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ОСОБЛИВОСТІ ФОРМУВАННЯ ЕНДОТОКСЕМІЇ
ТА ЗАСТОСУВАННЯ ДЕТОКСИКАЦІЙНОЇ ТЕРАПІЇ

У ХВОРИХ З ХРОНІЧНОЮ ПЕЧІНКОВОЮ НЕДОСТАТНІСТЮ,
УСКЛАДНЕНОЮ ГЕПАТОРЕНАЛЬНИМ СИНДРОМОМ

В.І. Русин, Н.М. Маляр
Ужгородський національний університет

Визначено рівень інтоксикації розрахунковими методами у 25 пацієнтів з цирозом та
у 25 пацієнтів з цирозом, ускладненим гепаторенальним синдромом. Виявлено особли'
вості механізмів продукції токсинів і пошкодження біологічних мішеней у цих пацієн'
тів. Здійснено спробу використання обмінного плазмаферезу в групі пацієнтів з гепаторе'
нальним синдромом.
Ключові слова: гепаторенальний синдром, цироз печінки, ендотоксемія, детоксикаційна
терапія.

вої недостатності. При ГРС важкість стану па'
цієнтів обумовлена розвитком вираженої ін'
токсикації, що може бути пояснено виклю'
ченням двох основних систем детоксикації
організму: екскреторної системи нирок і мік'
росомально'монооксидазної системи печінки
[5–7]. Однак питанню вивчення особливостей
перебігу інтоксикації при цирозі печінки, що
супроводжується ГРС, у літературі приділено
дуже мало уваги. Виявлення основних особли'
востей перебігу токсикозу при ГРС, безумов'
но, буде сприяти удосконаленню лікувальної
тактики при даній патології, розробці рекомен'
дацій по застосуванню методів детоксикації.

Метою роботи було за допомогою розра'
хункових методів оцінки токсикозу виявити
ступінь важкості інтоксикації у хворих з ци'
розом і у пацієнтів, у яких перебіг цирозу
ускладнився ГРС; за допомогою методу комп'
лексної токсикометрії дослідити механізми
формування та розвитку ендотоксемії у хво'
рих з цирозом та у випадку цирозу з ГРС, а
також оцінити спробу використання методу
детоксикаційної терапії – обмінного плазма'
ферезу у хворих з ГРС.

Матеріал і методи. Дослідну (основну)
групу склали 25 пацієнтів з цирозом, що су'
проводжувався ГРС І типу, який виник упер'
ше. Діагноз було встановлено згідно з крите'
ріями International Ascites Club [2]. Групу по'
рівняння склали 25 пацієнтів з цирозом, у
яких не було виявлено ознак ГРС. Усі пацієн'
ти знаходилися на лікуванні у відділенні гаст'
роентерології і відділенні анестезіології та
інтенсивної терапії Закарпатської обласної
клінічної лікарні ім. А. Новака протягом
2002–2008 рр. Для визначення важкості
інтоксикації було використано лейкоцитар'
ний індекс інтоксикації (ЛІІ), ядерний індекс

Т Е Р А П І Я

В останні два десятиліття кількість хво'
рих з гострими та хронічними захворювання'
ми печінки значно зросла. За даними літера'
тури, у Європі кожен четвертий випадок смер'
ті сорокарічних осіб спричинений цирозом пе'
чінки, причому кількість хворих на цю пато'
логію постійно зростає [1].

Цироз печінки з печінковою недостатніс'
тю є найбільш частою патологією, на фоні якої
розвивається гепаторенальний синдром (ГРС).

Гепаторенальний синдром – це важка
функціональна гостра ниркова недостатність
у хворих, які мають виражену печінкову не'
достатність в результаті гострого чи хронічно'
го захворювання печінки, при одночасній від'
сутності іншої причини ниркової недостатнос'
ті (прийом нефротоксичних препаратів, обст'
рукція сечовивідних шляхів, хронічні захво'
рювання нирок).

При цирозі печінки розрізняють два типи
ГРС: І тип розвивається швидко (менше двох
тижнів), іноді виникає спонтанно, в інших ви'
падках – після виникнення ускладнень, та'
ких як спонтанний бактеріальний перитоніт,
кровотеча, видалення великої кількості рі'
дини при парацентезі; ІІ тип є менш важким і
розвивається поступово, зазвичай він є ре'
зультатом рефрактерного асциту [2–3].

При цирозі печінки та асциті щорічний
ризик виникнення ГРС складає 8–20 %; через
5 років показник зростає до 40 %. Якщо у хво'
рого цирозом печінки діагностується порталь'
на гіпертензія, у 20 % з них ГРС може розви'
нутися протягом року; у 40 % – через 5 років.
При гострій печінковій недостатності без по'
передньої патології печінки ГРС виникає май'
же у половини хворих [4–6].

Специфічних клінічних симптомів ГРС
немає. Переважає клінічна картина печінко'
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інтоксикації (ЯІІ) та гематологічний індекс
інтоксикації (ГІІ). Комплексну токсикомет'
рію провели за сприяння відділу екозалежної
патології і клінічної токсикології Інституту
екогігієни і токсикології ім. Л.І. Медведя
(м. Київ). Токсиннесучі фракції з плазми ви'
діляли шляхом висолювання сульфатом амо'
нію 50' та 100%'вої концентрацій за загаль'
ноприйнятою методикою. Виділення фракції,
яка містить токсини з молекулами розмірами
10–200 нм та менше 10 нм, здійснювали
методом фільтрації через напівпроникні
мембрани з діаметром пор 200 та 10 нм. Для
дослідження пошкоджуючої дії токсинів на
біологічні мішені використовували метод
цитолітичної активності лейкоцитів.

Результати та їх обговорення. При вивчен'
ні вікового розподілу і в основній і контрольній
групах було виявлено переважання осіб праце'
здатного віку. Вивчення статевого розподілу
показало на переважання в обох групах чолові'
ків (53,0 і 52,5 % відповідно). Дані розрахун'
кових показників інтоксикації в основній та
контрольній групах наведені в табл. 1.

без ГРС – 24,44 %. Токсини (розміром більше
200 нм), що утворилися внаслідок резорбтив'
ного механізму продукції, становлять 34,61 та
36,14 % відповідно.

У розвитку ендотоксемії, як у випадку ци'
розу, так і цирозу, що супроводжується ГРС,
основну роль відіграє параінфекційний меха'
нізм продукції токсинів (розмірами 10–
200 нм), кількість яких 39,42 % у першому
випадку та 38,26 % – у другому. Достовірної
відмінності в показниках у пацієнтів обох
груп виявлено не було (р>0,05).

Зазначене підштовхнуло нас до думки про
доцільність застосування радикальних методів
детоксикаційної терапії у пацієнтів. Як свід'
чать дані [7], у пацієнтів з цирозом ефектив'
ним є метод обмінного плазмаферезу, який до'
зволяє видаляти токсини розміром 10–200 нм
та більше 200 нм.

При наявності показань у хворих основної
групи було застосовано метод обмінного плаз'
маферезу в комплексі з загальноприйнятою
терапією. Обмінний плазмаферез проводили
через день, курсами від 4 до 6 процедур, на
апараті Гемофенікс. Усім хворим у зв’язку з
важкістю стану та можливістю виникнення
ускладнень було застосовано методику мало'
об’ємного плазмаферезу, яка передбачає екс'
фузію до 20–40 % об’єму циркулюючої плаз'
ми за процедуру та плазмозаміщення ізотоніч'
ним NaCl.

Отримані дані (табл. 2) вказують на досто'
вірне зменшення сечовини, креатиніну, білі'
рубіну, АлАТ і лейкоцитарного індексу інток'
сикації після проведених сеансів обмінного
плазмаферезу у пацієнтів з гепаторенальним
синдромом на фоні цирозу, а також на збіль'
шення діурезу до нормального рівня.
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Таблиця 1. Показники інтоксикації у хворих
основної та контрольної груп (M±m)

Таблиця 2. Показники гомеостазу до та
після проведення процедури обмінного

плазмаферезу (ОП)

У хворих з цирозом печінки (контрольна
група) лейкоцитарний та гематологічний
індекси вказують на інтоксикацію легкого
ступеня, а ядерний індекс вказує на інтокси'
кацію середнього ступеня. У пацієнтів основ'
ної групи лейкоцитарний, ядерний та гемато'
логічний індекси вказують на інтоксикацію
середнього ступеня. Достовірної відмінності в
показниках індексів в обох групах не виявле'
но (р>0,05).

У хворих з цирозом (контрольна група) ви'
явлено переважання прямого механізму по'
шкодження біологічних мішеней (клітин),
яке становить (43,11±1,06) %, тоді як опосе'
редковане – (37,82±2,73) %. У пацієнтів з ци'
розом, перебіг якого ускладнився ГРС, також
відмічається переважання прямого механізму
пошкодження біологічних мішеней над опо'
середкованим і становить (45,38±1,19) та
(36,22±1,78) % відповідно. Достовірної від'
мінності в показниках в обох групах не вияв'
лено (р>0,05).

Визначення механізмів формування ендо'
токсемії показало, що при цирозі, ускладне'
ному ГРС, токсини (розміром < 10 нм), які
утворилися внаслідок активації обмінного
механізму, становлять 27,13 %, а при цирозі Примітка. * p<0,05; # p>0,05.
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Висновки
1. У хворих з цирозом печінки лейкоци'

тарний (0,81±0,23) та гематологічний (0,71±
0,09) індекси вказують на інтоксикацію лег'
кого ступеня, а ядерний (0,37±0,12) – на інто'
ксикацію середнього ступеня. У пацієнтів з
цирозом і гепаторенальним синдромом лейко'
цитарний (1,57±0,37), ядерний та гематоло'
гічний (0,95±0,29) індекси вказують на інток'
сикацію середнього ступеня.

2. При цирозі та цирозі, ускладненому
гепаторенальним синдромом, переважає
прямий механізм пошкодження біологічних

мішеней (43,11±1,06 та 45,38±1,19 відпо'
відно).

3. Для цирозу та цирозу з гепатореналь'
ним синдромом характерним є переважання
резорбтивного (36,14 та 34,61 % відповідно) і
параінфекційного (39,42 та 38,26 % відповід'
но) механізмів продукції токсинів.

4. Застосування обмінного плазмаферезу
у пацієнтів з гепаторенальним синдромом вка'
зує на достовірне зниження і наближення до
норми основних біохімічних лабораторних по'
казників, а також зменшення ступеня інток'
сикації та нормалізації діурезу.
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ОСОБЕННОСТИ ФОРМИРОВАНИЯ ЭНДОТОКСЕМИИ И ИСПОЛЬЗОВАНИЕ ДЕТОКСИКАЦИОННОЙ
ТЕРАПИИ У БОЛЬНЫХ С ХРОНИЧЕСКОЙ ПЕЧЁНОЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ,
ОСЛОЖНЁННОЙ ГЕПАТОРЕНАЛЬНЫМ СИНДРОМОМ
В.И. Русин, Н.Н. Маляр

Определен уровень интоксикации расчётными методами у 25 пациентов с циррозом и у 25 пациен'
тов с циррозом печени, осложнённым гепаторенальным синдромом. Показаны особенности механиз'
мов продукции токсинов и повреждения биологических мишеней у этих пациентов. Предпринята
попытка использования обменного плазмафереза в группе пациентов с гепаторенальным синдромом.

Ключевые слова: гепаторенальный синдром, цирроз печени, эндотоксемия, детоксикационная
терапия.

FEATURES OF ENDOTOXEMIA FORMING AND APPLICATION OF DETOXICATION THERAPY
IN PATIENTS WITH CHRONIC HEPATIC INSUFFICIENCY, COMPLICATED
BY HEPATONEPHRIC SYNDROME
V.I. Rusin, N.M. Malyar

In research level of intoxication by calculation methods in 25 patients with a cirrhosis and in 25 patients
with a cirrhosis, complicated by hepatonephric syndrome was found out. The features of mechanisms of
toxins production and damage of biological targets for these patients were showed. The attempt of the ex'
change plasmapheresis use in the group of patients with a hepatonephric syndrome is carried out.

Key words: hepatonephric syndrome, hepatic cirrhosis, endotoxemia, detoxication therapy.
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