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Висвітлені основні патогенетичні моменти цирозу печінки, в основі яких лежить дисбаланс між мікроциркуляторним руслом,
ворітним  та  артеріальним  печінковим  кровотоком;  показане  значення  артеріального  кровотоку  в  розвитку  цирозу  і  його
ускладнень.

Освещены основные патогенетические моменты цирроза печени, в основе которых лежит дисбаланс между микроциркулятор-
ным  руслом,  воротным  и  артериальным  печеночным  кровотоком;  показано  значение  артериального  кровотока  в  развитии
цирроза и его осложнений.

Тhe basic pathogenetic moments of liver cirrhosis in which basis lays disbalance between a microcirculatory bed, are covered by a
portal and arterial hepatic blood flow; value of an arterial blood flow in development of a cirrhosis and its complications is shown.

Обзоры

До настоящего времени нет единого мнения о ха-
рактере  изменения  артериального  печеночного

кровотока при циррозе печени (ЦП): большинство авто-
ров считают, что для цирроза характерно относительное
сохранение  артериального  притока  при  значительном
уменьшении портальной составляющей. Ряд исследова-
телей считают, что в ряде случаев наблюдается увеличе-
ние  артериальной  васкуляризации  и  повышение
артериального притока и третьи указывают на редукцию
артериального кровотока печени в одинаковой степени с
редукцией воротного кровотока  [1,2,8,10,19,21,22,27]. При
этом, независимо от характера изменений показателей
артериального кровотока на уровне печеночных артерий
(часто обусловленных анатомическими вариантами стро-
ения), на микроциркуляторном уровне всеми авторами
отмечается превалирование артериальной составляющей
печеночного кровотока над портальной [3,7,10,24,27]. Ге-
паторенальный, гепатолиенальный и перфузионный ин-
дексы печени (отношение артериальной составляющей к
общему объему притекающей к печени крови – по дан-
ным  радиоизотопной  сцинтиграфии,  компьютерной  и
магнито-резонансной томографий) объективно подтвер-
ждают интенсификацию артериального печеночного кро-
вотока при циррозе печени [2,9,10,11,15,53,54,55].
Цирроз печени (ЦП) определяют как необратимый диф-

фузный процесс, включающий фиброз, образование па-
ренхиматозных узлов (узлов-регенератов), перестройку
печеночной ангиоархитектоники с изменением соотно-
шения между портальной, артериальной и кавальной со-
судистыми системами [1,13,14,20,23,27,34,37,47,48].
Фиброз. Фиброгенез лежит в основе развития хрони-

ческих диффузных заболеваний печени, независимо от
этиологического фактора. Это универсальный процесс,
заключающийся в замещении некротизированного дефек-
та соединительной тканью (фиброзом) – сохраняя струк-
турную  целостность,  организм  частично  утрачивает
функцию пораженного органа [12,16,17,25,34,45,59]. Ис-
следования последних лет выдвинули на первый план связь
между  фиброзом  и  капилляризацией  печеночной  па-
ренхимы в результате артериального ангиогенеза [36,39].
Фиброз при ЦП является не изолированным процессом, а

тесно связанным с другими проявлениями заболевания (уз-
ловая трансформация, портальная гипертензия) в основе
которых лежат общие патогенетические механизмы [35,46].
Ангиогенез представляет собой фундаментальный про-

цесс  регуляции  системы  кровообращения.  Ангиогенез
наиболее активен в фетальном периоде. У взрослых ин-
тенсивность роста сосудистых клеток низка. Основным
фактором активизации ангиогенеза является хроничес-
кое гипоксическое состояние [67,71]. При повреждении
печени  ангиогенез  и  синусоидальная  модернизация  в
норме необходимы для восстановления, в первую оче-
редь, воротного кровотока в новых аваскулярных остро-
вках гепатоцитов, появляющихся в процессе регенерации
[29,57,58]. При ЦП ангиогенез являясь необходимым ус-
ловием завершения воспалительного процесса (реваску-
ляризация  областей  повреждения),  способствует
преимущественному развитию артериальной капилляр-
ной  сети,  что  и  предшествует  печеночному  фиброзу
[39,57]. Основными регуляторами ангиогенеза являются
эндотелиальный фактор роста сосудов (VEGF) и тромбоци-
тарный фактор роста (PDGF) [42,43]. Действие индукто-
ров  ангиогенеза  направлено  в  первую  очередь  на
звездчатые клетки печени, эндотелиоциты и портальные
фибробласты за которыми признается основная роль в
ангиогенезе  и  сосудистой  модернизации  при  циррозе
[29,30,36,50,57,65]. Отрицательными регуляторами ангио-
генеза являются:     -интерферон, ингибиторы металло-
протеиназ,   тромбоцитарный  фактор   4,
трансформирующий фактор роста- и др. Установлен-
ным фактом является то, что интерферонотерапия умень-
шает  степень  фиброзирования  печени,  и  то,  что  этот
эффект сопряжен именно с угнетением ангиогенеза [52].
Узловая трансформация. Отличительной особенностью

ЦП является наличие регенераторных узлов (псевдоуз-
лов) с измененной сосудистой архитектоникой. Каждый
узелок представляет собой независимый островок реге-
нерирующих гепатоцитов, имеющий клональное проис-
хождение. Иногда трудно определить, идет ли процесс
регенерации, или же это раковое перерождение. Псевдо-
дольки лишены портальных трактов и эфферентных (цен-
тральных)  вен,  окружены  узкими  или  широкими

ͥ .;. ́ΨΗΨέΙΖ,2008



52 ЗАПОРОЖСКИЙ  МЕДИЦИНСКИЙ  ЖУРНАЛ    № 6 (51), 2008

соединительнотканными септами.  Кровоснабжение псев-
доузлов главным образом происходит за счет артериаль-
ной  крови.  При  морфологическом   исследовании
выявляются веточки печеночной артерии, не сопровож-
даемые ветвями воротной вены [4,17,18,20,21,27,31]. Сав-
ченко  А.П.  (1977),  Блюгер  А.В.  (1978)  находили  в
цирротической печени очаги артериальной гиперваску-
ляризации, соответствующие зонам патологической ре-
генерации  [21].  Характерно,  что  практически  все
патологические процессы в печени с образованием уз-
лов сопровождаются усилением артериального кровото-
ка.   Ангиогенез  в  данном  случае  направлен  на
формирование артериальных сосудов в новых аваскуляр-
ных островках гепатоцитов, появляющихся в процессе
патологической регенерации [57,58]. Отличительным со-
судистым признаком псевдоузлов, определяющим их па-
тологическую  роль,  является  отсутствие  ангиогенеза
портального происхождения [6,24,27]. Как и при фибро-
зе, при узловой трансформации повышена активность тех
же звездчатых клеток печени, тех же химических медиа-
торов – VEGF и  PDGF [38,57].

Добавочный артериальный ангиогенез предлагается в
качестве одного из патогенетических механизмов канце-
рогенеза.  Гистологический  анализ  гиперпластических
тканей печени показал наличие обильной недавно сфор-
мированной сосудистой  структуры  [32].  Контрастные
методы исследования (компьютерная и магнитно-резо-
нансная томографии) при гепатоцеллюлярной карцино-
ме указывают на гиперплазиию  кровеносных сосудов в
артериальной фазе, обусловливая задержку контраста в
узлах более, чем в окружающей паренхиме [56,61]. Узло-
вая регенераторная гиперплазия (FNH), отличающаяся от
цирроза печени отсутствием фиброза, является следстви-
ем  облитерации мелких ветвей воротной вены на уровне
ацинусов, из-за чего происходит атрофия пораженных
ацинусов  и  компенсаторная  гиперплазия  в  виде  узлов
пролиферации, кровоснабжаемых исключительно из пе-
ченочной артерии [27,28,63]. Снижение притока крови по
системе воротной вены при ее тромбозе сопровождает-
ся усиленным артериальным притоком к печени, что в
ряде случаев приводит к нодулярной перестройке струк-
туры печени, напоминающей фокальную узловую реге-
нераторную  гиперплазию  [23,69].  Типовым   для
центральной узловой гиперплазии есть гиперваскуляри-
зация с выраженной центральной артерией, от которой
отходят ветки, образующие конфигурацию звезды или
колеса со спицами [24,68]. То есть, различные узловые
заболевания печени имеют одну общую черту – наличие
преимущественно артериального кровоснабжения [41].
Висцеральный кровоток. Повышение давления в во-

ротной системе, вазодилятация висцеральных артерий, ха-
рактеризующие внепеченочную гемодинамику при ЦП,
способствует усиленному ангиогенезу на  уровне  бры-
жейки, как   венозному – формирование порто-систем-
ных коллатералей, так и артериальному – капилляризация
[36,50]. В свою очередь, брыжеечная капилляризация и
вазодилятация увеличивают как висцеральный кровоток,

так и объем циркулирующей крови (гиперволемии) в це-
лом, способствуя  дальнейшему увеличению портально-
го  давления  и  развитию  внебрюшных  осложнений.
Медиаторами висцерального ангиогенеза, как и печеноч-
ного, является те же сосудистый эндотелиальный и тром-
боцитарный  факторы  роста,   гемм-оксигеназа
[5,36,42,43,49,50,51,60]. Исследования, блокирующие VEGF
(VEGF/PDGF) показали снижение притока крови в пор-
тальную систему с уменьшением коллатерального кро-
вотока и портального давлениях[36,40,49].
Органный кровоток. В ответ на висцеральную вазоди-

лятацию у больных с циррозом возникает артериальная
вазоконстрикция в других сосудистых руслах, включая
почечные,  плечевые,  бедренные  и  мозговые  артерии.
Следствием является развитие гепаторенального и  гепа-
топульмонального синдромов, цирротической кардиоми-
опатии [5,36,49,60].

Таким образом, одним из патогенетических моментов
развития цирроза печени является  дисбаланс между пор-
тальной и артериальной сосудистыми системами, в осно-
ве которых лежит нарушение микроциркуляторного русла
[36,50]. Реваскуляризация областей повреждения происхо-
дит за счет развития артериальной капиллярной сети, свя-
занной как с развитием соединительной ткани,  так и с
формированием узлов регенерации [36,50]. Ангиогенез в
регенераторных узлах приводит к развитию хаотической,
плохо организованной сосудистой сети с извилистыми,
нерегулярно сформированными, и негерметичными со-
судами, которые неспособны поддержать эффективный
кровоток [33,57]. Ангиогенез в фиброзной ткани форми-
рует множественные артериовенозные шунты. Прогрес-
сирование  цирроза  связано  с  обеднением  портального
кровотока и компенсаторной капилляризацией печеноч-
ной паренхимы [2,18]. Одним из составляющих наметив-
шегося  в  последние  десятилетия  прогресса
медикаментозного лечения цирроза печени и его ослож-
нений  основан,  как  раз,  на  торможении  ангиогенеза
[43,49,50,62,64,66], угнетении висцеральной вазодилятации
[44,70]  и  стимуляции  висцеральной  вазоконстрикции
[36,51,60]. Диагностика ЦП, хирургические и малоинвазив-
ные методы лечения обязательно должны учитывать осо-
бенности сосудистой перестройки печеночного кровотока
в целом и артериальной его составляющей в частности.
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