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Синдром ПОН представляет наиболее серьёзное па-
тологическое состояние, развивающееся как терми-
нальная стадия тяжёлых заболеваний и травм. Наря-
ду с острой недостаточностью всех жизненно важ-
ных функций, он включает ОНП [3]. 

Отмечено, что ОНП протекает с высокой летально-
стью (58,6%) [1]. У больных выявляется снижение 
печёночной перфузии, гипоксия, лактат-ацидоз, 
повышение уровней сывороточных АЛТ и ACT. Как 
следствие возникают прогрессивная холестатиче-
ская желтуха, гипогликемия, энцефалопатия, рас-
стройство коагуляции, прекращение окислитель-
ного фосфорилирования в митохондриях в услови-
ях дефицита кислорода, нарушение функции мем-
бран и синтеза белка, ионного баланса гепатоци-
тов [6]. 

При лабораторных исследованиях отмечается зна-
чительное повышение активности трансаминаз сы-
воротки и увеличение протромбинового времени. 
Общее обезболивание, интенсивная терапия син-
дрома ПОН вызывают другую проблему — лекар-
ственное поражение печени, которое может симу-
лировать поражение печени при синдроме ПОН. К 
настоящему времени зарегистрировано около 1000 
препаратов, обладающих способностью вызывать 
поражение печени, причём 40 из них могут прово-
цировать ОНП. 

Механизм действия прямых гепатотоксинов заклю-
чается в непосредственном повреждении клеточных 
структур, денатурации белков, активации перекис-
ного окисления липидов. Следствием этих повреж-
дений является некроз гепатоцитов и/или жировая 
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Abstract
We investigate the frequency and reasons of liver dysfunction in the early postoperative period at patients after heart surgery. The liver dysfunction 
occurred at 120 from 663 (18%) operated patients in the early postoperative period. We revealed a distinct connection between a type of a 
surgery performed and liver dysfunction, which more frequently followed multivalve procedures and combined operative treatment like valve 
reconstruction and myocardial revascularization. Amongst causes, which contribute liver dysfunction we sorted 5 main ones: prolonged hypoxia in 
preoperative term, trauma due to surgery and intraoperative hypoxia, toxic medications, reactivation of a viral hepatitis, sepsis. A term, when liver 
dysfunction advances, depends on these causes.
Key words: hepatitis, postoperative term, liver dysfunction, heart surgery. 

ДП — дисфункции печени, ПОН — полиорганная недостаточность, ОНП — острая недостаточность печени, γ-ГТ — гамма-
глютаминтранспептидаза, ЩФ — щёлочная фосфатаза, ЛДГ — лактатдегидрогеназа, КФК — креатинфосфокиназа, ХСН — хроническая 
сердечная недостаточность.

*Контакты. E-mail: brilliant.sov@yandех.ru. Телефон: (499) 464-51-63



О Б Щ Е Е  Д Е Л О

51 

Архивъ внутренней медицины ͻ № 1(15) ͻ 2014

дистрофия печени [8]. Лекарственные поражения 
печени не имеют характерной клинической карти-
ны. Тяжесть течения варьирует от бессимптомного 
до тяжёлого, с развитием печеночной недостаточно-
сти. Таким образом, ДП у больных в раннем послео-
перационном периоде является клинической проб-
лемой, оказывающей существенное влияние на ис-
ход хирургического лечения.

Целью исследования явилось изучение частоты 
и причины возникновения ДП у больных, перенёс-
ших операцию на сердце, провести анализ детерми-
нант, клинической значимости этого осложнения и 
наметить пути профилактики.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Проведён ретроспективный анализ историй болез-
ни 663 больных, оперированных в Национальном 
медико-хирургическом центре им. Н.И. Пирогова 
в 2008–2010 гг. по поводу хронической ишемиче-
ской болезни и другой патологии сердца. Опера-
ции выполняли с использованием ИК и антеград-
ной фармакохолодовой или тепловой кровяной кар-
диоплегии. В зависимости от вида операции паци-
енты были разделены на 3 подгруппы. В подгруп-
пу А вошли 397 (60%) больных, перенёсших аорто-
коронарное шунтирование, в подгруппу В — 152 па-
циента (23%), которым проводили различные опе-
рации по поводу порока сердца, подгруппу С соста-
вили 114 пациентов (17%), которым были выполне-
ны комбинированные операции, сочетающие опе-
рацию на двух клапанах, реваскуляризацию миокар-
да и другие операции на сердце. 

Всем больным перед операцией определяли уровень 
креатинина, мочевины, глобулина, альбумина, АсАТ, 
АлАТ, ЛДГ, γ-ГТ, ЩФ, общий билирубин, неконъю-
гированный и конъюгированный билирубин, КФК. 
Из исследования исключались пациенты с ДП и ги-
пербилирубинемией в предоперационном периоде. 
Под ДП подразумевали гипербилирубинемию вме-
сте с повышением печёночных ферментов, удлине-
ние протромбинового времени, снижение белка сы-
воротки (альбумина). Желтухой считали повышение 
уровня билирубина более 3 мг/дл. В 1-й день после-
операционного периода и в последующие дни про-
веряли уровень трансаминаз (АсАТ, АлАТ), билиру-
бина (общего, неконъюгированного и конъюгиро-
ванного), γ-ГТ, ЩФ, ЛДГ, КФК. 

Из 663 оперированных больных ранний после-
операционный период осложнился нарушениями 
функции печени у 120. Эти больные сформировали 
основную группу исследования, их возраст состав-
лял от 28 до 69 лет (средний 59 лет). Контрольную 
группу (120 человек) отобрали из больных, у кото-
рых послеоперационный период протекал без на-
рушений функции печени и которые по возрасту 
и видам хирургического лечения соответствовали 
основной группе. Таким образом, возраст больных 
контрольной группы составил от 44 до 68 лет (сред-
ний 57 лет). 

При анализе историй болезни основной и контроль-
ной групп изучали анамнез, сопутствующую патоло-
гию, осложнения основного заболевания, особен-
ности операции, время операции, ИК и пережатия 
аорты, течение и ведение послеоперационного пе-
риода, сроки возникновения осложнений, данные 
лабораторных и инструментальных исследований 
до и после операции, прослеженные в динамике, 
особенности лечения. 

Перечисленные выше сведения сопоставляли меж-
ду двумя группами больных с учётом их репрезен-
тативности. Для оценки статистической значимо-
сти различий репрезентативных показателей ис-
пользовали t-критерий. При t ≥ 2 различие показа-
телей считали достоверным. Степень вероятности 
без ошибочного прогноза составляла 95%.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Нарушение функции печени в раннем послеопера-
ционном периоде проявлялось повышением транса-
миназ (АсАТ, АлАТ) от трёх и более норм, билируби-
на (общего — от 40 мкмоль/л и выше и конъюгиро-
ванного — от 15 мкмоль/л и выше), γ-ГТ выше трёх 
норм, ЩФ выше полутора норм, ЛДГ более полуто-
ра норм, снижением сывороточного белка (альбуми-
на) до 30 г/л и менее. Распределение больных с на-
рушениями функции печени в зависимости от вида 
выполненных операций показано в табл. 1. Как вид-
но из табл. 1, нарушения развились у 120 пациен-
тов. Их общая частота составила 18% и была выше в 
подгруппах В и С. Различия репрезентативных пока-
зателей оказались статистически значимыми между 
подгруппами А–В и А–С (t А–В = 4,96; t А–С = 3,95). Ана-
логичные показатели между подгруппами В–С не по-
казали значимых различий (t В–С = 0,83).

Таблица 1. Частота нарушений функции печени в зависимости от вида оперативного лечения

Количество больных
Виды операций по подгруппам

Всего
А В С

Общее количество больных 397 152 114 663

Количество больных с осложнениями абс. (%) 43 (10,8%) 47 (30,9%) 30 (26,3%) 120 (18%)

Репрезентативность показателя (m) 1,6 3,7 4,1 -
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Для определения влияния ИК на частоту развития 
нарушений функции печени мы провели сравни-
тельный анализ основных временных показателей 
оперативного вмешательства на открытом сердце. 
Продолжительность операций, время ИК и пережа-
тия аорты в основной и контрольной группах пред-
ставлены в табл. 2. Средняя продолжительность опе-
раций, среднее время ИК и зажима на аорте у боль-
ных всех трёх подгрупп существенно отличались 
от аналогичных показателей контрольной группы. 
Наименьшие отличия от контрольной группы по 
приведённым показателям наблюдались в подгруп-
пе А . Однако и они имели статистически значимые 
различия. Причина продолжительного периода опе-
рации и соответствующего увеличения остальных 
показателей заключалась в возникновении осложне-
ний со стороны сердечной деятельности, выполне-
ния решунтирования или же в необходимости вы-
полнения рестернотомии для остановки кровотече-
ния. Увеличение времени операции влекло исполь-
зование интраортального ретроградного кровотока, 
дополнительного введения инотропов, увеличения 
объёма перелитой крови и плазмы. 

Развитие нарушений функции печени по време-
ни после операции представлено в табл. 3. Из неё 
видно, что в течение первых 4-х суток после опера-
ции нарушения функции печени наблюдались у 55 
больных. Анамнез свидетельствует, что часть этих 
больных (9) длительное время страдала ХСН с по-
ниженной фракцией выброса, следствием чего яви-
лось развитие стеатогепатита. У другой части (29) 
наряду с существующей в анамнезе ХСН имело ме-
сто существенное повышение длительности опера-
ции, что было вызвано или увеличением объёма опе-
рации (протезирование двух клапанов или выпол-
нением других сочетанных операций), или разви-

тием осложнений во время операции в виде разви-
тия инфаркта миокарда, остановки сердца, возник-
новения аритмии, кровотечений. В ряде случаев (12) 
возникала необходимость выполнения рестерното-
мии. Всё это значительно увеличивало время опе-
рации, время ИК и утяжеляло операционную трав-
му. Наименьшую часть (5) составили больные, ко-
торые имели отягощённый анамнез (вирусный или 
алкогольный гепатит). ДП с 5-го по 14-й день по-
сле операции наблюдали у 65 больных. У них ослож-
нение развилось в ответ на интенсивную терапию 
антимикробными, нестероидными, противовоспа-
лительными, антиэпилептическими, инотропны-
ми и другими препаратами. Наряду с токсическим 
действием лекарственных препаратов, у этих боль-
ных на развитие гепатита также оказывала влияние 
ишемия, операционная травма, лёгочная, сердечно-
сосудистая и дыхательная недостаточность. 

У 12% больных наблюдали послеоперационную жел-
туху. Она развивалась, главным образом, за счёт по-
вышения уровня конъюгированного (прямого) би-
лирубина и сопровождалась повышением печёноч-
ных ферментов. Частота послеоперационной жел-
тухи в зависимости от вида операций показана в 
табл. 4. 

Сравнение репрезентативных показателей позво-
лило заключить, что между подгруппами А–В и А–С 
имелась статистически значимая разница в количе-
стве больных с увеличенными значениями билиру-
бина: t для А–В = 3,6; t для А–С = 4,1. Разница меж-
ду подгруппами В и С не имела статистически зна-
чимого различия (t для В–С = 0,6). В течение первой 
недели после операции желтуха развивалась у 17% 
пациентов, обычно на 2-ой день после операции, 
нарастала на 4–10-й день (24–40 мг/дл) и снижа-

Таблица 2. Временные показатели операций и их продолжительность в подгруппах

Временные показатели операций
(мин)

Подгруппы

А (n = 43) В (n = 47) С (n = 30) Контрольная (n = 120)

Продолжительность Временной интервал 165–405 205–435 230–415 120–355

Среднее время 239 277 302 206

Время ИК 103
Временной интервал 65–201 168–256 154–268 37–135

Среднее время 96 103 117 82

Время пережатия аорты 72
Временной интервал 30–90 40–105 132 14–97

Среднее время 75 73 83 53

Таблица 3. Время развития нарушений функции печени после операций на сердце

Подгруппы
Количество осложнений и время после операции 

Всего1-е 
сутки

2-е 
сутки 

3-и 
сутки 

4-е 
сутки

5-е 
сутки

6-е 
сутки

7-е 
сутки

9-е 
сутки

12-е 
сутки

14-е 
сутки

А 5 9 4 1 2 4 11 3 1 1 43

В 4 13 4 2 4 5 8 5 2 2 47

С 4 6 3 1 4 4 5 2 1 - 30

Всего 13 28 11 4 10 13 24 10 4 3 120
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лась на 14–18-й дни. Билирубин повышался вслед-
ствие внутрипечёночного холестаза; также повы-
шались трансаминазы. ЩФ оставалась нормальной. 
Если повышение прямого билирубина сопровожда-
лось повышением ЩФ и γ-ГТ, это указывало на хо-
лестаз. Причинами его являлись сепсис, переход на 
полное парентеральное питание, травма, синдром 
Мирризи, холелитиаз, панкреатит. 

Пожилые пациенты в большей степени были под-
вержены риску развития послеоперационной жел-
тухи. Среди остальных факторов, также оказыва-
ющих влияние на повышение билирубина, следу-
ет указать количество протезированных клапанов, 
объём гемотрансфузий, хроническое венозное пол-
нокровие печени, низкую фракцию выброса, интра-
операционную гипотермию, сепсис, гемолиз, почеч-
ную недостаточность и обширную гематому. 

В нашем исследовании возникновение ДП в ран-
нем послеоперационном периоде установлено у 
18% больных и проявлялось повышением уровня 
транс аминаз в крови (более трёх норм) и в ряде слу-
чаев повышением уровня общего и конъюгирован-
ного билирубина. У большинства больных эти по-
казатели нормализовались в течение 7–21 дня по-
сле операции. Хотя ДП имеет многообразный и со-
четанный характер, проведённое нами исследова-
ние позволило выделить несколько основных фак-
торов, способствующих её развитию. 

1.  Преимущественно гипоксический гепатит. Воз-
никал у лиц с ХСН на фоне существовавшего 
ишемического стеатогепатита. Проявлялся рез-
ким повышением лабораторных тестов в первые 
дни после операции. Было характерно значитель-
ное повышение трансаминаз (более 1000 ед./л), 
аналогичное повышение ЛДГ (АлАТ/ЛДГ менее 
1,5) и незначительное повышение билирубина 
и ЩФ. Картина напоминала вирусный гепатит. 
При коррекции гемодинамических нарушений 
через 7–10 суток происходило быстрое и полное 
восстановление. Пусковым моментом являлась 
ишемия, вызванная ИК. В развитии гепатита по-
сле открытых операций на сердце участвуют мно-
гие факторы. В период до операции наиболее важ-
ным способствующим фактором является повы-
шение давления в правом предсердии, отражаю-
щее степень печёночного полнокровия. Очевид-
но, что именно наличие тяжёлой сердечной не-
достаточности предрасполагает к развитию ОПН 

после ИК. C.M. Chu и соавт. [7] подтверждают, что 
среди пациентов с полнокровием печени вслед-
ствие сердечной недостаточности или недостаточ-
ности трёхстворчатого клапана частота послеопе-
рационной ОПН существенно выше. M.J. Wang 
и соавт. [13] выдвигают идею, что у больных с тя-
жёлой сердечной недостаточностью в предопера-
ционном периоде повышается давление в правом 
предсердии и способность полнокровной печени 
выводить билирубин снижается. Эту же точку зре-
ния разделяют и другие авторы [9, 12]. 

2.  Гепатит смешанный (гипоксический + токсиче-
ский). Развивался у больных с тяжёлой операци-
онной травмой, был обусловлен длительной опе-
рацией, медикаментозными вливаниями, ишеми-
ей, вызванной ИК. Возникал в первые сутки после 
операции. ДП обычно возникала после сердечно-
сосудистой, лёгочной и почечной недостаточно-
сти. Выявлялось снижение печёночной перфузии, 
гипоксия, лактат-ацидоз, повышение уровней сы-
вороточных АлАТ и AсАT. Как следствие, возника-
ла прогрессивная холестатическая желтуха, гипо-
гликемия, энцефалопатия, расстройства коагуля-
ции. Другой фактор, ответственный за развитие 
ДП, — количество перелитой крови. Послеопе-
рационная желтуха развивалась вследствие того, 
что печень, подвергнутая артериальной гипотен-
зии (шок), гипоксии, гипотермии или хрониче-
скому венозному полнокровию, неспособна свя-
зать и вывести из организма билирубин, посту-
пающий извне при обильной гемотрансфузии [5, 
10, 12]. Нами подтверждена чёткая взаимосвязь 
между развитием желтухи и видом операции, по-
скольку тяжёлая ДП наступала гораздо чаще по-
сле большого объёма гемотрансфузии. 

3.  Гепатит преимущественно токсический (лекар-
ственный). Возникал в послеоперационном пе-
риоде на 5–9-е сутки на фоне интенсивной ме-
дикаментозной терапии. Тяжёлые больные не 
имеют достаточных физиологических резервов 
для сопротивления побочным эффектам некото-
рых препаратов. Лекарственный гепатит может 
развиться в ответ на терапию антимикробны-
ми препаратами, нестероидными противовос-
палительными, антиэпилептическими и имму-
носупрессивными, инотропными и др. Сердеч-
ные препараты сопряжены со многими типами 
повреждения печени вследствие изменений, ко-
торые они оказывают на системный артериаль-

Таблица 4. Частота послеоперационной желтухи в зависимости от вида операций

Количество больных
Виды операций по подгруппам

Всего
А В С

Общее количество больных 397 152 114 663

Количество больных с осложнениями абс. (%) 6 19,7 22,8 11,9

Репрезентативность показателя (m) 1,2 3,2 3,9 -
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ный кровоток. Известны случаи острого жиро-
вого гепатоза при избыточном вливании глюко-
зы после передозировки инсулина (гипогликеми-
ческий шок) [4].

4.  Активный гепатит у больных с отягощённым 
анамнезом (наличие в анамнезе вирусного, алко-
гольного гепатита). Наступал на 2–3-и сутки по-
сле операции. При неактивном хроническом ви-
русном гепатите в фазе интеграции под воздей-
ствием стресса, гипоксии, токсического фактора 
(лекарства), вероятнее всего, происходит транс-
формация в фазу репликации вируса гепатита, 
нарастает виремия, прогрессивно увеличивает-
ся вероятность некроза гепатоцитов. К жировой 
перестройке гепатоцитов (жировая дистрофия 
или стеатоз печени), развившейся в своё время 
вследствие длительного употребления алкоголя, 
под воздействием выше перечисленных факторов 
присоединяется воспалительный процесс — сте-
атогепатит различной степени активности, кото-
рый может протекать как с сывороточным син-
дромом внутрипечёночного холестаза, так и без 
него, и обычно развивается на 3–4-е сутки. 

5.  Гепатит на фоне сепсиса. Известно, что при сеп-
сисе резкий рост числа бактерий в кишечнике, 
транслокация бактерий и токсинов через кишеч-
ную стенку в портальный кровоток вызывают ак-
тивацию купферовских клеток с выбросом цито-
кина, воздействующего на РНК, группы провос-
палительных цитокинов. Купферовские клетки, 
увеличиваясь в размерах, ведут к частичной об-
струкции синусоидов. Повышаются циркулиру-
ющие уровни эндотелина, эндотелиумзависимо-
го фактора вазоконстрикции, вызывая сокраще-
ние постсинусоидальных сфинктеров. В резуль-
тате возрастает синусоидальное сопротивление и 
возрастает давление в портальной системе. Про-
исходит перераспределение регионального объё-
ма кровотока с доминированием венозной его ча-
сти. Главным проявлением этого является увели-
чение объёма крови во внутренних органах, отёк 
и возрастающие потери в третье пространство, 
что в немалой степени способствует возникнове-
нию септической гиповолемии. Несмотря на ком-
пенсаторные механизмы сосудистой печёночной 
системы, возникает относительная ишемия пече-
ни в условиях повышенного печёночного метабо-
лизма [1–3, 11]. 

ВЫВОДЫ

Частота развития ДП у больных после кардиоло-
гических операций составила 18%. Среди причин 
можно выделить пять основных факторов: длитель-
ная гипоксия в предоперационном периоде, опе-
рационная травма и длительная гипоксия во вре-
мя операции, токсическое воздействие медикамен-

тов, активация гепатита у больных с отягощённым 
анамнезом, сепсис. 

Сроки развития ДП в большой степени зависят от 
её причины: гипоксический, смешанный гепатит и 
активный гепатит у больных с отягощённым анам-
незом проявляется в 1–4-е сутки после операции, 
токсический гепатит и гепатит на фоне сепсиса — 
на 5–9-е сутки.
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