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В статье систематизирована информация об этиологии, эпидемиологии и клинических проявлениях 
острой печеночной недостаточности. Приведены статистические данные о частоте ее встречаемо
сти при разных нозологических формах, описаны наиболее часто развивающиеся осложнения, из
ложены основные подходы к терапии. Цель обзора – обобщить имеющиеся данные и улучшить ос
ведомленность врачей об острой печеночной недостаточности.
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This article summarizes data on etiology, epidemiology and clinical presentation of acute liver failure. The 
review provides statistics on the incidence rates of acute liver failure in patients with different underlying 
diseases, describes the most common complications and the main treatment approaches. The purpose of 
this review is to raise awareness of acute liver failure among physicians. 

Введение

Острая печеночная недостаточность (ОПН) характе
ризуется острым, быстро прогрессирующим поражением 
печени с высоким процентом летальных исходов. Прогноз 
заболевания во многом зависит от своевременной диа
гностики и уточнения повреждающего фактора, ранней 
правильно назначенной этиотропной и патогенетической 
терапии. Литературные данные по ОПН постоянно об
новляются. Представленный обзор основан на результа
тах анализа опубликованных исследований в отечествен
ной и зарубежной литературе, включая современные 
международные подходы к ведению пациентов с ОПН и 
рекомендации, базирующиеся на мнении отдельных экс
пертов, и согласуется с руководством Американской ас
социации по изучению заболеваний печени (AASLD) и 
руководством Европейской ассоциации по изучению за
болеваний печени (EASL) по лечению пациентов с ОПН.

Цель обзора – обобщить имеющиеся данные и улуч
шить осведомленность врачей об ОПН.

ОПН – обобщающий термин, который применя
ется для обозначения быстро развивающегося сниже
ния синтетической способности печени, сочетающегося 
с выраженной коагулопатией (снижением протромбино
вого индекса и увеличением протромбинового времени/
МНО ≥1,5), различной степенью снижения ментальной 
функции (энцефалопатией) у пациентов без цирроза пе
чени (ЦП) или хронического гепатита с продолжительно
стью заболевания менее 28 недель [1]. ОПН может со
провождаться дисфункцией других органов.

С учетом времени развития печеночной энцефалопа
тии (ПЭ) после появления желтухи могут применяться сле
дующие термины: сверхострая ПН (менее 7 дней); острая 

ПН (от 8 до 28 дней); подострая ПН (ПЭ развивается на 
5–12 неделе). При развитии ПЭ более чем через 28 не
дель от начала заболевания ПН рассматривают как хро
ническую. Следует отметить, что приведенные определе
ния напрямую не указывают на этиологический фактор 
повреждения печени [1, 2]. 

Состояние, сопровождающееся печеночной коагуло
патией без снижения уровня сознания, определяют как 
острое поражение печени (ОПП).

Часто термин ОПН используется некорректно. 
Например, для описания острого ухудшения синтетиче
ской функции печени на фоне уже имеющегося хрони
ческого заболевания (острая ПН на фоне хронической) 
или при сочетании коагулопатии с высоким уровнем ами
нотрансфераз и билирубина, снижением ментальной 
функции, которые возникают при ряде системных заболе
ваний. В этих ситуациях дифференциальнодиагностиче
ский процесс бывает крайне затруднителен. Однако сле
дует учитывать, что это разные состояния, требующие от 
клинициста разного подхода к терапии. Так, при систем
ных заболеваниях с вовлечением в патологический про
цесс печени терапевтические мероприятия следует на
правлять на лечение основного системного заболевания. 

Повышение уровней билирубина с коагулопатией и ПЭ 
могут развиваться после обширной резекции печени, про
веденной на фоне хронического заболевания и без него, 
при синдроме «малого размера трансплантата» у реципи
ентов печени. Данные состояния не являются ОПН, хотя и 
вносятся как ОПН в некоторые регистры, например, ELTR 
(Европейский регистр трансплантаций печени).

Исключение составляют впервые проявившийся ауто



Острая печеночная недостаточность у взрослых

Лукашик С.П., Карпов И.А.

КМАХ . 2019 . Том 21 . №1

47

БОЛЕЗНИ И ВОЗБУДИТЕЛИ

иммунный гепатит и синдром Бадда – Киари (но без кли
нических и морфологических признаков цирроза). Еще 
одним исключением является болезнь Вильсона, имею
щая также хроническое течение и сопровождающаяся 
спленомегалией. Пусковым фактором развития ОПН у 
пациентов часто становится вирусная инфекция [3] или 
несоблюдение режима специфической терапии в под
ростковом возрасте. Тем не менее ПН в подобном слу
чае рассматривают как острую, поскольку она имеет те 
же клинические проявления и неблагоприятный прогноз.

Эпидемиология ОПН

Наиболее частыми причинами ОПН у взрослых явля
ются медикаментозные и вирусные повреждения печени. 
Так, в Австралии, Дании, Великобритании и США в каче
стве основного этиологического фактора ОПН выступает 
ацетаминофеновая токсичность, в то время как в стра
нах Азии и некоторых странах Европы – гепатотропные 
вирусы [4]. В качестве примера: в США в период между 
1998 и 2007 г. зарегистрировано 1147 случаев разви
тия ОПН, причинами которой были передозировка аце
таминофена (46%), идиосинкразические реакции на ле
карственные препараты (12%), вирус гепатита В (7%), 
вирус гепатита А (3%), а в 14% случаев причина ОПН 
не была установлена [5]. В Великобритании с 1973 по 
1991 г. описано 1014 случаев ОПН: 57% из них были 
индуцированы ацетаминофеном, 9% – вирусами гепатита 
В и D [6]. В то же время во Франции из описанных 502 
случаев ОПН в период с 1972 по 1990 г. 45% были свя
заны с вирусами гепатита В и D и только 2% – с воздей
ствием ацетаминофена [6]. Похожая статистика наблюда
лась в Японии, где с 1998 по 2006 г. зарегистрировано 
856 случаев ОПН, в развитии которой в 51% случаев 
участвовали гепатотропные вирусы (42% – вирус гепа
тита В), и 10% были обусловлены воздействием лекар
ственных препаратов (включая ацетаминофен) [7].

Этиология ОПН

Вирусные гепатиты. В развитии ОПН основная роль 
отводится вирусам гепатита А, Е, В, D и С, в меньшей 
степени – герпесвирусам (цитомегаловирусу, вирусу 
Эпштейна – Барр, вирусам герпеса 1, 2, 3 типов). В лите
ратуре описаны клинические случаи, когда тяжелое по
вреждение печени было вызвано аденовирусами [4, 5].

Вирусы гепатита А (ВГА) и Е (ВГЕ) имеют фекально 
оральный механизм передачи. Наиболее часто тяжелое 
повреждение печени наблюдается в эндемичных регио
нах. В США на долю ОПН, вызванной ВГА, приходится до 
4% случаев [8]. ВГЕ обусловливает развитие ОПН преи
мущественно у беременных женщин в эндемичных стра
нах, увеличивая смертность от данной патологии от 15% 
до 25% [9]. Во многих других регионах, не считающихся 
эндемичными, роль данного вируса в поражении печени, 
в том числе в развитии ОПН, повидимому, пока еще не 
до конца изучена. Так, по данным литературы, в стра
нах Европы при расшифровке этиологии криптогенной 
ОПН у госпитализированных пациентов ВГЕ был выявлен 
в 10% случаев [10]. 

В некоторых азиатских, средиземноморских странах 
и странах Европы наиболее частой причиной развития 
ОПН считается вирус гепатита В (ВГВ) [5, 11]. В США 

на долю ВГВ приходится до 8% всех случаев ОПН [8]. 
Вирус гепатита D вызывает ОПН чаще в случаях коин
фекции с ВГВ. До сих пор остается предметом дискуссии 
вопрос о том, может ли ОПН вызываться вирусом гепа
тита С (ВГС) [9].

К редким возбудителям, способным индуцировать раз
витие ОПН, относятся цитомегаловирус (описано развитие 
ОПН у реципиента после трансплантации печени (ТП) на 
фоне приема иммуносупрессивной терапии, который был 
инфицирован вирусом ранее) и вирус Эпштейна – Барр. 
В литературе встречаются указания на ОПН, вызванную 
вирусами герпеса 1, 2 и 3 типа, в основном у лиц с имму
носупрессией на фоне приема глюкокортикоидов, у паци
ентов с онкологическими заболеваниями, ВИЧинфекцией, 
миелодиспластическим синдромом, после ТП (чаще с од
новременным поражением других органов ЖКТ и легких), 
у беременных женщин и крайне редко – у иммунокомпе
тентных лиц [9, 12]. При этом герпетические высыпания на 
коже встречались только в 50% описанных случаев. В ли
тературе существуют указания на развитие ОПН, вызван
ной аденовирусами группы С тип 5 и парвовирусом В19, 
также у пациентов с иммуносупрессией [14].

Лекарственные препараты и токсины вызывают разви
тие ОПН в 5–18% случаев. Токсическое воздействие на 
печень могут оказывать многие соединения, попадающие 
в организм в больших количествах (дозозависимая токсич
ность), но у некоторых пациентов – и в терапевтических 
дозах (идиосинкразическая гепатотоксичность). Описаны 
клинические случаи возникновения ОПН после приема не
которых пищевых добавок и лекарственных растений.

Одним из наиболее широко используемых во всем 
мире лекарственных средств является ацетаминофен (па
рацетамол). Известно, что к развитию гепатотоксично
сти приводит однократная доза препарата ≥10 г. Случаи 
попадания токсических концентраций ацетаминофена в 
организм описаны чаще при приеме препарата с суици
дальной целью или при одновременном его назначении 
с комбинированными лекарственными средствами, в со
став которых входил ацетаминофен, а также при некон
тролируемом применении последнего с целью обезбо
ливания. Редкие случаи ОПН наблюдались у пациентов 
при приеме и более низких доз ацетаминофена (напри
мер, 3–4 г/сут): при длительном употреблении алкоголя 
или приеме лекарственных средств, которые стимули
руют систему цитохрома Р450 (в частности изофермент 
CYP2E1), например, противосудорожных препаратов. 
Идиосинкразическая ПН в большинстве случаев разви
вается в течение первых 6 месяцев с момента начала 
приема препарата. Лекарства (даже потенциально ток
сичные), которые принимаются пациентами длительно 
(в течение 1–2 лет и более), обычно не бывают причиной 
острого (de novo) повреждения печени [14]. 

Поражение печени, обусловленное  передозировкой 
парацетамола, клинически характеризуется  высоким 
подъемом активности аминотрансфераз (>10000 МЕ/мл) 
при нормальном уровне билирубина. При поступлении па
циентов в раннем периоде заболевания (когда в крови 
еще определяется высокая концентрация парацетамола) 
наблюдается повышение уровня лактата при незначи
тельном повышении активности аминотрансфераз, ми
нимальной коагулопатии или ее отсутствии. Этот особый 
симптомокомплекс развивается до появления ОПН и объ
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ясняется блокадой функции митохондрий, которая посте
пенно разрешается после снижения концентрации пара
цетамола. На этой стадии поражения печени показано 
проведение дезинтоксикационной терапии и назначение 
Nацетилцистеина. Введение последнего улучшает исходы 
заболевания [15, 16]. В дальнейшем развивается и быстро 
прогрессирует ОПН, полиорганная недостаточность, и за 
несколько часов состояние пациентов прогрессирует от 
комы I до комы IV. При токсичности, обусловленной по
степенным неконтролируемым приемом препарата, по
вышение аминотрансфераз менее значительно, но часто 
имеется более выраженная ПН. У больных, не соответству
ющих критериям кандидатов на экстренную ТП, выживае
мость, по последним данным, остается на уровне 20–40%, 
даже при современных методах интенсивной терапии. В то 
же время есть данные о значительно более благоприят
ном исходе консервативного лечения, несмотря на небла
гоприятные прогностические факторы [17, 18]. 

Клиническая картина поражения печени при передо
зировке парацетамола отличается от проявлений ток
сического действия других лекарственных средств. При 
развитии гепатотоксичности последних отмечаются бо
лее низкие уровни аминотрансфераз, более высокие по
казатели билирубина, реже развивается дисфункция дру
гих органов. Нарушения функции печени могут носить 
смешанный или холестатический характер. И поскольку 
особенности гибели печеночных клеток зависят от воз
действующего на них этиологического фактора, подходы 
к лечению для улучшения репарационных процессов и 
регенерации печени могут быть разными [19–21].

ОПН, обусловленная воздействием других лекар
ственных препаратов, развивается в 10% случаев, при 
этом 80% эпизодов приводят к летальному исходу или 
требуют проведения экстренной ТП [22]. Чаще возни
кает у лиц после 60 лет [23–36]. Клинически гепатоцел
люлярное поражение носит характер острой ПН, при хо
лестатическом характере – подострой ПН, а сверхострое 
течение наблюдается менее чем в 1/3 случаев [23–27]. 
Чаще всего сверхострую ПН вызывает употребление экс
тази (3,4метилендиоксиNметамфетамин). Клиническая 
картина характеризуется гипертермией, выраженным на
рушением гемостаза, тяжелым рабдомиолизом и поли
органной дисфункцией, которая в первые дни является 
большей угрозой, нарушение функции печени [37, 38].

Лекарственные реакции с эозинофилией и систем
ными проявлениями (лихорадкой, обильной кожной 
сыпью, увеличением лимфоузлов) встречаются редко. 
Чаще они обусловлены приемом сульфопрепаратов, не
которых противосудорожных препаратов и антибиоти
ков. Для предотвращения ПН показаны высокие дозы 
кортикостероидов [30]. Не следует забывать о том, что 
пусковым фактором клинических проявлений часто бы
вают сопутствующие вирусные инфекции.

Часто ОПН развивается при приеме пациентами про
тивотуберкулезных препаратов (например, изониазида) 
[31], нитрофурантоина, кетоконазола, фенитоина, валь
проата, нестероидных противовоспалительных средств 
и целого ряда препаратов других групп [26, 32]. В ред
ких случаях причиной поражения печени бывает гипо
перфузия, вызванная приемом ниацина пролонгирован
ного действия, кокаина или метамфетамина. Для острого 
ишемического поражения, вызванного этими препара

тами, характерен высокий уровень аминотрансфераз и 
лактатдегидрогеназы, быстро нарастающее увеличение 
протромбинового времени, повышение уровня сыворо
точного креатинина. Все показатели быстро нормализу
ются после стабилизации гемодинамики [34]. Как и при 
гипоксических гепатитах другой этиологии, в большин
стве случаев необходимости в ТП не возникает.

С целью установления/исключения воздействия лекар
ственного средства как этиологического фактора развития 
ОПН в первые минуты общения с пациентом следует под
робно собрать анамнез. Поскольку ОПН может развиться 
спустя несколько недель после проведения терапии, то со
бираются сведения обо всех рецептурных и безрецептур
ных лекарственных средствах, витаминах, растительных 
препаратах и пищевых добавках, которые пациент прини
мал в течение последних 6 месяцев. Кроме того, следует 
исключить другие причины тяжелого поражения печени.

Отравление грибами в 95% случаев обусловлено 
Amanita phalloides и Galerina и ежегодно служит при
чиной смерти сотен людей в странах Европы и США. 
Amanita содержат два токсина: фаллоидин и αаманитин 
(оба являются гепатотоксичными). Отравление обуслов
лено преимущественно αаманитином, который обладает 
дозозависимым, прямым гепатотоксическим действием 
на печень, нарушая синтез мРНК в гепатоцитах [39]. 
Тестов для подтверждения наличия токсинов этих грибов 
в крови не существует. Диагноз можно заподозрить по 
клиникоанамнестическим данным и развитию тяжелого 
кишечного синдрома, возникающего в течение несколь
ких часов после употребления в пищу грибов [14, 40].

Аутоиммунный гепатит проявляется ОПН редко, но 
характеризуется тяжелым и быстропрогрессирующим те
чением. Установить правильный диагноз помогает нали
чие гипергаммаглобулинемии, аутоантител в сыворотке 
крови, однако иногда последние могут отсутствовать, 
что затрудняет диагностику заболевания [14]. Для под
тверждения диагноза в ряде случаев необходимо приме
нение пункционной биопсии печени.

Болезнь Вильсона – редкая причина ОПН (2–3% слу
чаев в США). По статистике, около 5% всех пациентов, 
поступающих для проведения ТП, переносят ОПН, свя
занную с данной патологией [41]. Болезнь Вильсона на
блюдается чаще у лиц молодого возраста; чаще у жен
щин, чем у мужчин (с соотношением от 2:1 до 4:1 в 
разных регионах). ОПН, развивающаяся на фоне бо
лезни Вильсона, имеет молниеносное течение с высоким 
уровнем летальности и характеризуется рядом клиниче
ских особенностей. Начинается с внезапно возникаю
щей гемолитической анемии (с отрицательной реакцией 
Кумбса), увеличения уровня билирубина (преимуще
ственно за счет непрямой фракции) с низкими или нор
мальными значениями щелочной фосфатазы и умерен
ным повышением аминотрансфераз, мало характерным 
для ОПН другой этиологии. Соотношение АСТ/АЛТ ча
сто составляет >2. Развивающаяся коагулопатия не кор
ректируется введением витамина К. Наблюдается бы
строе прогрессирование почечной недостаточности. При 
установлении диагноза необходимо учитывать: уровень 
церулоплазмина (как правило, снижен, но в 15% бывает 
нормальным); содержание меди в сыворотке крови и в 
моче (как правило, высокое); соотношение общего били
рубина и щелочной фосфатазы (>2 – непрямой индикатор 
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болезни Вильсона); наличие колец Кайзера – Флейшера; 
содержание меди в биоптате печени [41–43]. 

Тромбоз печеночных вен (синдром Бадда – Киари) – 
заболевание полиэтиологическое. Часто возникает у па
циентов со злокачественными заболеваниями системы 
крови при проведении химиотерапии для подготовки к 
трансплантации костного мозга, при миелопролифера
тивном синдроме, дефиците фактора V, протеина С, про
теина S или антитромбина III. К редким причинам заболе
вания относят радиационное повреждение и токсическое 
воздействие некоторых препаратов, содержащих травы. 
В 20% случаев синдром Бадда – Киари возникает у жен
щин, которые принимают контрацептивы (как минимум в 
течение 2 недель), у беременных и женщин в послеродо
вом периоде [44, 45]. У пациентов часто развиваются ге
патомегалия, боли в животе, асцит. Диагноз может быть 
установлен при помощи компьютерной томографии (КТ), 
ультразвуковой доплерографии, магнитнорезонансной 
ангиографии. Может понадобиться проведение ТП [40].

Ишемическое повреждение печени и ОПН могут быть 
обусловлены кардиогенным шоком при остром инфаркте 
миокарда, длительным периодом сердечнолегочной ре
анимации при остановке сердца, периодом значитель
ной гиповолемии/гипотензии или декомпенсацией хро
нической сердечной недостаточности [46]. В отдельных 
случаях гипотензия или гипоперфузия могут быть обу
словлены воздействием ниацина [47], кокаина [48], ме
тамфетамина [49]. Физикальные изменения у пациентов 
при этом могут отсутствовать или выявляться только на 
ЭКГ [50]. Обычно в сыворотке крови наблюдается зна
чительное увеличение уровня аминотрансфераз с тен
денцией к быстрому снижению при стабилизации гемо
динамики. Прогноз у данного контингента пациентов 
определяют темпы коррекции сердечной недостаточно
сти и устранение других причин ишемии [14].

Острая жировая печень беременных (HELLPсиндром) 
развивается у небольшого количества женщин в конце 
беременности, ассоциируется с увеличением материн
ской смертности и гибелью плода. Риск возникновения 
ОПН увеличивается при манифестации в этот период 
герпетической инфекции. Развивается триада симпто
мов: желтуха, коагулопатия, тромбоцитопения, ино
гда гипогликемия. Диагноз подтверждается выявлением 
стеатоза при морфологическом исследовании печени. 
Прогноз определяют ранняя диагностика и своевре
менно оказанная квалифицированная медицинская по
мощь. Восстановительный процесс после родов быстрый, 
но в некоторых случаях требуется проведение ТП уже в 
послеродовом периоде [51, 52]. 

Опухолевое поражение печени наблюдается при раке 
молочной железы [53], мелкоклеточном раке легких [54], 
лимфоме [55], меланоме [54] и может приводить к раз
витию ОПН. В связи с этим пациентам с ОПН, у которых 
в анамнезе имелись злокачественные новообразования, 
для уточнения диагноза необходимо проведение тща
тельного обследования с использованием УЗИ и КТ вну
тренних органов, а также пункционной биопсии печени.

Гипертермическое поражение при тепловом шоке. 
Причинами поражения могут быть употребление нарко
тиков (например, экстази), тяжелая физическая нагрузка 
или продолжительные занятия спортом при высокой тем
пературе окружающего воздуха [56].

В 20–40% случаев этиология ОПН остается невыяс
ненной даже после тщательного клинического и лабо
раторного обследования. Таким пациентам должна быть 
проведена пункционная биопсия печени с иммуногистохи
мическим исследованием биоптата.

При повышении активности аминотрансфераз в 
плазме крови и/или наличии синдрома холестаза в отсут
ствие явного первичного поражения печени пациента не
обходимо обследовать для выявления возможного вто
ричного поражения, что наблюдается при целом ряде 
заболеваний: сепсис [57], малярия, лептоспироз, риккет
сиозы, гипертиреоз [58, 59], болезнь Стилла, гемофаго
цитарный синдром [60, 61]. При последних двух забо
леваниях значительно повышается уровень ферритина, а 
при гемофагоцитарном синдроме – и уровень триглицери
дов. В странах Азии и Африки встречаются случаи отрав
ления желтым фосфором (обладает митохондриальной 
токсичностью), при котором развивается полиорганная 
недостаточность и нарушение функции печени.

Лечение ОПН

Общие положения лечебной тактики при ОПН во мно
гом определяются этиологией заболевания, т.к. своевре
менное воздействие на причинный фактор может способ
ствовать снижению летальности и количества случаев, 
требующих проведения ТП. У пациентов с относительно 
благоприятным прогнозом необходимы мероприятия, на
правленные на поддержание основных жизненно важных 
функций: коррекция гемодинамических и метаболических 
показателей, при необходимости восполнение и поддер
жание адекватного объема циркулирующей крови (ОЦК), 
лечение инфекций и патологии ЖКТ, осуществление па
рентерального и энтерального питания. У пациентов с не
благоприятным прогнозом в ранние сроки следует плани
ровать проведение ТП.

Лечение ОПН при вирусных гепатитах. При ОПН, об
условленной воздействием на печень ВГА, противови
русные препараты не назначаются в виду отсутствия их 
эффективности. Лечение пациентов заключается в прове
дении интенсивной поддерживающей терапии.

В последнее время появились новые данные о противо
вирусном лечении тяжелого острого гепатита E. Описаны 
случаи лечения рибавирином при генотипах вируса 1 и 3. 
Синтетическая функция печени улучшилась только у 1 па
циента [62]. В отдельных случаях ОПН при ВГЕ коррек
тировалась назначением глюкокортикостероидов. Ответ 
на терапию сопровождался улучшением синтетической 
функции печени [10]. Однако в настоящее время не су
ществует доказательной базы для рекомендации широ
кого применения глюкокортикостероидов в клинической 
практике для лечения ОПН, вызванной ВГЕ [63].

Длительное время предметом дискуссий был вопрос, 
следует ли назначать противовирусную терапию паци
ентам с ОПН, вызванной ВГВ. К настоящему моменту 
существуют результаты нескольких исследований, ко
торые обосновывают преимущества назначения ана
логов нуклеозидов/нуклеотидов (АН). В одном из них 
было продемонстрировано, что при включении в тера
пию ламивудина у пациентов с тяжелым острым гепати
том В значительно снизились, в сравнении с контроль
ной группой, летальность (7,5% против 25%) и частота 
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развития ОПН (20% против 42,5%) [64]. В других ис
следованиях были подтверждены преимущества назна
чения (улучшение прогноза) и безопасность ламивудина 
при лечении пациентов с тяжелым или фульминантным 
острым гепатитом В [65–67]. В дальнейшем исследова
лись эффективность и безопасность лечения ОПН энте
кавиром [68], тенофовиром [69], телбивудином [70], и 
были получены хорошие результаты. Все АН назнача
ются непродолжительным курсом, что не позволяет вы
работаться резистентности у ВГВ, и имеют неоспоримые 
преимущества для пациентов, готовящихся к проведе
нию ТП, т.к. подавляют вирусную репликацию и устра
няют возможность инфицирования трансплантата.

Пациенты, у которых в качестве этиологического фак
тора предполагается либо подтверждена роль герпесви
русов 1, 2 или 3 типов, нуждаются в терапии ациклови
ром в дозе 10–30 мг/кг/сут.

Лечение ОПН, вызванной отравлением лекарствен-
ными средствами. Установлено, что при приеме боль
ших доз ацетаминофена терапевтически оправданным 
является раннее (с момента приема препарата прошло 
<4 ч.) назначение активированного угля, до введения 
Nацетилцистеина, чтобы не снизить клинический эффект 
последнего [71]. Активированный уголь назначается в дозе 
1 г/кг (максимальный эффект – в течение первого часа от 
начала приема таблеток). В многочисленных контролируе
мых исследованиях в качестве антидота была показана эф
фективность (улучшение микроциркуляции в ткани печени, 
снижение смертности) и безопасность Nацетилцистеина 
[72]. Раннее введение Nацетилцистеина рекомендуется в 
случаях установления факта приема ацетаминофена, об
наружения препарата в крови или при наличии высокого 
уровня аминотрансфераз, которые указывают на тяжелое 
повреждение печени или его прогрессирование, а также 
когда факт приема ацетаминофена точно не установлен, 
но подозревается. Nацетилцистеин назначается внутрь 
(пероральный прием или зондовое введение) в стартовой 
дозе 140 мг/кг, разбавленной до 5% раствора, с последу
ющим проведением поддерживающей терапии по 70 мг/кг 
внутрь каждые 4 ч. – еще 17 введений. В случае невоз
можности перорального приема Nацетилцистеина (же
лудочнокишечное кровотечение, коматозное состояние 
пациента) препарат вводится в/в в дозе 150 мг/кг в 5% 
растворе глюкозы в течение 15 мин. (стартовая доза) с по
следующей поддерживающей терапией – 50 мг/кг в те
чение 4 ч., затем 100 мг/кг в течение следующих 16 ч. 
[14]. В плацебоконтролируемом исследовании, которое 
включало 173 пациента с ОПН разной этиологии (прием 
лекарственных препаратов, но не ацетаминофена, ВГВ, 
 аутоиммунный гепатит, с неустановленной этиологией) при 
назначении Nацетилцистеина была продемонстрирована 
значительно более высокая дотрансплантационная выжи
ваемость (40% против 27%) [73].

Лечение ОПН при отравлении грибами необходимо на
чинать максимально рано с промывания желудка, введе
ния активированного угля через назогастральный зонд, 
восполнения водноэлектролитного баланса. Назначение 
активированного угля обусловлено связыванием аматок
сина и ассоциируется с лучшей выживаемостью в срав
нении с назначением только поддерживающей терапии. 
Дополнительные методы терапии включают использова
ние силибинина/силимарина и бензилпенициллина [74]. 

Действие силибинина основано на его способности препят
ствовать захвату αаманитина гепатоцитами и повышать 
антиоксидантную активность. Препарат может быть эф
фективен в течение первых 48 ч. после употребления гри
бов. Силимарин назначается в средней дозе 30–40 мг/кг 
в день в течение 3–4 дней [75]. Часто его прием сочетают 
с введением Nацетилцистеина [76], однако в исследова
ниях на животных эффективность последнего не была под
тверждена. Эффективность бензилпенициллина также под
тверждена не во всех клинических исследованиях. В США 
данный препарат назначают пациентам с установленным 
фактом отравления грибами или при подозрении на него в 
дозе от 300 тыс. до 1 млн ЕД/сут [76]. Несмотря на то что 
при отравлении грибами описаны случаи благоприятного 
исхода при адекватном и раннем назначении лечения, без 
ТП процент выживаемости пациентов обычно очень низ
кий [74]. Поэтому именно ТП часто является единственным 
способом сохранения жизни пациентам.

Лечение ОПН при болезни Вильсона должно быть на
правлено на снижение уровня меди в плазме крови [42] 
и купирование гемолиза. Применение пеницилламина не 
рекомендуется. Может использоваться альбуминовый ди
ализ, продолжительная гемофильтрация, плазмаферез, од
нако такая терапия не всегда успешна. Пациентам, у кото
рых развилась ОПН, может потребоваться ТП [42], и они 
незамедлительно должны быть внесены в лист ожидания. 

Лечение ОПН при аутоиммунных гепатитах вклю
чает назначение глюкокортикостероидов в дозе  
40–60 мг/сут по преднизолону. В случаях, когда состо
яние пациентов соответствует критериям, позволяющим 
произвести раннюю ТП, необходимо рассмотреть воз
можность ее применения даже в период приема глюко
кортикостероидов [14], не дожидаясь предполагаемого 
эффекта от лечения.

Лечение ОПН, развившейся на фоне HELLP-синдрома. 
Рекомендуется наблюдение в акушерскогинекологиче
ском стационаре и экстренное родоразрешение [14].

Лечение ОПН, развившейся на фоне ишемии («шоко-
вая печень»). Основным направлением лечения является 
кардиоваскулярная поддержка (нормализация кровотока). 
ТП, как правило, не проводится. Исход благоприятен при 
условии быстрого устранения причин ишемии печени [14].

Лечение ОПН, развившейся на фоне синдрома Бадда – 
Киари, предполагает проведение ТП при условии исклю
чения метастазов.

Лечение осложнений ОПН

После устранения воздействия этиологического фак
тора лечение ОПН продолжается в отделении реанима
ции и интенсивной терапии (ОРИТ). Поскольку у боль
шинства пациентов с ОПН развивается сосудистая 
дисфункция, особое значение представляет применение 
препаратов, улучшающих показатели гемодинамики.

Лечение и профилактика ПЭ и повышенного внутри-
черепного давления (ВЧД). Отек головного мозга и по
вышенное ВЧД являются самыми тяжелыми осложнени
ями ОПН. Отек может способствовать ишемическому и 
гипоксическому повреждению мозга с формированием 
у выживших пациентов длительного неврологического 
дефицита, вклинению головного мозга и летальному ис
ходу. Патогенетические механизмы данных состояний 
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до конца непонятны. Вероятнее всего, в патологическом 
процессе участвуют несколько факторов, в том числе ос
мотические нарушения в головном мозге и повышение 
мозгового кровотока в связи с нарушением цереброва
скулярной  ауторегуляции. Ситуацию могут провоциро
вать воспаление и/или инфекция, а также другие фак
торы, которые пока до конца не установлены [15].

Лечение ПЭ I стадии предусматривает динамиче
ское наблюдение за уровнем сознания и создание усло
вий для минимизации риска возникновения возбуждения. 
Пациенты могут лечиться в отдельной палате с индиви
дуальным сестринским постом, но более предпочтитель
ным является их пребывание в ОРИТ. В случае прогресси
рования ПЭ до II стадии и выше показано обследование 
с целью уточнения всех возможных причин повышения 
ВЧД и нарушения ментального статуса (например, исклю
чение внутричерепного кровоизлияния). С диагностиче
ской целью используется КТ, МРТ головного мозга.

При ранних стадиях ПЭ следует избегать седации па
циентов. Трудно управляемое возбуждение может быть 
купировано назначением бензодиазепинов короткого 
действия в низких дозах. 

В настоящее время существует много доказательств 
того, что важную патогенетическую роль в развитии це
ребрального отека и внутричерепной гипертензии играет 
аммиак. Его влияние на ЦНС продемонстрировано на жи
вотных моделях [15] и подтверждено в некоторых клиниче
ских исследованиях. На основании этих данных и предыду
щем опыте лечения ПЭ у пациентов с ЦП было высказано 
предположение об эффективности применения лактулозы 
для снижения уровня аммиака, профилактики и лечения 
отека головного мозга. По результатам проведенных ис
следований установлено, что терапия лактулозой ассоци
ируется с небольшим увеличением продолжительности 
жизни, в то же время не выявлено никакого различия в 
тяжести течения ПЭ или в долгосрочном прогнозе выжи
ваемости пациентов [16]. Этот факт особенно важен для 
планируемой ТП. Однако следует учитывать, что приме
нение лактулозы может стимулировать повышенное газо
образование в кишечнике и приводить к развитию диски
незии желчного пузыря, что вызывает затруднение при 
проведении ТП [1]. Для коррекции гипераммониемии мо
гут назначаться препараты LорнитинLаспартата в дозе  
20–40 г/сут внутривенно. Гипоаммониемическое дей
ствие таких препаратов связано со стимуляцией кар
бамоилфосфатсинтетазы – ведущего фермента синтеза 
мочевины в перипортальных гепатоцитах (Lорнитин) и 
глутаминсинтетазы в перивенозных гепатоцитах, мышцах 
и головном мозге (Lаспартат). Lорнитин и Lаспартат яв
ляются субстратами, участвующими в синтезе мочевины. 
Однако в исследованиях не было показано влияния этого 
препарата на выживаемость пациентов с ОПН [77]. 

При прогрессировании ПЭ до III–IV стадий пациен
там придается положение с приподнятым до 30° голов
ным концом [78], осуществляется интубация трахеи, в 
пищевом рационе ограничивается содержание белка, 
продолжается коррекция гемодинамических и почечных 
показателей, контроль уровня глюкозы, электролитов, 
кислотноосновного равновесия. Необходимы частые ос
мотры с оценкой неврологического статуса и признаков 
повышенного ВЧД.

Появившиеся судороги, с одной стороны, можно 

рассматривать как манифестацию печеночной комы и 
повышенного ВЧД, с другой стороны, судорожная ак
тивность сама может способствовать резкому повыше
нию ВЧД [79], стать причиной церебральной гипоксии и 
отека головного мозга, поэтому требует незамедлитель
ного купирования. Однако назначать седативные пре
параты при ОПН следует с осторожностью изза нару
шения их метаболизма и затруднения под их действием 
оценки психического статуса пациента. С этой целью 
возможно использование фенитоина и низких доз бензо
диазепинов. Существует мнение экспертов, согласно ко
торому фенитоин следует применять профилактически, 
т.к. судорожная активность может быть бессимптомной 
[79]. Однако не все проведенные клинические исследо
вания показали благоприятное воздействия препарата 
на предотвращение судорог, отека головного мозга или 
выживаемость [80]. 

Лечение и профилактика повышенного ВЧД включает 
постоянный мониторинг, уменьшение тактильной стиму
ляции (полный покой пациента), профилактику гипотен
зии и гипоксемии. Пока не доказали свою надежность та
кие методы мониторирования ВЧД, как транскраниальная 
ультразвуковая допплерография, спектроскопия в ближ
ней инфракрасной области, измерение сывороточных 
S110 бета и нейронспецифической энолазы [81–84]. 
До сих пор нет единого мнения о необходимости исполь
зования мониторов для определения и динамического 
контроля ВЧД. Однако, учитывая, что клинические при
знаки повышенного ВЧД присутствуют далеко не всегда 
и в типичных случаях появляются только на поздних ста
диях заболевания, а результаты КТ часто недостоверны 
и малодоказательны, большинство специалистов считают, 
что без использования мониторов раннее распознавание 
отека головного мозга невозможно. Цель мониторирова
ния – поддержание ВЧД на уровне <20 мм рт. ст. и це
ребрального перфузионного давления (ЦПД – разница 
между средним артериальным и внутричерепным давле
нием) на уровне >60 мм рт. ст. [1]. Оценка этих показа
телей помогает успешному проведению поддерживающей 
терапии пациентов в ожидании восстановления достаточ
ной массы функционирующих гепатоцитов или донорской 
печени, предотвращает развитие синдрома вклинения. 
Такой мониторинг важен перед ортотопической ТП (реф
рактерное повышенное ВЧД и/или сниженное ЦПД рас
сматриваются как противопоказания во многих центрах) 
необходим во время проведения операции, когда колеба
ния гемодинамических показателей могут стать причиной 
изменения давления в головном мозге, а также в раннем 
послеоперационном периоде [85, 86]. Существуют кли
нические исследования, указывающие, что при использо
вании мониторов можно получить полезную информацию 
и повысить выживаемость пациентов с ОПН, однако кон
тролируемых исследований, доказывающих эти факты, в 
настоящее время нет. Измерение уровня ВЧД может ос
ложняться появлением внутричерепных кровоизлияний и 
присоединением инфекционных осложнений, особенно у 
больных с коагулопатией. В США наиболее часто приме
няют эпидуральные датчики. Показатель осложнений при 
этом минимален – 3,8% [87]. Согласно результатам не
скольких клинических исследований, при использовании 
таких датчиков следует одновременно проводить коррек
цию параметров коагуляции с использованием рекомби
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нантного активированного фактора VII, что позволит шире 
использовать мониторы в клинической практике [88].

Таким образом, у пациентов с ПЭ III и IV стадий и паци
ентов, готовящихся к ТП, рекомендуется мониторирова
ние ВЧД и ЦПД. Желательно поддерживать уровень ВЧД 
<20–25 мм рт. ст., ЦПД – >60 мм рт. ст. Согласно дан
ным, полученным на пациентах с нейротравмой и отеком 
головного мозга, поддержание ЦПД >70 мм рт. ст. улуч
шает неврологические исходы. При отсутствии в ОРИТ 
мониторов необходим тщательный контроль клинических 
признаков внутричерепной гипертензии для раннего рас
познавания симптомов дислокации головного мозга.

Согласно данным, полученным в рандомизированных 
клинических исследованиях (РКИ), внутривенное введе
ние маннитола у больных с ОПН в короткие сроки эффек
тивно корректировало эпизоды повышенного ВЧД и кор
релировало с улучшением выживаемости пациентов [89]. 
Для кратковременного снижения ВЧД рекомендуется на
значение маннитола в дозе 0,5–1 г/кг внутривенно бо
люсно (можно вводить повторно 1–2 раза, при этом осмо
лярность сыворотки крови должна быть <320 мОсм/л). 
Следует помнить, что при использовании маннитола воз
можно развитие гиперосмолярности или гипернатриемии, 
а также, при наличии сопутствующей почечной недоста
точности, перегрузки объемом, что требует дополнитель
ного использования диализа для удаления избытка жид
кости в организме [1, 14]. Профилактическое назначение 
маннитола не рекомендуется.

Быстрым способом снижения ВЧД является гипервен
тиляция с редукцией PaCО2 до 25–30 мм рт. ст. [90]. В 
то же время существует мнение, что вазоконстрикция, 
вызванная гипервентиляцией, может приводить к ухуд
шению церебрального отека изза гипоксии головного 
мозга [91]. Несмотря на то что гипервентиляция не вли
яет на выживаемость пациентов с ОПН (данные РКИ), а 
эффект от ее применения кратковременен [90], у неболь
шого количества пациентов, утративших ауторегуляцию 
кровотока, интракраниальное кровообращение восста
навливается. Такой метод терапии имеет преимущества 
в период, когда церебральная гиперемия начинает пе
реходить в отек головного мозга, а также при жизнеу
грожающей, неконтролируемой введением маннитола и 
другими методами внутричерепной гипертензии для пре
дотвращения (замедления) развития синдрома вклинения 
[91]. Профилактическое использование гипервентиляции 
не рекомендуется.

При лечении рефрактерной внутричерепной гипер
тензии, особенно когда она не контролируется другими 
способами, могут использоваться короткодействующие 
барбитураты (тиопентал и пентобарбитал), которые эф
фективно снижают ВЧД. Их использование часто ограни
чивается выраженной системной гипотензией, что может 
потребовать дополнительных мер по поддержанию адек
ватного среднего АД [92].

Глюкокортикостероиды часто используют для пре
дотвращения и лечения повышенного ВЧД, обусловлен
ного опухолями мозга и некоторыми инфекциями ЦНС. 
Однако в контролируемом исследовании у пациентов с 
ОПН не было показано преимуществ в отношении кон
троля отека мозга или улучшения выживаемости [93]. В 
связи с этим у больных с ОПН не рекомендуется назна
чать кортикостероиды для контроля повышенного ВЧД. 

Умеренная гипотермия пациентов (32–34°С) может 
предотвращать или контролировать повышение ВЧД у па
циентов с ОПН. Данные эффекты были доказаны в экспе
риментальных моделях на животных [94, 95], возможно, 
за счет предотвращения развития гиперемии, изменения 
метаболизма аммиака в головном мозге или глюкозы или 
комбинации этих механизмов. В то же время эффекты ги
потермии у пациентов с ОПН не изучались в РКИ, од
нако небольшой подтверждающий их клинический опыт 
существует [96]. Возможные неблагоприятные эффекты 
гипотермии включают в себя повышение риска развития 
инфекционных осложнений, нарушения коагуляции и воз
никновение сердечных аритмий [97]. 

Лечение и профилактика инфекционных осложнений. 
У всех пациентов с ОПН имеется потенциальный риск 
развития бактериальной [98], грибковой [98] инфекций 
и сепсиса, которые могут препятствовать проведению ТП 
или осложнять послеоперационный период. Некоторые 
исследования доказывают связь между инфекцией и/или 
системной воспалительной реакцией и прогрессирова
нием ПЭ до более глубокой стадии. Поэтому при ОПН 
следует более тщательно отслеживать развитие инфек
ционных осложнений, своевременно и быстро начинать 
антибактериальную или противогрибковую терапию. Для 
диагностики инфекционных осложнений проводится куль
туральное исследование мочи, мокроты и крови с целью 
раннего назначения адекватной антибиотикотерапии. 

Важный вопрос о необходимости назначения паци
ентам антибиотиков с целью профилактики бактери
альных инфекций пока не имеет однозначного ответа. 
Рандомизированное исследование, включавшее 59 па
циентов с ОПН, у которых не было найдено инфекцион
ных заболеваний при поступлении в стационар, показало, 
что назначение антибиотиков с профилактической целью 
снижает частоту инфицирования, но не влияет на выжи
ваемость [98]. В то же время было продемонстрировано, 
что антибиотикопрофилактика не снижает вероятность 
инфекций кровотока и не улучшает общие исходы (смерт
ность) у пациентов с ОПН [99].

Лечение и профилактика коагулопатии. ОПН часто 
сопровождается повышенным риском развития кровоте
чений. У больных наблюдается снижение синтеза факто
ров свертывания и увеличение их потребления, а также 
снижение количества тромбоцитов до ≤100000/мм3. 
Единого мнения относительно профилактического ис
пользования у пациентов с тромбоцитопенией и ОПН 
переливаний тромбоцитарной массы нет. Безопасным 
обычно считается количество тромбоцитов 10000/мм3 
при условии отсутствия у больного кровотечения [100]. 
В случае проведения инвазивных процедур количество 
тромбоцитов должно быть не ниже 50000–70000/мм3 

[101]. Некоторые эксперты критическим считают количе
ство тромбоцитов 15000–20000/мм3, особенно при на
личии сепсиса и/или инфекционных осложнений [102]. 
При развившемся кровотечении и количестве тромбоци
тов <50000/мм3 должна переливаться тромбоцитарная 
масса. Таким образом, заместительная терапия при тром
боцитопении и/или удлиненном протромбиновом вре
мени рекомендована только в случае развития кровоте
чения или перед инвазивными процедурами.

При риске развития коагулопатии профилактически 
назначается витамин К в дозе 5–10 мг подкожно. В то же 
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время введение свежезамороженной плазмы при отсут
ствии у пациента кровотечения не рекомендуется, т.к. ее 
введение может сопровождаться повышением ОЦК и вы
зывать отек головного мозга [101]. В небольшом рандо
мизированном исследовании не было доказано влияния 
переливания плазмы на летальность [103]. Дальнейшего 
изучения требует эффективность использования реком
бинантного активированного фактора VII (rFVIIa).

Лечение острой почечной недостаточности. Острая по
чечная недостаточность может возникать изза дегидра
тации, гепаторенального синдрома или острого канальце
вого некроза [104]. Хотя это сопровождается невысокой 
летальностью, но такое осложнение повышает общую ле
тальность и может быть предиктором более тяжелого про
гноза ОПН [105]. Терапия при острой почечной недоста
точности должна быть направлена на защиту функции 
почек путем восстановления адекватной гемодинамики. 
При наличии показаний пациент должен переводиться 
на постоянный гемодиализ, т.к. по данным РКИ постоян
ный курс предпочтительнее по сравнению с прерывистым 
и позволяет достичь более стабильных кардиоваскуляр
ных и интракраниальных гемодинамических параметров. 
Для коррекции острой почечной недостаточности необхо
димо тщательно контролировать водный баланс и поддер
живать адекватный ОЦК. Пациентам с нестабильной гемо
динамикой для контроля адекватности восполнения ОЦК 
показана катетеризация легочной артерии. Если после 
восполнения ОЦК среднее АД не достигает уровня 50–
60 мм рт. ст., то показано введение вазопрессоров (адре
налин, норадреналин или допамин). Вазопрессин для ста
билизации гемодинамики не используется [1].

Лечение и профилактика метаболических нарушений. 
У пациентов с ОПН могут развиваться как алкалоз, так 
и ацидоз. Лучшей профилактикой и лечением метаболи
ческих нарушений является ранее выявление причин их 
возникновения. Так, гипогликемия должна корректиро
ваться непрерывным внутривенным введением глюкозы, 

тем более что клинические проявления гипогликемии мо
гут маскироваться признаками развившейся ПЭ. Очень 
важен нутритивный статус пациентов, поэтому в наибо
лее ранние сроки налаживают энтеральное питание, при 
этом не следует строго ограничивать количество белка 
в пище: в большинстве случаев обоснованным является 
употребление 60 г/сут. Не показали преимуществ пе
ред другими энтеральными препаратами аминокислоты с 
разветвленной цепью [1, 106]. Если энтеральное пита
ние противопоказано (например, при тяжелом панкреа
тите), то должно проводиться парентеральное. Однако 
в этом случае следует учитывать риск развития инфек
ционных осложнений и, прежде всего, грибкового ге
неза. Энтеральное и парентеральное [105, 107] питание 
могут снижать риск развития кровотечения из стрессо
вых язв ЖКТ у пациентов, находящихся в критическом 
состоянии. Таким образом, у пациентов с ОПН должен 
тщательно контролироваться метаболический гомеостаз 
(в динамике определяют показатели глюкозы, калия, маг
ния, фосфатов) и нутритивный статус. В случае необходи
мости проводится их коррекция.

Лечение и профилактика кровотечений. Крово
течение из ЖКТ – частое осложнение у пациентов с ОПН. 
Большое многоцентровое когортное исследование пока
зало, что наиболее значимыми факторами риска разви
тия кровотечения у пациентов в критическом состоянии 
любого типа является ИВЛ в течение более 48 ч. и разви
вающаяся коагулопатия [107]. Дополнительные факторы 
риска, согласно небольшим исследованиям, включают пе
ченочную и почечную недостаточность, сепсис, шок и не
которые другие состояния [1]. Для профилактики кровот
ечений из ЖКТ уже давно используются H2блокаторы, 
эффективность которых подтверждена в нескольких ис
следованиях, а также ингибиторы протонной помпы [1].

Пациентам с ОПН и прогностическими показателями, 
свидетельствующими о высокой вероятности летального 
исхода, показано проведение экстренной ТП.
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