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Григоренко Елена Александровна 
Тема д и с с е р т а ц и и на с о и с к а н и е ученой степени к м.п. и 
год з а щ и т ы : « К о р о н а р н ы й атеросклероз у лип с 
м е т а б о л и ч е с к и м с и н д р о м о м : с о с т о я н и е сердечно-
сосудистой системы, а т е р о г а ш ы е изменения показателей 
у г л е в о д н о г о и л и п и д н о г о обмена , к о м п л е к с н ы й подход к 
диагностике» . 2009. Научным р у к о в о д и т е л ь д.м.п. . 
профессор , з а в е д у ю щ и й 3-й кафедрой внутренних 
болезней М и т ь к о в с к а я Н.П. 

Тема д и с с е р т а ц и и на с о и с к а н и е ученой степени д .м.п. : 
« К а р д и о в а с к у л я р н ы й риск у р е ц и п и е н т о в трансплантатов 
органов» . Н а у ч н ы й консультант д.м.п. , профессор , 
з а в е д у ю щ и й кафедрой кардиологии и внутренних 
болезней М и т ь к о в с к а я Наталья Павловна . 
Н а у ч н ы е интересы: н е о т л о ж н а я кардиология , 
к а р д и о в а с к у л я р н ы е риски , т р а н с п л а н т о л о г и я . 
Членство в о р г а н и з а ц и я х , д о п о л н и т е л ь н ы е нагрузки: 
з а м е с т и т е л ь з а в е д у ю щ е г о кафедрой но учебно-
м е т о д и ч е с к о й работе , член Белорусского научного 
о б щ е с т в а кардиологов , главный в н е ш т а т н ы й кардиолог 
комитета по з д р а в о о х р а н е н и ю М и н с к о ю г о р о д с к о ю 
и с п о л н и т е л ь н о г о комитета . О т л и ч н и к здравоохранения 
Р е с п у б л и к и Беларусь . 

Развитие вторичных д е г е н е р а т и в н о - д и с т р о ф и ч е с к и х и з м е н е н и й в м и о к а р д е при циррозе 
печени в п е р в ы е б ы л о о п и с а н о в л и т е р а т у р н ы х источниках о т н о с и т е л ь н о н е д а в н о | 11. 
Сочетание увеличения р а з м е р о в к а м е р сердца с д и а с т о л п ч е с к о й д и с ф у н к ц и е й м и о к а р д а и 
его систолической н е к о м п е т е н т н о с т ь ю при ф и з и ч е с к и х нагрузках (нормальная нлн 
увеличенная начальная ф р а к ц и я в ы б р о с а без а д е к в а т н о г о прироста на с т р е с с о в ы е нагрузки) 
было названо цирротическая к а р д и о м и о п а т и я [2]. О д н а к о с и н д р о м циррот ической 
кардиомиопагии е щ е не о к о н ч а т е л ь н о к л а с с и ф и ц и р о в а н и м е х а н и з м ы развит ия д и с ф у н к ц и и 
миокарда при циррозе печени известны т о л ь к о частично [3]. Вместе с тем, с о о б щ е н и я о 
случаях смерти вследствие развития острой с е р д е ч н о й недостаточности во время 
трансплантации печени, в н у т р и п е ч е н о ч и о г о п о р т о с и с т е м н о г о ш у н т и р о в а н и я и н а л о ж е н и я 
хирургических н о р т о к а в а л ь н ы х ш у н т о в у пациентов с циррозом печени предполат ают . что 
дисфункция м и о к а р д а может п р о г р е с с и р о в а т ь на тгапе н а х о ж д е н и я п а ц и е н т о в данной 
категории в листе о ж и д а н и я [4. 5]. 

Пспольювание традиционных к л и н и к о - л а б о р а т о р н ы х и и н с т р у м е н т а л ь н ы х диагнос i ических 
методов при циррозе печени не позволяет п р о г н о з и р о в а т ь течение с и н д р о м а портальной 
гнпертензии и в ы р а ж е н н о с т ь д и с ф у н к ц и и миокарда . При ч ш д е м и о л о ! нчеекпх 
исследованиях была выявлена связь между т я ж е с т ь ю сердечной недостаточности различной 
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этиологии и содержанием мозговых натрийуретических пептидов, BNP и его 
предшественника - NT-proBNP [6]. Плазменные уровни BNP могут использоваться как 
маркеры дисфункции миокарда при декомпенсированном циррозе печени [7], но данный 
лабораторный показатель остается нормальными или незначительно увеличивается при 
компенсированном циррозе [7,8]. Тщательно спланированное исследование Henriksen J.H. и 
соавт. продемонстрировало, что увеличенные циркулирующие уровни натрийуретических 
пептидов у пациентов с циррозом печени в основном отражают их увеличенную секрецию 
миокардом при развитии его систоло-диастолической дисфункции, а не сниженное 
печеночное расщепление [9]. 
Цель исследования - определить клиническую значимость системного уровня 
предшественника мозгового натрийуретического пептида (NT-proBNP) у пациентов 
циррозом печени с портальной гипертензией, находящихся в листе ожидания 
трансплантации печени. 
Материалы и методы 
В исследование включено 45 пациентов с циррозом печени класса С по Child с синдромом 
портальной гипертензии (средний возраст 49,4±2,14 лет). Алкогольную этиологию цирроза 
печени имели 12 пациентов без асцита и 22 с асцитом, но они воздерживались от алкоголя не 
менее 6 месяцев перед включением в лист ожидания, что подтверждалось анкетированием, 
беседой с родственниками и уровнем глутамилтранспептидазы. Развитие цирроза печени 
было связано с хроническим гепатитом С у 7 пациентов, хроническим гепатитом В - у 2, 2 
пациента имели криптогенный цирроз печени. 
Методом иммуноферментного анализа определяли уровень NT-proBNP в ЭДТА-плазме, 
нормальным считали уровень до 125 пг/мл. Всем пациентам проводилось эхокардиография с 
исследованием внутрисердечной гемодинамики по рекомендациям ASE с расчетом среднего 
(СрДЛА) давления в легочной артерии, конечносистолического (КСО) и диастолического 
(КДО) объемов и фракции выброса (ФВ) левого желудочка (ЛЖ) сердца, измерением 
временных характеристик (Е/А) диастолического трансмитрального потока [10]. 
Статистическую обработку полученных результатов производили с использованием Statistica 
6.0. Параметры распределения признаков указывались в виде среднее значение ± 
среднеквадратическое отклонение (M±SD), п - объем выборки. Методы множественного 
сравнения применяли после того, как с помощью дисперсионного анализа отвергнута 
нулевая гипотеза. Проводили регрессионный анализ с представлением результатов в виде 
коэффициента корреляции Пирсона (г). 
Результаты и их обсуждение 
В соответствии с клиническими и ультразвуковыми критериями синдрома портальной 
гипертензии пациенты были разделены на 3 группы: 1 группу составили 16 пациентов с 
инструментальным подтверждением синдрома портальной гипертензии, 2 группу - 12 
пациентов с «малым» асцитом, 3 группу - 17 пациентов с «большим» и «средним» асцитом, 
наличием периферических отеков, печеночной энцефалопатией. 
Сравнительная характеристика показателей кровотока выявила увеличение диаметра 
воротной вены в 3 группе пациентов с циррозом печени в сравнении с 1 группой (площадь 
сечения 1,5±0,2см2 и 1,1±0,3см2 соответственно, р<0,05), увеличение площади сечения 
селезеночной вены, редукцию кровотока в портальной вене у пациентов 1 и 2 групп при 
отсутствии клинических проявлений шунтирования крови. 
Увеличение диаметра нижней полой вены в 3 и 2 группах пациентов с прогрессирующим 
циррозом печени по сравнению с лицами из 1 группы (21,4±2,2 мм, 20,1±2,3 мм, 13,2±1,5 мм 
соответственно, р<0,001) может свидетельствовать о венозной перегрузке правого 
предсердия и выраженности портосистемного шунтирования кровотока на фоне уменьшения 
размеров печеночных вен (5,2±1,9 мм в 3 группе, 7,6±1,5 мм в 1 группе, р<0,05). У 
пациентов с циррозом печени снижение соотношений площадей сечения печеночных и 
портальной вен указывает на усиление печеночного блока портальному кровотоку. 
В 1 группе плазменные уровни NT-proBNP составили 255,2±28,93 пг/мл, при этом 
нормальные уровни обнаружены у 5(41,6%) пациентов. Все пациенты имели 
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удовлетворительную систолическую функцию левого желудочка (ФВ 58,6±6,24%), 
диастолическая дисфункция была выявлена у 3 (18,7%) пациентов, расширение камер сердца 
отсутствовало. 
Во 2 группе с уровнем NT-proBNP до 496,0±67,2 пг/мл на фоне прогрессирования 
портальной гипертензии при эхокардиографии установлено относительное снижение 
сократительной способности левого желудочка до 53,63±7,19%, наличие диастолической 
дисфункции миокарда левого желудочка выявлено у 8 (66,6%) пациентов в сочетании с 
увеличением КДО левого желудочка (120,4±15,7 мл) и размеров правого предсердия до 
4,8±0,6 см при СрДЛА 22,4±4,0 мм рт. ст. 
В 3 группе пациентов с декомпенсированным течением портальной гипертензии средний 
уровень NT-proBNP составил 685,7±53,1 пг/мл при выраженных признаках портальной 
гипертензии, дилатации правого предсердия до 5,7±0,9 см, умеренной легочной гипертензии 
(СрДЛА 28,6±4,3 мм рт. ст.) и систоло-диастолической дисфункции левого желудочка (ФВ 
49,1±8,42%, КДО 154,2±22,15 мл, КСО 77,3±12,46 мл, отношение Е/А 0,72±0,08). 
При анализе индикаторных уровней NT-proBNP > 125 пг/мл в качестве прогностического 
критерия наличия дисфункции миокарда при циррозе печени (п=45) в таблице 
сопряженности 2x2 установлены следующие значения: чувствительности - 90,9%, 
специфичности - 41,6%, диагностической точности - 77% (х2=4,3; р=0,03). 
У пациентов с циррозом печени, включенных в активный лист ожидания, обнаружены 
статистически значимые корреляционные связи между следующими анализируемыми 
гемодинамическими параметрами и уровнем натрийуретического пропептида: размером 
правого предсердия (г=0,37; р=0,02), КДО левого желудочка (г=0,57; р<0,05), наличием 
диастолической дисфункции левого желудочка (г=0,42; р<0,05), при этом достоверная 
корреляция с величиной фракции выброса левого желудочка отсутствовала. 
Таким образом, проведенное исследование подтверждает наличие дисфункции миокарда 
левого желудочка у пациентов с циррозом, включенных в лист ожидания трансплантации 
печени. Систолическая функция левого желудочка у данной категории пациентов в покое 
оказалась сохранной при компенсированном основном заболевании, однако диастолические 
параметры заполнения левого желудочка у большинства пациентов были патологическими и 
характеризовались медленным желудочковым расслаблением и ухудшением желудочкового 
заполнения в раннюю фазу (диастолическая дисфункция I типа). Более очевидными 
находками оказались снижение сократительной способности левого желудочка и умеренный 
рост давления в легочной артерии у пациентов с декомпенсированным асцитом помимо 
выявляемой во всех группах диастолической дисфункции миокарда. 

Влияние некоторых патофизиологических факторов перегрузки объемом при циррозе 
печени может вносить вклад в маскировку явной сердечной недостаточности у пациентов с 
циррозом печени, находящихся в листе ожидания донорского органа. По литературным 
данным у пациентов с циррозом печени существует прямая связь между конечным 
диастолическим объемом левого желудочка и объемом циркулирующей крови [11]. Однако, 
в соответствии с полученными результатами данного исследования даже пациенты со 
сниженным объемом циркулирующей крови, имели умеренную дилатацию левого 
желудочка, что позволяет сделать вывод о том, что увеличение концентрации 
натрийуретического пептида не было вызвано только центральной перегрузкой объемом. 
Выполнение у пациентов с циррозом печени внутрипеченочного шунтирования крови в 
большой круг кровообращения приводит не только к увеличению объема циркулирующей 
крови, сердечного выброса, генерализованной системной вазодилатации, уменьшению 
системного сопротивления сосудов, но и к увеличению среднего давления в легочной 
артерии [12]. Развитие систоло-диастолической дисфункции левого желудочка у данной 
категории пациентов обусловлено в том числе неспособностью сердца полностью 
справиться с увеличенной нагрузкой объемом. Таким образом, повышение давления в 
легочной артерии у пациентов с циррозом печени может рассматриваться в качестве 
суррогатного маркера наличия субклинической хронической сердечной недостаточности 
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при динамическом наблюдении за пациентами, включенными в лист ожидания 
трансплантации печени. 
Анализ полученных лабораторно-инструментальных показателей в группах 
компенсированного цирроза печени показал, что некоторые пациенты без асцита имели 
повышение плазменного уровня NT-proBNP. Наличие корреляционных связей между 
плазменной концентрацией NT-proBNP и маркерами систоло-диастолической дисфункции 
миокарда предполагает, что увеличение уровня NT-proBNP может быть 
высокочувствительным индикатором доклинической хронической сердечной 
недостаточности при циррозе печени. 
Заключение 
У пациентов с циррозом печени, находящихся в листе ожидания донорского органа, систоло-
диастолическая дисфункция миокарда носит преимущественно бессимптомный характер. 
Рутинное клиническое обследование данной категории пациентов обладает низкой 
чувствительностью, ввиду наличия при портальной гипертензии схожих жалоб и изменений 
объективного статуса. Уровень NT-proBNP в плазме крови у данной категории пациентов 
может использоваться как скриннинговый маркер наличия цирротической кардиомиопатии. 
Высокий уровень NT-proBNP в плазме предполагает потребность выполнении 
эхокардиографии не реже 1 раза в 3 месяца при нахождении пациента в листе ожидания и 
непосредственно перед оперативным вмешательством, в то время как нормальный или 
низкий уровень NT-proBNP имеет высокую отрицательную прогностическую ценность. 
Таким образом, повышенная плазменная концентрация NT-proBNP является надежным 
неинвазивным маркером ранней дисфункции миокарда на фоне объемной перегрузки камер 
сердца при прогрессировании портальной гипертензии у пациентов, нуждающихся в 
трансплантации печени. 
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