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Цель исследования. Изучение патогенетических механизмов развития печеночной энцефалопатии у  боль­
ных циррозом печени.

Материалы и методы исследования. Обследовано 141 больных циррозом печени с осложненной печеночной 
энцефалопатией. Диагноз был установлен на основание анамнеза, клинико-инструментальных, биохимических, 
вирусологических, иммунологических и микробиологических методов исследования, включая определение уровня 
провоспалительных цитокинов и аммиака в сыворотке крови.

Результаты исследования и их обсуждение. Содержание ИЛ-6 у  больных циррозом печени в стадии де­
компенсации в среднем составило 118±14 (р<0,001), а при развитии печеночной энцефалопатии повысилось до 
194±14 (р<0,005). Уровень ФНОа в сыворотке крови повысился почти в два раза. Если при декомпенсированном 
циррозе концентрация ФНОа составляла 121±12 (р<0,001), то у  больных с печеночной энцефалопатией она 
достигала 244±17 (р<0,005). Аналогичная картина наблюдалась также при изучении содержания аммиака 
в сыворотке крови. При циррозе печени в стадии декомпенсации содержание аммиака составляло 93,1±4,2 
(р<0,001), а при присоединении печеночной энцефалопатии оно достигло 126,6±6,4 (р<0,001). Эти данные 
свидетельствуют о том, что повышение провоспалительных цитокинов вызывают прогрессирование цирроза 
печени с развитием печеночной энцефалопатии.

У больных с печеночной энцефалопатией количество бифидобактерий, лактобактерий и эубактерий рез­
ко снижаются в 3-4 раза по сравнению с нормой. Одновременно с этим повышается количество патогенной 
микрофлоры и дрожевых грибков.

Заключение. В патогенезе печеночной энцефалопатии важную роль играют высокое содержание провос­
палительных цитокинов и азотистых соединений в результате синдрома повышенного бактериального роста.

Ключевые слова: цирроз печени, печеночная энцефалопатия, цитокины, азотистые соединения.
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Aim. To study the pathogenesis o f  hepatic encephalopathy in patients with cirrhosis o f the liver.
Material and methods. 141 patients with liver cirrhosis complicated by hepatic encephalopathy were examined. 

The diagnosis was established on the basis o f  anamnesis, clinical, biochemical, instrumental, virological methods o f  
research, including the study o f  the level o f  pro-inflammatory cytokines and ammonia in the blood serum.

Results and discussion. The level o f  interleukin-6 in patients with liver cirrhosis in the stage o f  decompensation 
averaged 118±14 pg/ml (p<0,01), and increased to 194±14 pg/ml (p<0,05) in hepatic encephalopathy. Levels o f tumor 
necrosis factor -  a almost doubled. The level o f tumor necrosis factor (TNF-а) in patients with liver cirrhosis in the stage
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o f decompensation averaged 121±12 pg/ml (p<0,001), while in patients with hepatic encephalopathy it made 244±17 
pg/ml (p< 0,005). A similar picture was also observed when studying the ammonia in blood serum. In liver cirrhosis 
in the stage o f decompensation level o f  ammonia was 93,1 +4,2 (p< 0,001). In patients with hepatic encephalopathy, 
a decrease in the number o f  bifidobacteria, lactobacteria and eubacteria by 3-4 times compared with the norm was 
revealed. A t the same time, the number o f pathogenic microflora and yeast fungi increased.

Conclusion. In the pathogenesis o f  hepatic encephalopathy, a high content o f  pro-inflammatory cytokines and 
nitrogenous compounds play an important role as a result o f the syndrome o f increased bacterial growth and persistence 
o f Helicobacter pylori in the gastric mucosa.

Keywords: liver cirrhosis, hepatic encephalopathy, cytokines, nitrogenous compounds.

Актуальность. В настоящее время наблю­
дается неуклонный рост числа пациентов с за­
болеваниями печени, в основном у лиц молодого 
трудоспособного возраста. Развитие хронической 
печеночной патологии нередко сопровождается 
возникновением различных осложнений, вплоть 
до печеночной недостаточности [1]. Среди при­
чин развития печеночной недостаточности важное 
место занимает алкогольное поражение печени [4, 
8, 9]. Под термином «печеночная недостаточность» 
объединяют различные нарушения функции пече­
ни, которые могут в дальнейшем как полностью 
компенсироваться, так и прогрессировать вплоть 
до развития комы [2, 11]. Снижение интеллекта с 
психическими и неврологическими расстройства­
ми, которые развиваются при печеночной коме, 
известны еще со времен Гиппократа. Однако па­
тогенез печеночной энцефалопатии все еще до 
конца не выяснен. При печеночной энцефалопатии 
поражаются практически все отделы головного 
мозга и, в связи с этим, клиническое ее проявле­
ние бывает вариабельной и полисиндромной, с 
выраженными психическими и неврологическими 
нарушениями [7, 9, 10].

При хронических заболеваниях печени пече­
ночная энцефалопатия (ПЭ) чаще возникает на 
фоне форсированного диуреза, желудочно-кишеч­
ных кровотечений, парацентеза, хирургических 
вмешательств, алкогольных эксцессов, вследствие 
повышенного потребления белков, при воспали­
тельных заболеваниях кишечника, портосистем­
ного шунтирования [4].

Известно, что развитие ПЭ тесно связано с 
влиянием нейротоксических метаболитов на голов­
ной мозг. Повышение концентрации нейротоксинов 
в системный кровоток возникает в результате на­
растающей печеночно-клеточной недостаточности 
и формирования портосистемного шунтирования. 
В этих условиях нейротоксины - азотосодержащие 
соединения оказывают прямое токсическое дей­
ствие на центральную нервную систему (ЦНС). 
Токсические метаболиты воздействуют на ЦНС,

и в результате происходит отек и повреждение 
астроглии с нарушением их функции («гипотеза 
глии») [5].

В настоящее время существуют и другие те­
ории развития печеночной недостаточности: ток­
сическая, теория ложных нейротрансмиттеров, 
нарушение обмена у-аминомасляной кислоты 
(ГАМК) [6].

Среди нейрогенных токсинов наиболее важ­
ную роль в развитии ПЭ играет аммиак, который 
имеет как экзогенное, так и эндогенное происхож­
дение. Среди эндогенных нейротоксинов важным 
является аммиак, который образуется в основном 
в толстой кишке (гидролиз белка и мочевины ин­
тестинальной микрофлорой), в мышцах, почках, 
тонкой кишке и печени [6].

Аммиак, образующийся в толстой кишке, по­
ступает по воротной вене в печень, где в норме 
большая его часть включается в орнитиновый 
цикл, конечным продуктом которого является 
мочевина. Определенная часть аммиака захва­
тывается перивенозными гепатоцитами, где под 
влиянием глутаминсинтетазы и образуется глута­
мин. При печеночной энцефалопатии происходит 
снижение скорости метаболизма аммиака и других 
токсинов в печени. Последние могут попадать в 
общий кровоток, минуя печень, по порто-каваль- 
ным анастомозам (схема 1).

У больных циррозом печени наблюдается ин­
тенсивный рост протеолитической флоры, которая 
метаболизирует остатки протеинов, в результате 
чего образуется большое количество газообразного 
аммиака. Последний образуется также в почках и 
скелетной мускулатуре при физической нагрузке 
[6].

До настоящего времени недостаточно выяс­
нены патогенетические механизмы печеночной 
энцефалопатии.

Цель исследования. Изучение патогенетиче­
ских механизмов развития печеночной энцефало­
патии у больных циррозом печени.
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Схема 1. Схема метаболизма аммиака у больных хроническими заболеваниями печени

Материалы и методы исследования. Под
нашим наблюдением находились 141 больных. 
Среди них было 71 мужчин в возрасте 47,0±9,0 
лет и 60 женщин в возрасте 45±8,0 лет. Диагноз 
был установлен на основание анамнеза, клинико­
инструментальных, биохимических, вирусологи­
ческих, иммунологических, микробиологических 
и инструментальных методов исследования.

У 70 больных диагностирована печеночная 
энцефалопатия II степени, у 60 больных - III сте­
пени и у 11 больных - IV степени.

Статистическую обработку материала про­
водили стандартными методами вариационной 
статистики с помощью статистических пакетов 
программы STATISTICA 13 (Stat SoftInc, США). 
Данные представлены в виде среднего значения 
± стандартное отклонение.

Результаты исследования и их обсуждение. 
При изучении уровня провоспалительных цитоки­
нов и аммиака в сыворотке крови больных цир­
розом печени выяснены значительные изменения 
(табл. 1).

Как видно из представленной таблицы содер­
жание ИЛ-6 у больных циррозом печени в ста­
дии декомпенсации в среднем составило 118±14 
(р<0,01), а при развитии печеночной комы повы­
силось до 194±14 (р<0,05). Уровень ФНОа в сы­
воротке крови повысилось почти в два раза. Если 
при декомпенсированном циррозе концентрация 
ФНОа составляла 121±12 (р<0,01), то у больных с 
печеночной комой она достигала 244±17 (р<0,05). 
Аналогичная картина наблюдалась также при из­
учении содержания аммиака в сыворотке крови. 
При циррозе печени в стадии декомпенсации со­
держание аммиака составляло 93,1±4,2 (р<0,01), 
то при присоединении печеночной энцефалопатии 
оно достигло 126,6±6,4 (р<0,01). Эти данные сви­
детельствуют о том, что повышение провоспали­
тельных цитокинов вызывают прогрессирование 
цирроза печени с развитием печеночной энцефа­
лопатии.

Таблица 1

Уровень цитокинов у больных циррозом 
печени (n=17)

Наименование
заболевания

Интер­
лейкин-6

0-10
пг/мл

ФНО-а
0-6

пг/мл

Аммиак
16-63

мкмоль/л

Цирроз печени 
в стадии де­
компенсации - 
класс С Чайлд 
Пью

118±14
(р<0,01)

121±12
(р<0,01)

93,1±4,2
(р<0,01)

Цирроз пече­
ни в стадии 
декомпенса­
ции - класс С 
Чайлд Пью, 
осложненный 
печеночной эн­
цефалопатии

194±14
(р2<0,05)

244±17
(р2<0,05)

126,6±6,4
(р2<0,01)

Примечание: р -  статистическая значимость раз­
личий между всеми группами (по критерию Крускела- 
Уоллиса); р1 - статистическая значимость различий по 
сравнению с данными здоровых; р2 - статистическая 
значимость различий по сравнению с данными груп­
пами (р1р2 -  попарное сравнение средних рангов)

Высокое содержание цитокинов вызывает по­
вышение некротических и воспалительных про­
цессов в печени, которые становятся важнейшими 
факторами развития печеночной недостаточности 
с возникновением энцефалопатии [10].

По литературным данным увеличение кон­
центрации аммиака в артериальной крови >200 
мг/дл становится главным риском развития отёка 
головного мозга. Известно, что аммиак в основ­
ном образуется в толстой кишке под влиянием 
микрофлоры, в результате расщепления белков, 
аминокислот и пуринов (схема 2). [11].
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ПЕЧЕНОх1НАЯ ЭНЦЕФАЛОПАТИЯ
Схема 2. Механизмы развития печеночной энцефалопатии

При изучении микрофлоры кишечника нами 
установлено, что у больных с печеночной энце­
фалопатией количество бифидобактерий, лакто­
бактерий и эубактерий резко снижается в 3-4 раза 
по сравнению с нормой. Одновременно с этим 
повышается количество патогенной микрофлоры 
и дрожжевых грибков (табл.2).

В патогенезе печеночной энцефалопатии 
участвуют многие факторы, среди которых не­
маловажную роль играют высокое содержание 
провоспалительных цитокинов и токсических со­
единений, в результате синдрома повышенного 
бактериального роста. При циррозе печени токси­
ческие вещества не обеззараживаются и поступая 
в мозг вызывают отёк мозга [3].

Выводы
1. При развитии печеночной энцефалопатии у 

больных циррозом печени происходит достоверное 
повышения уровня провоспалительных цитокинов 
(ИЛ-6 и ФНОа) и содержания аммиака в перифе­
рической крови.

2. При циррозе печени, особенно с развитием 
энцефалопатии, наблюдается дисбактериоз со сни­
жением бифидо- и лактобактерий и повышением 
E.Coli, гемолитической микрофлоры, стафилокок­
ков и дрожжевых грибков.
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Таблица 2

Микрофлора кишечника у больных циррозом печени осложненный печеночной
энцефалопатий до и после лечения

Состав микрофлоры 
кишечника

Микрофлора
здоровых

Микрофлора у больных 
ЦП без энцефалопатий

Микрофлора у больных 
ЦП с энцефалопатий до Р

людей n=10 до лечения n=20 лечения n=141

6,8±0,13
p1<0,01

3,5±0,10
Бифидобактерии 9,5±0,15 p1>0,05

p2<0,01
p1<0,01

7,4±0,12
p1<0,01

4,6±0,10
Лактобактерии 11±0,20 p1>0,05

p2<0,01
p1<0,01

7,0±0,13
p1<0,01

4,4±0,11
Эубактерии 10±0,20 p1<0,05

p2>0,05
p1<0,01

3,0±0,10
p1<0,01

2,5±0,09
Клостридии 5,0±0,10 p1<0,01

p2>0,05
p1<0,01

6,0±0,12
p1<0,01

4,9±0,10
Общ.кол. E.colly 7,5±0,20 p1>0,05

p2<0,01
p1<0,01

E. colly со сниженной 4,3±0,12
p1<0,01

5,3±0,10
ферментативной
активности

1,5±0,10 p1<0,01
p2<0,01

p1<0,01

Гемолитическая ми- 0,05±0,06 0,30±0,05 0,40±0,06
p1>0,05
p2<0,01

p1<0,01крофл.организма p1> 0,05

Другие условные бак­
терии 1,0±0,10 1,9±0,10
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p1<0,01

2,5±0,10
p1>0,05
p2<0,01

p1<0,01

Примечание: р -  статистическая значимость различий между всеми группами (по критерию Крускела-Уолли- 
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ХУЛОСА

Б.И. Ганиев

БАЪЗЕ ЧДНБАХРИ ПАТОГЕНЕЗИ ЭНТСЕ- 
ФАЛОПАТИЯИ Ч,ИГАР

Мацсади омузиш механизмхои патогенетикии 
инкишофи энтсефалопатияи чигар дар беморони 
сиррози чигар.

Мавод ва усулхои тадкикот. 141 нафар бемо­
рони сиррози чигар бо аворизхои энтсефалопатияи 
чигар мавриди тадкикот карор гирифтанд. Ташхис 
дар асоси анамнез, усулхои тадкикоти клиникй 
ва инструменталй, биохимиявй, вирусологй, 
иммунологй, микробиологй, аз чумла муайян кар- 
дани сатхи ситокинхои зидди илтихобй ва аммиак 
дар зардоби хун мукаррар карда шуд.

Натича\ои омузиш ва мухокимаи онхо. 
Микдори ИЛ-6 дар беморони сиррози чигар

дар мархилаи декомпенсатсионй ба хисоби ми- 
ёна 118±14 (р<0,001) буда, бо инкишофи энтсе­
фалопатияи чигар то 194±14 (р<0,005) зиёд ме- 
шавад. Сатхи ФНОа дар зардоби хун такрибан 
ду маротиба зиёд гардид. Агар дар сиррози 
декомпенсатсионй консентратсияи ФНОа 121±12 
(р<0,001) бошад, пас дар беморони гирифтори 
энтсефалопатияи чигар он ба 244±17 (р<0,005) 
мерасад. Чунин манзара дар вакти омўхтани 
таркиби аммиак дар зардоби хун низ мушохида 
карда шуд. Хднгоми сиррози чигар дар мархилаи 
декомпенсатсионй микдори аммиак 93,1±4,2 
(р<0,001) буд, дар холе ки ба он энтсефалопатияи 
чигар илова шуд вай ба 126,6±6,4 (р<0,001) расид.

Дар беморони гирифтори энтсефалопати­
яи чигар шумораи бифидобактерияхо, лакто- 
бактерияхо ва эубактерияхо назар ба меъёр 3-4 
маротиба якбора кам мешавад. Дар баробари ин 
микдори микрофлораи патогенй ва занбуругхои 
хамиртуруш зиёд мешавад.

Хулоса. Дар патогенези энтсефалопатияи 
чигар бисёр омилхо иштирок мекунанд, ки дар 
байни онхо микдори зиёди ситокинхо, таркиби 
нитрогенй ва дигар пайвастагихои захрнок дар 
натичаи синдроми афзоиши бактерияхо ва да- 
вомнокии H. pylori дар луобпардаи меъда накши 
мухим мебозанд.

Калимахои асосй: сиррози чигар, энтсефало­
патияи чигар, ситокинхо, мубодилаи нитрогенхо.
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М.Ф. Давлятова, Д.Г. Каримова, М.А. Хакназарова

М ЕДИЦИНСКИЕ АСПЕКТЫ  ВЕДЕНИЯ ЛЕТАЛЬНЫ Х SARS-COV-2- 
АССОЦИИРОВАННЫ Х ПНЕВМ ОНИЙ ВО ВРЕМ Я БЕРЕМ ЕННОСТИ, ВЛИЯЮ Щ ИХ  
НА УРОВЕНЬ МАТЕРИНСКОЙ СМ ЕРТНОСТИ

Кафедра акушерства и гинекологии №1, ГОУ «ТГМУ им. Абуали ибни Сино»

Давлятова Махина Фарруховна - к а н д и д а т  м е д и ц и н с к и х  наук, д о ц ен т  к а ф ед р ы  а к у ш е р с т ва  и 
гинекологии  № 1 Г О У  « Т Г М У  им. А б уа ли  ибни  С ино»; Тел.: + 992919053468; E -m ail: m alika051098@ m ail.ru

Цель исследования. Изучение причин материнской смертности при летальных SARS-COV-2-ассоциированных 
пневмониях во время гестации, с целью оптимизации оказания медицинской помощи данной категории беременных.

Материалы и методы исследования. Было обследовано 70 беременных женщин с среднетяжёлым, тяжё­
лым и критическим течением SARS-CoV-2-ассоциированных пневмоний. Объём исследования соответствовал 
стандарту обследования беременных при коронавирусной инфекции SARS-CoV-2. От общего числа обследованных 
7 случаев (1%) закончились летально.

Результаты исследования и их обсуждение. Анализ организационных аспектов ведения выявил дефекты 
организации оказания медицинской помощи беременным при коронавирусной инфекции SARS-CoV-2 на амбула­
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