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Резюме
В обзоре отражены современные представления о медикаментозной терапии, применении 

нутритивной поддержки при печеночно-клеточной недостаточности у больных циррозом  
печени. Проведен анализ данных об эффективности МАРС-терапии (Молекулярной адсорби­
рующей рециркулирующей системы) у данной категории пациентов.
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В экономически развитых странах цирроз 
печени входит в число шести основных причин 
смерти в возрасте 35-60 лет и составляет от 14 
до 30 случаев на 100000 населения [1].

Непосредственной причиной смерти боль­
ных циррозом печени является печеночно-кле­
точная недостаточность, проявляющаяся про­
грессирую щ ей энцеф ал оп ати ей  и комой 
(40-60%), а также кровотечениями из варикоз­
но расширенных вен пищевода и желудка (20- 
40%) (как следствие не только портальной ги­
пертензии, но и коагулопатии) [1].

Терапия печеночной недостаточности на 
фоне цирроза печени направлена на профилак­
тику и лечение ее осложнений.

Снижение концентрации эндогенных ней­
ротоксинов (аммиака,-меркаптанов, жирных 
кислот) в крови может быть достигнуто  
применением препаратов с различными меха­
низмами действия (антибиотики, синтети­
ческие дисахариды, орнитин-аспартат).

Антибактериальные препараты
В клинической практике применяются сле­

дующие антибактериальные препараты: ри- 
факсимин, метронидазол, ванкомицин, неоми- 
цин, канамицин в виде водных суспензий  
перорально, через назогастральный зонд или 
в клизмах в течение 5-10 дней Антибиотикоте- 
рапия считается обоснованной для лечения ос­
трой печеночной недостаточности (ОПН) и обо-
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стрения хронической печеночной недостаточ­
ности (ХПН) [2].

Неомицин является первым препаратом из 
группы антибиотиков, который вошел в схему 
стандартной терапии печеночной энцефалопа­
тии (ПЭ) в 50-х годах 20 века и используется 
некоторыми клиницистами до настоящего вре­
мени. Однако, с позиций доказательной меди­
цины эффективность препарата является со­
мнительной [3].

Последователи группы аминогликозидов: 
паромомицин и канамицин также не нашли 
широкого применения на практике, в связи с 
наличием побочных эффектов [4, 5].

На сегодняшний день препаратами выбора 
являются рифаксимин, ванкомицин и метро­
нидазол [6, 7]. Наибольшее предпочтение боль­
шинством авторов отдается антибиотику — ри- 
факсимину, производному рифамицина, что 
обусловлено целым рядом исследований, под­
тверждающих его эффективность [8, 9].

Существенными недостатками антибакте­
риальных препаратов являются ограниченная 
продолжительность их применения, токсич­
ность, широкий спектр побочных эффектов, а 
также появление резистентной кишечной фло­
ры. В связи с чем, в качестве альтернативы 
антибиотикотерапии при печеночной недоста­
точности (ПН) были предложены синтетичес­
кие дисахариды, которые с 80-х годов про­
шлого столетия вошли в стандарт лечения ПН 
с явлениями ПЭ.

Лактулоза (дюфалак, порталак) считается 
одним из лучших препаратов для лечения и 
длительной профилактики печеночной энцефа­
лопатии и абсолютно нетоксичным [10, 11]. Ко 
второму поколению синтетических дисахари­
дов относится лактитол, не уступающий по эф ­
фективности лактулозе, его преимуществом



является более низкая частота возникновения 
побочных эффектов в виде тошноты, метео­
ризма, диареи, рвоты [12].

К группе препаратов, стимулирующих 
обезвреживание аммиака, относится орнитин- 
аспартат (ОА). Клиническая эффективность 
перорального и парентерального приема орни- 
тин-аспартата была подтверждена рандомизи­
рованными, плацебо-контролируемыми иссле­
дованиями у больных с ПЭ и гипераммониемией. 
Выявленные побочные эффекты были мини­
мальны и не относились к серьезным (тошно­
та, рвота) [13-15].

Коррекция портальной гипертензии
Основной целью медикаментозной терапии 

у больных с синдромом портальной гипертен­
зии при циррозе печени является снижение 
давления в портальной системе, уменьшение 
кровотока по желудочно-пищеводным колла- 
тералям и профилактика осложнений данного 
синдрома, в первую очередь кровотечения и 
порто-кавальной комы.

К группе препаратов, уменьшающих пор­
тальный кровоток и давление в портальной 
системе, относятся препараты разных фарма­
кологических групп: вазоконстрикторы (вазоп- 
рессин, соматостатин), В-блокаторы и нитра­
ты [16].

Препаратами выбора является группа не­
селективных В-блокаторов: пропранолол, на- 
долол, тимолол. Эффективность действия этих 
препаратов была доказана в ряде исследова­
ний, подтверждающих, что пропранолол и 
надолол снижают риск первичного кровотече­
ния и смертность у больных с варикозно рас­
ширенными венами (ВРВ) пищевода и желуд­
ка [17-19]. В настоящее время, проводятся 
клинические испытания другого В-блокато- 
ра — карведилола [20]. Изучается эффектив­
ность сочетания пропранолола, надолола и спи- 
ронолактона [21, 22].

При появлении толерантности, побочных 
явлений или при наличии противопоказаний к 
назначению В-блокаторов рекомендуется при­
менение нитратов.

По мнению большинства авторов, нитро­
глицерин используется преимущественно у 
больных с уже начавшимся кровотечением из 
ВРВ пищевода и желудка [16]. Немногочислен­
ны работы, указывающие на эффективность 
пролонгированных нитратов, в частности изо- 
сорбида мононитрата [23]. При оценке приме­
нения изсорбида мононитрата для профилак­
тики кровотечения в качестве монотерапии, в 
сравнении с плацебо показатели были одина­
ковыми [24]. Поэтому в настоящее время нит­
раты в качестве монотерапии не нашли широ­
кого применения.

В настоящее время обсуждается возмож­
ность использования ингибиторов ангиотензин- 
превращающего фермента и антагонистов ан- 
гиотензиновых рецепторов [25, 26].

При неэффективности и побочных явлени­
ях медикаментозного лечения для первичной 
и вторичной профилактики кровотечений при­
меняют эндоскопические методы лечения пор­
тальной гипертензии [27].

Мнения об эндоскопической склсротерапии 
в качестве первичной профилактики желудоч­
но-кишечных кровотечений не однозначны [28, 
29]. Это связано с тем, что данная методика 
не имеет существенных преимуществ перед 
медикаментозной терапией, сопровождается 
более высокой смертностью и достаточно боль­
шим количеством серьезных осложнений (пер­
форации пищевода, кровотечения из точек 
инъекций и др.) [30].

Другая методика эндоскопической тера­
пии — лигирование ВРВ, рассматривается в 
качестве альтернативы для медикаментозного 
лечения, но в силу немногочисленных иссле­
дований не нашла еще широкого применения 
в клинической практике. Большинство иссле­
дователей отмечают, что риск развития сис­
темных осложнений при эндоскопическом ли­
гировании ВРВП практически отсутствует, так 
как метод является механическим и не связан 
с введением каких-либо химических веществ 
в сосудистое русло.

Многими исследователями отмечена более 
высокая эффективность метода эндоскопичес­
кого лигирования в сравнении с методом инъ­
екционной склеротерапии [31,32]. Сравнение 
эффективности эндоскопического лигирования 
и медикаментозной терапии пропранололом с 
целью первичной профилактики показало от­
сутствие статистически значимых различий в 
частоте кровотечений и уровне смертности 
между этими двумя подходами [33].

Диетотерапия при печеночной 
недостаточности на фоне цирроза печени. 
Нутритивная поддержка

С 50-х годов 20 века в рекомендациях по 
лечебному питанию больных с печеночной эн­
цефалопатией основным направлением явля­
лось ограничение белка. Мнение о необходи­
мости сокращения белка было обусловлено 
возможным развитием печеночной «прекомы» 
у больных с циррозом печени, принимавших 
«азотсодержащие субстанции», в том числе 
большое количество белка [34].

Опровержение предшествующих рекомен­
даций по питанию данной категории пациен­
тов основывается на доказательствах наличия 
белковой недостаточности у 20-60% больных с 
циррозом печени в зависимости от степени тя­



жести заболевания [35]. Наличие нутритивной 
недостаточности у данной категории больных 
подтверждено рядом исследований [36, 37]. 
Так, при исследовании 396 больных циррозом 
печени, недостаточность нутритивного стату­
са выявлена у 48% пациентов с циррозом клас­
са А, у 51,7%— класса В и 80,3% =~класса С 
[36].

Европейское общество по парентерально­
му и энтеральному питанию с 1997 года реко­
мендует больным с заболеваниями печени 
ежедневное потребление белка в количестве 
1,0-1,5 г/кг массы тела в зависимости от степе­
ни печеночной декомпенсации [38]. Энергети­
ческая ценность должна быть адекватной и рас­
считываться в объеме 25-40 ккал/кг в сутки, в 
зависимости от выраженности печеночной де­
компенсации [39].

Считается доказанной эффективность вклю­
чения в алгоритм лечения больных с ПН энте­
рального питания (нутритивной поддержки) с 
применением аминокислот с разветвленной бо­
ковой цепью и обогащенного ими белка [40].

Данные рекомендации основаны на теории 
Джеймса о ложных медиаторах (октопамина, 
р-фенилэтаноламина), приводящих к дисбалан­
су плазменного соотношения между аминокис­
лотами с разветвленной цепью (АКРЦ) и аро­
матическими а мино кислота ми (ААК) с преоб­
ладанием последних, являющихся, причиной 
развития комы [41].

Энтеральное питание специальными сме­
сями с высоким содержанием АКРЦ и низким 
ААК (например, Hepatic-Acid) позволяет обес­
печить больного с ХПН значительным количе­
ством белка, не вызывая нарастания энцефа­
лопатии [42]. П одавляю щ ее больш инство 
исследований, изучающих эффективность ами­
нокислот с разветвленной боковой цепью, ука­
зывают на клиническое улучшение, нормали­
зацию пищевого статуса, уменьшение частоты 
осложнений у больных с болезнями печени [43— 
45]

При наличии показаний для парентераль­
ного питания используются аминокислотные 
смеси с повышенным содержанием лейцина, 
изолейцина, валина и пониженной концентра­
цией тирозина, фенилаланина и триптофана. 
Применение питательных смесей с таким со­
ставом позволяет нормализовать концентрацию 
аминокислот с разветвленной цепью в крови и 
обеспечить связывание аммиака [46, 47].

В то ж е время, ряд исследований опро­
вергают положительное действие аминокислот 
в лечении больных с ПЭ [48, 49], а введение 
энтеральной и парентеральной нутритивной 
поддержки считают обоснованным лишь в пе­
риод обострения ХПН, сопровождающейся рез­
ким азотистым дефицитом.

В интенсивной терапии при развитии по- 
лиорганной недостаточности, в том числе и 
печеночной, применяются общепризнанные 
методы экстокорпоральной детоксикации кро­
ви: гемодиализ, плазмаферез, гемосорбция [50, 
51]. Все эти методы имеют ряд недостатков, в 
частности, — кратковременный эффект дей­
ствия, высокую частоту развития осложнений, 
низкую способность удаления токсических ве­
ществ, связанных с белками крови и др. Дан­
ные обстоятельства значительно ограничива­
ют возможности методов очищения крови и 
являются причиной малой эффективности при 
лечении печеночной недостаточности.

Новым методом экстракорпоральной деток­
сикации является альбуминопосредованный 
метод гемодиафильтрации с использованием 
Молекулярной Адсорбирующей Рециркулиру­
ющей Системы (МАРС). Метод разработан 
врачами Jan Stange и Steffen Mitzner в уни­
верситете города Ростока (Германия) [52] для 
лечения ПН, вызванной острыми и хроничес­
кими заболеваниями печени. Основным прин­
ципом этого лечения является замещение де- 
токсикационной функции печени.

Уникальность технологии заключается в 
удалении из крови как водорастворимых, так 
и связанных белком (преимущественно, аль­
бумином) токсинов. Метод имеет и ряд других 
преимуществ, обусловленных высокой биосов­
местимостью и селективностью, возможностью 
контролировать уровень глюкозы и лактата, 
управлением водно-электролитным и кислот­
но-щелочным балансом. В отличие от других 
методов очищения крови, данная технология 
имеет минимальное количество побочных эф ­
фектов и пролонгированное действие.

В зависимости от стадии цирроза печени, 
состояния пациента и показаний определяется 
цель лечения. Это может быть полное выздо­
ровление, подготовка к пересадке печени, эк­
стренные мероприятия при повреждении пе­
ченочного трансплантата. В большей степени 
МАРС используется для расширения границ 
консервативной терапии, увеличивает продол­
жительность жизни, улучшает ее качество, 
уменьшает выраженность клинических прояв­
лений ПН [52].

Общими показаниями к проведению МАРС- 
терапии являются:

-  острая печеночная недостаточность при 
отсутствии эффекта от консервативной тера­
пии в течение 3-х суток;

-  первичная дисфункция трансплантата;
~ операции на печени;
-  обострение хронической печеночной 

недостаточности, проявляющееся нарастанием 
асцита, гипербилирубинемией (уровень били­
рубина в плазме 255 ммоль/л и более), нарас­



танием признаков ПЭ и прогрессирующим сни­
жением белково-синтетической функции (про- э> 
тромбиновый индекс менее 80%, гипоальбуми- 
немия — 30 г/л).

Из побочных эффектов авторами отмеча- 6. 
ется умеренное снижение тромбоцитов [53].

Противопоказаниями для терапии с исполь­
зованием МАРС являются: систолическое ар- 7. 
териальное давление (на фоне использования 
вазопрессоров) менее 55 мм.рт.ст., активное 8 
кровотечение с явлениями тяжелой коагуло- 
патии и тромбоцитопенией, диссеминированное 
внутрисосудистое свертывание [53].

Наиболее доказательным следует считать 9- 
эффективность системы молекулярной адсор­
бции в лечении больных при фульминантной 
ПН, вызванной остро возникшим тяжелым  
поражением печени [54, 55]. 10-

Эффективность данной технологии под­
тверждена клиническими наблюдениями у 
больных с острым алкогольным гепатитом, ге- 11. 
паторенальным синдромом [56,57].

До настоящего времени доказательная база 
применения МАРС-терапии у больных с хро­
нической печеночной недостаточностью на фоне 12. 
цирроза печени насчитывает лишь единичные 
исследования с небольшим количеством наблю­
дений [58,59]. 13

Заключение
Обобщая данные анализа литературы по 

вопросу лечения ПН и профилактики ее ос­
ложнений, следует отметить, что результаты 
изучения эффективности применения антиби­
отиков, нитратов и эндоскопического лигиро­
вания противоречивы.

Наиболее доказанными в плане эффектив­
ности являются схемы медикаментозной тера­
пии ПН, включающие синтетические дисаха- 16*
риды, В-блокаторы, орнитин-аспартат. 1?

Эффективность применения молекулярной 
адсорбирующей рециркулирующей системы, а 
также схем комбинированной медикаментозной 
терапии и нутритивной поддержки требуют lg
дальнейшего изучения.
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