåðèàëû àâòîðîâ â âîçðàñòå äî 30 ëåò (áåç ñîàâòîðîâ), íå 
èìåþùèõ ó÷åíîé ñòåïåíè (â ñëó÷àå âûñîêîãî íàó÷íîãî óðîâíÿ 
ïðåäñòàâëÿåìûõ ðàáîò). 

Â ðåäàêöèþ íàïðàâëÿåòñÿ 2 ýêçåìïëÿðà ñòàòüè è åå âàðè-
àíò (ïîäïèñàííûé) íà ìàãíèòíîì íîñèòåëå ñ íàçâàíèåì ôàéëà 
ïî ôàìèëèè ïåðâîãî àâòîðà. Ôàéëû íà ìàãíèòíîì íîñèòåëå 
ïðåäîñòàâëÿþòñÿ íà äèñêåòå 3,5” (1,44 Ì) èëè ÑD-äèñêå (CD-
RW, DVD) òîëüêî â ôîðìàòå RTF. Âî èçáåæàíèå íå ðàñêðûòèÿ 
ôàéëà æåëàòåëüíî íà äèñêåòå ñäåëàòü äèðåêòîðèþ «COPI» è 
çàïèñàòü ñòàòüþ âìåñòå ñ ðåçþìå ïîâòîðíî. Ê ñòàòüå äîëæ-
íî áûòü ïðèëîæåíî îôèöèàëüíîå íàïðàâëåíèå ó÷ðåæäåíèÿ, 
â êîòîðîì âûïîëíåíà ðàáîòà (çà èñêëþ÷åíèåì ñîòðóäíèêîâ 
ÑòÃÌÀ). Íà ïåðâîé ñòðàíèöå îäíîãî èç ðàñïå÷àòàííûõ ýêçåì-
ïëÿðîâ äîëæíà áûòü âèçà «â ïå÷àòü» è ïîäïèñü ðóêîâîäèòåëÿ, 
çàâåðåííàÿ êðóãëîé ïå÷àòüþ ó÷ðåæäåíèÿ. Íà ýòîì æå ýêçåìï-
ëÿðå ñòàòüè (â êîíöå òåêñòà, ïåðåä ñïèñêîì ëèòåðàòóðû) äîëæ-
íû áûòü ïîäïèñè âñåõ àâòîðîâ, àäðåñ, íîìåð òåëåôîíà, ôàê-
ñà è àäðåñ ýëåêòðîííîé ïî÷òû îäíîãî èç íèõ, îòâåòñòâåííîãî 
çà êîíòàêòû ñ ðåäàêöèåé. Áåç ýëåêòðîííîé âåðñèè ðóêîïèñè 
è ýëåêòðîííîãî àäðåñà îòâåòñòâåííîãî àâòîðà ìàòåðèàëû íå 
ðàññìàòðèâàþòñÿ. 

Ïîäïèñè àâòîðîâ ïîä ñòàòüåé îçíà÷àþò ñîãëàñèå íà ïóá-
ëèêàöèþ íà óñëîâèÿõ ðåäàêöèè, ãàðàíòèþ àâòîðàìè ïðàâ íà 
îðèãèíàëüíîñòü èíôîðìàöèè, ñîáëþäåíèå îáùåïðèíÿòûõ 
ïðàâîâûõ íîðì â èññëåäîâàòåëüñêîì ïðîöåññå è ñîãëàñèå íà 
ïåðåäà÷ó âñåõ ïðàâ íà èçäàíèå è ïåðåâîäû ñòàòüè ðåäàêöèè 
æóðíàëà «Ìåäèöèíñêèé âåñòíèê Ñåâåðíîãî Êàâêàçà». 

Ñòàòüè äîëæíû áûòü òùàòåëüíî îòðåäàêòèðîâàíû è âûâå-
ðåíû àâòîðîì. Ðåäàêöèÿ îñòàâëÿåò çà ñîáîé ïðàâî ñîêðàùàòü 
è ðåäàêòèðîâàòü ïðèñëàííûå ñòàòüè. Íå äîïóñêàåòñÿ íàïðàâ-
ëåíèå â ðåäàêöèþ ðàáîò, íàïå÷àòàííûõ â äðóãèõ èçäàíèÿõ èëè 
óæå ïðåäñòàâëåííûõ íà ðàññìîòðåíèå â äðóãèå ðåäàêöèè. Àâ-
òîðû ñòàòåé, îôîðìëåííûõ íå â ñîîòâåòñòâèè ñ óêàçàííûìè 
ïðàâèëàìè, à òàêæå íå ïðèíÿòûõ ê ïóáëèêàöèè èçâåùàþòñÿ. 
Ðóêîïèñè íå âîçâðàùàþòñÿ. Àâòîðàì îïóáëèêîâàííûõ ðàáîò 
âûñûëàåòñÿ ýêçåìïëÿð æóðíàëà. 

Ñòàòüè ïðèíèìàþòñÿ ê ïóáëèêàöèè òîëüêî ïðè  íàëè÷èè 
îäíîé âíóòðåííåé ðåöåíçèè äëÿ èíîãîðîäíèõ àâòîðîâ è îäíîé 
âíåøíåé ðåöåíçèè äëÿ  ïóáëèêàöèé èç ã. Ñòàâðîïîëÿ.

Ïóáëèêàöèè â æóðíàëå ïëàòíûå, ñîñòàâëÿþò 100 ðóáëåé çà 
êàæäóþ ïîëíóþ (íåïîëíóþ) ñòðàíèöó òåêñòà ôîðìàòà À4. Ïóá-
ëèêàöèè ìàòåðèàëîâ â ñòðàíè÷êå ìîëîäîãî ó÷åíîãî îñóùåñò-
âëÿþòñÿ áåñïëàòíî. Íà ñòðàíèöàõ æóðíàëà ïðåäïîëàãàåòñÿ 
ðàçìåùåíèå ðåêëàìû î ìåäèöèíñêèõ è îçäîðîâèòåëüíûõ îð-
ãàíèçàöèÿõ, ñâåäåíèÿ î ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòàõ, èçäåëèÿõ 
ìåäèöèíñêîé òåõíèêè. 

Ñòàòüè ñ ýëåêòðîííûì íîñèòåëåì íàïðàâëÿòü ïî àäðåñó: 
355017, Ñòàâðîïîëü, óë. Ìèðà, 310, Ìåäèöèíñêàÿ àêàäåìèÿ, 
ðåäàêöèÿ æóðíàëà “Ìåäèöèíñêèé âåñòíèê Ñåâåðíîãî Êàâêàçà». 
Êîíòàêòíûå òåëåôîíû: (8652) 35-25-14 (íàó÷íàÿ ÷àñòü). Ôàêñ: 
(8652) 35-25-14. E-mail: mådvåstïik@stgmà.ãu. Îòâåòñòâåííûé 
ñåêðåòàðü ðåäàêöèè ïðîôåññîð Êîðîáêååâ Àëåêñàíäð Àíàòî-
ëüåâè÷. 

Òåë.: (8652) 35-32-29. 
Ïî âîïðîñàì ðàçìåùåíèÿ ðåêëàìû è ïðèîáðåòåíèÿ æóðíà-

ëà îáðàùàòüñÿ ê îòâåòñòâåííîìó ðåäàêòîðó Çàñóõèíîé Òàòüÿíå 
Àíäðååâíå.

Òåë.: (8652) 35-32-29.

Âëîæèòå â êîíâåðò ñî ñòàòüåé ïî÷òîâóþ îòêðûòêó äëÿ èçâåùåíèÿ î ïðèíÿòèè ìàòåðèàëà ê ïóáëèêàöèè, íà êîòîðîé óêàæèòå Âàø àäðåñ, 
ôàìèëèþ, èìÿ îò÷åñòâî. Íà îáîðîòå îòêðûòêè óêàæèòå íàçâàíèå ñòàòüè è ôàìèëèè àâòîðîâ. Îïëàòà ïðîèçâîäèòñÿ ïîñëå èçâåùåíèÿ î ïó-
áëèêàöèè. Êñåðîêîïèþ êâèòàíöèè îá îïëàòå îòïðàâüòå â ðåäàêöèþ æóðíàëà. Íàøè ðåêâèçèòû. Íàèìåíîâàíèå ïîëó÷àòåëÿ ïëàòåæà: Îòäå-
ëåíèå ïî ã. Ñòàâðîïîëþ ÓÔÊ ïî Ñòàâðîïîëüñêîìó êðàþ, ÃÎÓ ÂÏÎ ÑòÃÌÀ Ðîñçäðàâà ë/ñ 06061162310; ÈÍÍ 2633003556; ÊÏÏ 263501001; 
ð/ñ 405 0381 000 000 1000 132; ÁÈÊ 040702001. Áàíê ïîëó÷àòåëÿ: ÃÐÊÖ ÃÓ Áàíêà Ðîññèè ïî Ñòàâðîïîëüñêîìó êðàþ, ã. Ñòàâðîïîëü. Íàèìå-
íîâàíèå ïëàòåæà: (06130201010010000130) Îïëàòà çà èçäàíèå íàó÷íî-ìåòîäè÷åñêîé ïðîäóêöèè ï. 4 Ðàçðåøåíèÿ ¹ 84 îò 15.04.2005ã. 

Ïîäïèñíîé èíäåêñ æóðíàëà «Ìåäèöèíñêèé âåñòíèê Ñåâåðíîãî Êàâêàçà»31684 â êàòàëîãå Ìåæðåãèîíàëüíîãî àãåíòñòâà ïîäïèñêè 
«Ïî÷òà Ðîññèè».

Æóðíàë çàðåãèñòðèðîâàí â ÍÝÁ (Íàó÷íîé ýëåêòðîííîé áèáëèîòåêå) ã. Ìîñêâà â áàçå äàííûõ ÐÈÍÖ (Ðîññèéñêîãî èíäåêñà íàó÷íîãî 
öèòèðîâàíèÿ).
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