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ВВЕДЕНИЕ

Печень — центральная железа внешней секреции, 
орган, обеспечивающий функционирование практиче-
ски всех систем организма. Печень является основной 
биохимической лабораторией всех млекопитающих. 
Удивительно, но при значительной патологии самой 
печени, когда фиброз и цирроз захватывают чуть ли 
не 90% гепатоцитов, печень продолжает обеспечивать 
адекватный белковый, липидный, углеводный обмен для 
других систем организма. После практически полного 
истощения гепатоцитов, часто относительно внезапно 
для пациента, формируется патологическое состояние — 
печеночная недостаточность, выйти из которой сложно, 
требуется трансплантация печени.

В руководстве рассмотрены основные синдромы 
патологии печени, лабораторные показатели, отража-
ющие функционирование и повреждение гепатоцитов, 
механизмы выведения из организма жирорастворимых 
метаболитов, удаления эндогенных токсичных веществ 
и ксенобиотиков. Отдельные подглавы посвящены раз-
бору патогенеза, этиологии, клиническим проявлениям, 
лабораторным показателям, фармакотерапии и ее кон-
тролю при жировой болезни печени (ЖБП), алкогольной 
болезни печени (АБП), аутоиммунном гепатите (АИГ), 
гепатоцеллюлярном раке (ГЦР). В отдельную главу 
выделены вопросы, связанные с диагностикой, веде-
нием больных, профилактикой и прогнозом вирусных 
гепатитов. Материал излагается с позиции совместной 
клинико-экспертной работы врача клинической лабора-
торной диагностики и терапевта в широкой сети первич-
ной медицинской помощи. В руководстве представлены 
сведения о диагностической эффективности лаборатор-
ных тестов гепатостеатоза, фиброза, предназначенных 
для неинвазивной диагностики, приведен анализ дей-
ствующих отечественных и международных клиниче-
ских рекомендаций по диагностике заболеваний печени. 
На клинических примерах интерпретируются результаты 
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диагностики и лечения нозологических форм, раскрыва-
ются практические аспекты диагностики и лечения забо-
леваний печени.

Издание предназначено врачам широкого профиля, 
терапевтам, гепатологам, специалистам в области клини-
ческой лабораторной диагностики, студентам медицин-
ских вузов.



СТРУКТУРА, ОСНОВНЫЕ ПАТОЛОГИЧЕСКИЕ 
ПРОЦЕССЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
ПЕЧЕНИ

Архитектоника печени
Печень — самый большой внутренний орган человека, 

массой около 2 кг, получает около 30% объема сердеч-
ного выброса из воротной вены и печеночной артерии. 
Продукты переваривания пищи в желудочно-кишечном 
тракте (ЖКТ) поступают в печень через воротную вену, 
кислород — через печеночную артерию. Кровь покидает 
печень через печеночные вены, впадающие в нижнюю 
полую вену, и возвращается в сердце. Печень — парен-
химатоз ный орган, внутри которого нет соединительно-
тканного скелета, клетки примыкают друг к другу, весь 
орган покрыт капсулой. Такое анатомическое строение 
обусловливает массивный ответ клеток на повреждение. 
При повышении внутрипеченочного давления и появле-
нии очага повреждения происходит массивное сдавление 
клеток в пределах печеночной доли. У внутрипеченоч-
ных желчных протоков также нет соединительнотканной 
оболочки, поэтому внутрипеченочный холестаз приводит 
к повреждению и гепатоцитов. Основное поступление 
крови в печень происходит из полой вены, в которую 
попадает кровь из кишечника, селезенки, поджелудочной 
железы и других органов брюшной полости. Артериальная 
кровь поступает в печень из печеночной артерии.

Под структурно-функциональной единицей печени 
понимается печеночный ацинус — комплексная микро-
система, включающая специализированные клетки органа 
и внеклеточные образования, которые имеют единую ней-
рогуморальную и иммунную регуляцию. Ряды гепатоцитов 
расходятся от центральной вены, между гепатоцитами 
и синусоидальным пространством расположен монослой 
фенестрированного эндотелия, ретикулоэндотедиоцитов 
(клетки Купфера), клетки Ито и ямочные клетки (рис. 1).
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Субэндотелиальное пространство, известное как про-
странство Диссе (0,2–1 мкм), отделяет эндотелиальные 
клетки от гепатоцитов. Фенестры и прерывистость эндоте-
лия обусловливают свободный ток плазмы, но не клеточ-
ных элементов, в пространство Диссе, обеспечивая неза-
трудненный обмен макромолекулами между просветом 
синусоидов и гепатоцитами и в обратном направлении. 
Этот обмен важен в физиологическом отношении, так как 
гепатоциты секретируют в кровь большое число липопро-
теинов, альбумина, фибриногена. Базолатеральная поверх-
ность гепатоцита, которая обращена в пространство Диссе, 
содержит многочисленные микроворсинки и обладает 
высокой эндоцитозной и пиноцитозной активностью.

Клетки печени
Клеточный состав печени представлен гепатоцитами, 

звездчатыми клетками Ито, клетками Купфера, эндоте-

Желчные
канальцы

Печеночная
артерия

Желчный
проток

Портальная
вена

Гепатоциты

Центральная
вена

Венозный
синусоид

Эндотелиальные
и купферовские

клетки

Клетки
Ито

Рис.  1. Печеночный ацинус. Кровь из  печеночной артерии и  портальной вены 
проходит вдоль гепатоцитов, сливается в  венозном синусоиде. Клетки Купфера 
(оседлые макрофаги) и эндотелиальные клетки способны к фагоцитозу. Клетки Ито 

стабилизируют архитектонику ацинуса
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лиальными клетками, внутрипеченочными лимфоцита-
ми, стволовыми клетками, стромальными элементами. 
Каждый тип клеток имеет определенную морфологию 
и функции.

Гепатоциты являются клетками многогранной формы 
диаметром 20–30 мкм. Цитоплазма гепатоцита — эозино-
фильная из-за большого количества митохондрий и агра-
нулярной эндоплазматической сети. Поверхность каждого 
гепатоцита находится в контакте со стенкой синусоидов 
через пространство Диссе, а также с поверхностью других 
гепатоцитов. В тех участках, где контактируют 2 гепато-
цита, они ограничивают трубчатое пространство между 
ними — желчный каналец. Клеточные мембраны около 
этих капилляров прочно связаны плотными соединени-
ями. Ток желчи происходит в направлении, противопо-
ложном направлению тока крови, то есть от центра дольки 
к ее периферии. На периферии дольки желчь попадает 
в желчные проточки, образованные кубическими клетками. 
Гепатоцит содержит 1 или 2 круглых ядра с одним или двумя 
ядрышками. В гепатоците сильно развита гранулярная 
и агранулярная эндоплазматическая сеть. На гранулярной 
сети в рибосомах синтезируются белки, в том числе альбу-
мин и фибриноген, в агранулярной идут процессы окис-
ления, метилирования и конъюгации, необходимые для 
инактивации или детоксикации веществ до их выделения 
из организма. Гепатоцит содержит гликоген, который под 
электронным микроскопом выглядит как крупные элек-
тронно-плотные гранулы. Количество гликогена в печени 
меняется в соответствии с суточным ритмом, поддерживая 
постоянный уровень глюкозы в крови. Каждый гепатоцит 
содержит приблизительно 2000 митохондрий. Другими 
клеточными компонентами являются лизосомы (важны 
для обновления внутриклеточных органелл), пероксисомы 
(содержат ферменты, обильно представленные в гепато-
цитах), комплекс Гольджи (обеспечивает секрецию белков 
и липопротеинов в плазму). Гепатоциты не накапливают 
белки в виде секреторных гранул, а непрерывно выделя-
ют их в кровоток. Секреция желчи является экзокринной 
функцией — гепатоциты обеспечивают захват, переработку 
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и выделение компонентов крови в желчные капилляры. 
Желчь содержит желчные кислоты, фосфолипиды, холе-
стерол, лецитин и билирубин. Желчные кислоты обладают 
важной функцией в эмульгировании липидов в пищева-
рительном тракте, обеспечивая их более легкое перевари-
вание липазами и последующее всасывание. От 70 до 90% 
билирубина образуется вследствие разрушения гемогло-
бина стареющих циркулирующих эритроцитов, которое 
осуществляется главным образом в селезенке, но проис-
ходит также в периферической системе мононуклеарных 
фагоцитов, включая клетки Купфера в печени.

В крови билирубин тесно связан с альбумином. После 
переноса в гепатоцит гидрофобный билирубин конъюгиру-
ется с глюкуроновой кислотой с образованием гидрофиль-
ного глюкуронида билирубина, который секретируется 
в желчные капилляры. Липиды и углеводы накапливаются 
в печени в форме триглицеридов (ТГ) и гликогена. Эта 
способность запасать метаболиты играет важную роль 
в обеспечении организма энергией в промежутках между 
приемами пищи. Печень служит главным источником 
накопления витаминов, особенно витамина А. Гепатоциты 
обеспечивают дезаминирование аминокислот, в результате 
чего вырабатывается мочевина, которая транспортиру-
ется кровью к почкам и выделяется с мочой. Различные 
лекарственные препараты и вещества могут инактивиро-
ваться путем окисления, метилирования или конъюгации. 
Глюкуронилтрансфераза — фермент, который обеспечи-
вает конъюгацию глюкуроновой кислоты с билирубином, 
конъюгирует также стероиды, барбитураты, антигистамин-
ные и противосудорожные препараты.

Клетки Купфера являются резидентными макрофагами 
печени и составляют 80–90% тканевых макрофагов, обра-
зуются из циркулирующих моноцитов, берущих начало 
от клеток костного мозга. Около половины клеток Купфера 
занимают перипортальную зону ацинуса, четверть клеток 
расположено в центролобулярной зоне, четверть — в пери-
венулярной зоне. Перипортальные клетки Купфера круп-
нее, они проявляют более высокую фагоцитарную и лизо-
сомальную активность, выполняют детоксикационную 
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функцию, захватывают токсины. Расположение клеток 
Купфера в центре дольки объясняет феномен поражения 
в первую очередь перипортальных участков токсинами, 
которые метаболизируются в печени (например, фосфо-
рорганические соединения). Токсины, которые первич-
но не связаны с печеночным метаболизмом (инсектици-
ды, некоторые цитостатики), повреждают чаще участки 
по периферии дольки.

Клетки Ито (синонимы: звездчатая клетка, липоцит) 
расположены в пространстве Диссе, охватывая снаружи 
своими длинными отростками синусоиды и контактируя 
с гепатоцитами. Иммунофенотип клеток Ито характери-
зуется экспрессией маркеров, присущих мезенхимальным 
клеткам. Отличительной чертой клеток является присут-
ствие в их цитоплазме запасов витамина А (ретиноида) 
в форме жировых капель. Спокойные клетки Ито состав-
ляют 5–8% численности клеток печени. При воздействии 
повреждающих факторов и провоспалительных цитокинов 
клетки Ито начинают продуцировать потенциальные мито-
гены для гепатоцитов. При повреждениях печени активи-
рованные клетки Ито играют главную роль в формиро-
вании рубцовой ткани — фиброгенезе. Активированные 
клетки Ито пролиферируют, сокращаются, теряют запасы 
ретиноида и превращаются в миофибробластные клетки. 
Активация клеток Ито свидетельствует о ранней стадии 
фиброгенеза.

Ямочные клетки (pit-клетки) составляют около 5% кле-
ток синусоидов, располагаются в просвете синусоидов 
(прикрепляясь отростками к эндотелию), реже — в про-
странстве Диссе. Контактируют с клетками Купфера и гепа-
тоцитами, оказывая на них регуляторные воздействия. 
Ядро темное, цитоплазма содержит характерные гранулы 
с плотным центром, похожим на фруктовую косточку (pit). 
По ряду признаков сходны с натуральными киллерами, 
обладают высокой противоопухолевой активностью.

Синусоидальные эндотелиальные клетки являются одни-
ми из наиболее специализированных эндотелиальных кле-
ток с высокой проницаемостью, которые взаимодействуют 
с клетками крови, с одной стороны, и с гепатоцитами — 
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с другой. При хроническом воспалении эндотелиальные 
клетки играют ключевую роль в прогрессировании хро-
нического заболевания печени посредством ангиогенеза, 
вазоконстрикции и выработки медиаторов, увеличиваю-
щих трансмиграцию иммунных клеток в ткань печени.

Лимфоциты синусоидов печени на 60% состоят 
из Т-лимфоцитов с фенотипом CD8, характерным для 
цитотоксических Т-лимфоцитов, а 30% имеют фенотип 
CD56, то есть фенотип натуральных киллеров.

Стволовые клетки печени — это единицы организации 
ткани, ответственные за развитие и поддержание гомео-
стаза и регенерацию. Стволовые клетки являются мульти-
потентными, среди них выделяют гемопоэтические (кро-
ветворные) и мезенхимальные (стромальные), которые 
служат источником различных типов клеток печени.

Желчь
Желчь — водянистая желто-зеленая жидкость со щелоч-

ной реакцией, состоящая преимущественно из желчных 
кислот, синтезируемых из холестерина (ХС). Желчные кис-
лоты требуются для всасывания пищевых липидов. Желчь 
участвует в экскреции лекарственных веществ и побочных 
продуктов метаболизма, которые не могут выводиться 
из организма с мочой. Желчь синтезируется в гепатоцитах 
и секретируется из них по желчным канальцам, которые 
объединяются в более крупные внутрипеченочные желч-
ные протоки. Вне печени правый и левый желчные про-
токи соединяются в общий желчный проток, впадающий 
в двенадцатиперстную кишку. Синтез желчи в печени идет 
постоянно — ежедневно образуется около 500 мл.

Стадии заболеваний печени
Гепатит — воспаление печени, вызывается различны-

ми вирусами (вирусный гепатит), стеатозом (стеатоге-
патит), в том числе жировым, а также некоторыми ток-
синами печени (например, алкоголем), аутоиммунными 
или наследственными заболеваниями. Характеризуется 
диффузным или фокальным некрозом.
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Фиброз печени — реакция заживления некроза, при 
которой поврежденные участки инкапсулируются вне-
клеточным матриксом или рубцом. Он развивается почти 
у всех пациентов с хроническим повреждением печени 
с различной скоростью, в зависимости от причины заболе-
вания печени и факторов организма. Компоненты фиброз-
ной ткани идентичны независимо от причины травмы. Для 
развития фиброза обычно требуется от нескольких месяцев 
до нескольких лет непрерывного воспаления. В то время 
как фиброз обратим на начальных стадиях, прогрессирую-
щий фиброз может привести к циррозу печени.

Цирроз печени представляет собой позднюю стадию 
прогрессирующего фиброза печени, характеризующуюся 
искажением архитектуры, кровоснабжения и образова-
нием регенеративных узлов. Он считается необратимым 
на поздних стадиях, на этом этапе единственным вариан-
том лечения может быть трансплантация печени. Любое 
хроническое заболевание печени может привести к цирро-
зу, вызывая хроническое воспаление печени или холестаз.

Клинические проявления цирроза включают неспе-
цифические симптомы (анорексия, потеря массы тела, 
слабость, усталость), признаки и симптомы печеночной 
декомпенсации (желтуха, зуд, признаки кровотечения 
из ЖКТ, асцит, спутанность сознания из-за печеночной 
энцефалопатии).

Для оценки функции печени при циррозе одной из наи-
более распространенных международных шкал, которая 
основана на лабораторных показателях, является шкала 
Чайлда–Пью (табл. 1).

Интерпретация: хроническое поражение (нарушение 
функции) печени при циррозе классифицируется как 
Child–Pugh класса A, В или C, в зависимости от суммы 
баллов, полученных для каждого параметра. Класс А: 
5–6 баллов, класс В: 7–9 баллов и класс С: 10–15 баллов.

Цирроз печени делится на 2 стадии — компенсиро-
ванную (Child Pugh Α5-6), когда у пациентов отсутствуют 
или слабо выражены симптомы, и декомпенсированную 
(Child-Pugh В7-С10), с осложнениями, такими как асцит, 
энцефалопатия, кровотечение из варикозно расширенных 
вен, желтуха.
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Рак печени — злокачественная опухоль печени, которая 
обычно развивается на фоне хронического заболевания 
печени, особенно у пациентов с циррозом или хрониче-
ской инфекцией, вызванной вирусом гепатита. Примерно 
75% первичных опухолей печени являются гепатоцеллю-
лярной карциномой, при этом холангиокарцинома состав-
ляет большинство оставшихся случаев.

Основные методы исследования печени
Первым этапом в диагностике заболевания печени явля-

ется тщательный сбор анамнеза пациента, физикальное 
обследование и лабораторный анализ. Следующий этап 
включает обследование методами функциональной и луче-
вой диагностики, в том числе неинвазивные метод ы оцен-
ки стадии фиброза и в некоторых случаях биопсию печени.

Методы лучевой и функциональной диагностики
Ультразвуковое исследование (УЗИ) брюшной полости — 

одно из самых распространенных и доступных методов. 
Позволяет выявлять новообразования, воспалительные 

Таблица 1. Шкала оценки функции печени по Чайлду–Пью 
(оригинальное название — Child–Pugh classifi cation)

Характеристика 1 балл 2 балла 3 балла
Энцефалопатия Нет I–II степень или кон-

тролируется лекар-
ствами

III–IV степень 
или рефрактерная

Асцит Нет Незначительный Значительный 
или рефрактный

Альбумин 35 г/л 28–35 г/л 28 г/л
Протромбин (пре-
вышение верхней 
границы) или между-
народное нормали-
зованное отношение 
(МНО)

На 1–3 с
1,7

На 4–6 с
1,7–2,3

Более 6 с
2,3

Билирубин 34,2 мкмоль/л
(1–2 мг/дл)

34,2–51,3 мкмоль/л
(2–3 мг/дл)

51,3 мкмоль/л
(3 мг/дл)



19СТРУКТУРА, ОСНОВНЫЕ ПАТОЛОГИЧЕСКИЕ ПРОЦЕССЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ ПЕЧЕНИ

заболевания, конкременты, кисты, последствия травм. 
Предоставляет информацию о структуре, но не функции 
органа.

Эластография — метод ультразвуковой диагностики, 
который позволяет оценить эластичность тканей орга-
на и определить степень поражения печени с помощью 
звуковых волн и измерения скорости их распростране-
ния в тканях. Использует визуализацию сдвиговой волны 
для оценки жесткости печени. Механический источник 
вибрации прикладывают к ткани, а поперечные волны, 
создаваемые возбуждением, измеряют с помощью ультра-
звукового детектора. Варианты модальности включают 
транзиторную (вибрационно-контролируемую) эластогра-
фию, силовую импульсную визуализацию акустического 
излучения (ARF I), двумерную (2D) эластографию сдвиго-
вой волны (SWE) и магнитно-резонансную эластографию 
(MRE). Эластография не обеспечивает морфологическую 
визуализацию, так как ультразвуковой детектор является 
одномерным (1D), тем не менее эластография точно диа-
гностирует цирроз печени и полезна для дифференциации 
прогрессирующего фиброза от минимального фиброза 
или отсутствия фиброза.

Допплерная ультрасонография используется для оцен-
ки направления и скорости кровотока в сосудах печени. 
Определяет наличие портальной гипертензии и проходи-
мость печеночных вен.

Компьютерная томография (КТ), магнитно-резонансная 
томография могут более точно показать поражение печени 
или обструкцию желчевыводящих путей.

Магнитно-резонансная  холангиопанкреатография 
(МРХПТ) более чувствительна и специфична в диагности-
ке патологии желчевыводящих путей.

Инвазивные исследования
Гистопатологическое исследование ткани печени пре-

доставляет информацию о типе и степени повреждения 
и/или наличии фиброза. Показания к биопсии печени 
включают: 1) диагностическую оценку очаговых или диф-
фузных аномалий, паренхиматозных заболеваний печени, 
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хронически аномальных печеночных проб неясной этио-
логии, а также длительную лихорадку неясной этиологии; 
2) определение стадии известного паренхиматозного забо-
левания печени и 3) разработку плана лечения на основе 
гистологического анализа.

Биопсия печени считается стандартным критерием при 
оценке заболевания печени, но в  настоящее время она 
необходима не столько для диагностики, сколько д ля клас-
сификации (активности) и стадии (фиброза) заболевания.
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