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Применение терлипрессина  
при кровотечениях из варикозно-
расширенных вен пищевода у больных 
циррозом печени с синдромом портальной 
гипертензии
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Цель исследования. Сравнить эффективность 
вазоактивной терапии терлипрессином и октреоти-
дом при кровотечениях из варикозно-расширенных 
вен пищевода у больных циррозом печени.

Материал и методы. Исследование основано 
на ретроспективном анализе результатов лечения 
72 больных циррозом печени с синдромом пор-
тальной гипертензии. В соответствии с критериями 
Child–Pugh пациенты распределились следующим 
образом: класс А – 12 (16,7%), класс В – 41 (56,9%), 
класс С – 19 (26,4%). В качестве вазоактивных препа-
ратов использовали терлипрессин (основная груп-
па, n=32) и октреотид (контрольная группа, n=40). 
Обе группы были сопоставимы по возрасту, полу, 
этиологии цирроза, степени варикозного расшире-
ния вен пищевода и тяжести гепатодисфункции.

Результаты. Назначение терлипрессина снижа-
ло темп кровотечения и способствовало достижению 
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Aim of investigation. To compare efficacy of vaso-
active therapy by terlipressin and octreotide at bleeding 
from varicose veins of the esophagus in patients with 
liver cirrhosis.

Material and methods. Investigation was based on 
the retrospective analysis of results of treatment of 72 
patients with liver cirrhosis and portal hypertension syn-
drome. According to Child-Pugh criteria patients were 
distributed as follows: class A – 12 (16,7%), class B – 
41 (56,9%), class C – 19 (26,4%). Terlipressin (main 
group, n=32) and octreotide (control group, n=40) were 
used as vasoactive drugs. Both groups have been com-
parable by age, gender, etiology of cirrhosis, degree of 
varicose dilation of esophageal veins and severity of liver 
dysfunction.

Results. Terlipressin prescription reduced rate 
of bleeding and promoted achievement of temporary 
hemostasis in 71,9% of patients, while application of 
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Портальная гипертензия является одним 
из важнейших синдромов хронических 
диффузных заболеваний печени и харак-

теризуется повышением градиента венозного дав-
ления между воротной и нижней полой венами 
выше нормального (5 мм рт. ст.). Повышение 
портального давления при циррозе печени (ЦП) 
развивается как следствие комбинации роста пече-
ночного сосудистого сопротивления и увеличения 
портального притока крови. Клинические прояв-
ления портальной гипертензии развиваются с пре-
вышением портокавального гардиента давления 
более 10 мм рт ст. На доцирротической стадии 
гипертензия в системе воротной вены выявляется 
в 50% наблюдений и достигает 90% при сформиро-
вавшемся циррозе [13, 16].

Кровотечение из варикозно-расширенных вен 
пищевода – наиболее частое и грозное осложне-
ние ЦП [2, 3, 17, 21, 22, 31, 45]. Ключевую роль 
в развитии пищеводного варикоза и кровотече-
ния играет повышение портокавального градиента 
давления более 12 мм рт ст. Факторами риска 
являются степень варикоза, наличие «красных 
маркёров» и тяжесть печеночной дисфункции 
[3, 15, 43]. Риск развития гастроэзофагеальных 
геморрагий у больных циррозом в течение перво-

го года составляет 10–15% и достигает 30% к 
исходу второго года наблюдения. Если гемостаз 
достигается без применения эндоскопических или 
оперативных методов, рецидив геморрагий в тече-
ние года возникает у 50–70% больных и у 80–90% 
при двухлетнем наблюдении. В целом смертность 
у больных ЦП при пищеводно-желудочных крово-
течениях оценивается в 30–50% [1, 4, 5, 7, 8, 18, 
22, 24, 34, 38].

В настоящее время рекомендуется комбини-
рованное лечение с использованием вазокон-
стрикторов и эндоскопических методов [13, 
22, 33, 40]. Вазоактивные препараты снижают 
портальное давление. Исследования показали, 
что раннее введение этих препаратов приво-
дит к уменьшению активного кровотечения во 
время эндоскопии, что улучшает результаты 
эндоскопического лечения, способствует сни-
жению частоты осложнений и летальности. 
Терлипрессин и октреотид рекомендуются как 
препараты выбора для купирования острого кро-
вотечения из варикозно-расширенных вен пище-
вода и предупреждения раннего рецидива после 
эндоскопического гемостаза [3, 6, 9, 13, 17, 21, 
22, 31, 32, 40–44]. Однако только небольшое 
количество исследований сравнивает их эффек-

временного гемостаза у 71,9% больных, а примене-
ние октреотида только в 55% случаев. Ранний реци-
див пищеводного кровотечения развился в основной 
группе в 6,3% наблюдений, в контрольной – в 12,5% 
(р<0,05). Введение терлипрессина сопровождалось 
достоверным снижением как линейной, так и объ-
емной скорости кровотока по воротной вене в сред-
нем на 41,6±9,7% (р=0,038) и 33,9±5,8% (р=0,024), 
соответственно. Данный эффект наблюдался более 
60 мин от момента инъекции. После введения октре-
отида также отмечено снижение основных скорост-
ных характеристик портального кровотока: линей-
ная скорость снизилась на 34,1±10,3% (р=0,030), а 
объемная – на 28,6±9,8% (р=0,041). Однако через 
60 мин после введения октреотида оба показателя 
восстанавливались практически до исходного уров-
ня (р>0,05). В обеих группах введение исследуемых 
препаратов сопровождалось изменением параме-
тров центральной гемодинамики. Хотя снижались 
и величина среднего артериального давления, и 
частота сердечных сокращений, только уменьшение 
сердечного выброса в основной группе достоверно 
отличалось от исходных значений.

Заключение. Терлипрессин оказывает более 
значимое влияние на портальную гемодинамику и 
обладает относительно большей эффективностью в 
сравнении с октреотидом при возникновении крово-
течений портального генеза.

Ключевые слова: синдром портальной гипер-
тензии, кровотечение из варикозно-расширенных 
вен пищевода, вазоактивная терапия, терлипрес-
син, октреотид.

octreotide – only in 55% of cases. Early relapse of esoph-
ageal bleeding has developed in the main group in 6,3% 
of cases, in control – in 12,5% (р<0,05). Terlipressin 
injection was accompanied by significant decrease 
both linear, and volume velocity of portal blood flow 
on average by 41,6±9,7% (р=0,038) and 33,9±5,8% 
(р=0,024), respectively. This effect was observed for 
over 60 mines from the moment of injection. After injec-
tion of octreotide decrease of main velocity features of 
portal blood flow was marked as well: linear speed has 
decreased by 34,1±10,3% (р=0,030), and volume – by 
28,6±9,8% (р=0,041). However in 60 min after injection 
of octreotide both parameters returned almost to base-
line level (р>0,05). In both groups injection of studied 
agents was accompanied by change of parameters of 
central hemodynamics. Though the level of mean blood 
pressure and heart rate decreased, only reduction of 
cardiac output in the main group significantly differed 
from reference values.

Conclusion. Terlipressin has more significant effect 
on portal hemodynamics and possesses the greater 
efficacy in comparison to octreotide at bleeding of por-
tal origin.

Key words: portal hypertension syndrome, blee ding 
from varicose esophageal veins, vasoactive therapy, 
terlipressin, octreotide.
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тивность в комбинации с другими процедурами 
для достижения гемостаза.

Материал и методы исследования

Исследование основано на ретроспективном 
анализе результатов лечения 72 больных цирро-
зом печени с синдромом портальной гипертензии, 
поступивших в клинику госпитальной хирургии 
Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова в 
период с 2012 по 2013 г. Мужчин было 39, жен-
щин 33, средний возраст составил 52,4±11,1 года. 
Диагноз устанавливался на основании комплекса 
лабораторных (биохимических и вирусологиче-
ских) и инструментальных методов обследования. 
В 53 (73,6%) наблюдениях выявлена вирусная 
этиология цирроза. Маркёры гепатита В имели 
место у 23 (43,4%) пациентов, у 21 (39,6%) обна-
ружены антитела к вирусу гепатита С, а у 9 (17%) 
– маркёры гепатитов В и С.

Степень варикозного расширения вен пищево-
да (ВРВП) определяли в ходе выполнения фибро-
гастродуоденоскопии (ФГДС) в соответствии 
с классификацией K.J. Paquet [1982]. ВРВП 
II степени диагностировано у 3 (4,2%) больных, 
III степени – у 41 (56,9%), IV степени – у 28 
(38,9%). Согласно критериям T.T. МcCormack и 
соавт. (1993) портальная гипертензивная гастропа-
тия легкой степени наблюдалась в 44,4% случаев 
(n=32), тяжелой – в 23,6% (n=17).

Подавляющее большинство больных (90,3%) 
поступили в клинику по линии скорой помощи с 
диагнозом направления «продолжающееся пище-
водно-желудочное кровотечение». Семь пациентов 
были переведены из городских гепатологических 
стационаров с установленным зондом-обтуратором 
Блэкмора–Сенгстакена.

Все больные госпитализированы в отделение 
интенсивной терапии, где получали лечение в 
соответствии с рекомендациями международного 
консенсуса Baveno V (2010). Основными направ-
лениями терапии являлись: восполнение объема 
циркулирующей крови, применение гемостатиче-
ских и вазоактивных препаратов, антибиотиков 
(для профилактики спонтанного бактериального 
асцит-перитонита), гепатопротекторов, коррекция 
печеночной энцефалопатии, профилактика ДВС-
синдрома.

В качестве вазоактивных средств использова-
ли синтетические аналоги гормонов сандостатина 
(октреотид, сандостатин) и вазопрессина (тер-
липрессин, реместип). Терлипрессин (реместип) 
назначали в дозе 1,0 г в виде болюсной внутри-
венной инъекции и последующей внутривенной 
инфузии в тех же дозах каждые 4–6 ч. Октреотид 
(сандостатин) первоначально назначали в виде 
внутривенной болюсной инъекции 50 мкг, а затем 
подкожных инъекций в дозе 50 мкг через 6 ч. 
Введение вазопрессоров продолжали в течение 

5 дней. Гемотрансфузии осуществляли при сни-
жении уровня гемоглобина ниже 80 г/л. Всем 
пациентам устанавливали назогастральный зонд, 
интенсивно промывая который старались макси-
мально подготовить пищевод и желудок к эндо-
скопическому исследованию. После стабилизации 
состояния больного выполнялась срочная ФГДС 
с целью определения источника кровотечения и 
оценки гемостаза.

На момент эндоскопического исследования 
признаки состоявшегося кровотечения выявлены 
у 26 (36%) больных (в том числе у 7 с ранее 
установленным зондом-обтуратором), в 19 (26,4%) 
наблюдениях сохранялось поступление крови сла-
бой интенсивности из разрыва венозной стенки 
в области «палисадной зоны» пищевода. Этим 
пациентам сразу выполнялось эндоскопическое 
лигирование варикозно-расширенных вен пище-
вода. Первую лигатуру накладывали либо непо-
средственно на место разрыва стенки вены, либо 
использовали два латексных кольца, лигируя 
поврежденный венозный ствол ниже и выше уров-
ня дефекта. Последующие лигатурные кольца рас-
полагали на соседние варикозные узлы, размещая 
их выше в шахматном порядке по спирали.

В 27 (37,5%) случаях наблюдалось обильное 
поступление крови в просвет пищевода, что не 
позволяло локализовать источник геморрагии. 
В этих наблюдениях ограничивались диагности-
ческой ФГДС с последующей постановкой зонда 
Блэкмора. Эндоскопическое лигирование в таких 
случаях выполняли в отсроченном порядке через 
6–12 ч после достижения временного гемостаза.

Отечно-асцитический синдром диагностирован 
у 48 (66,7%) больных. В 8 (11,1%) случаях он 
носил транзиторный характер и был обуслов-
лен эпизодом пищеводного кровотечения. В 29 
наблюдениях асцит контролировался назначением 
диуретиков. У 11 (15,3%) пациентов его не уда-
лось купировать стандартными медикаментозными 
средствами и он был расценен как резистент-
ный, что в последующем потребовало выполнения 
лечебного парацентеза.

Выраженность печеночной дисфункции оце-
нивали по традиционным биохимическим тестам 
(уровню общего билирубина, альбумина, креати-
нина, протромбиновому индексу, МНО, уровню 
аминотрансаминаз и щелочной фосфатазы, актив-
ности холинэстеразы) и результатам динамиче-
ского клиренс-теста функции печени с индоциа-
нином зеленым. Степень печеночной декомпенса-
ции определяли при помощи шкалы Child–Pugh 
[1973]: класс А установлен у 12, класс В – у 41, 
класс С – у 19 больных, процентное соотношение 
представлено на рисунке.

Всем пациентам выполнено комплексное уль-
тразвуковое исследование, включающее сканиро-
вание в В-режиме, цветовое дупплексное кар-
тирование (ЦДК) и допплерографию (УДГ). 
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Протокол исследования предусматривал изме-
рение диаметров воротной вена и печеночной 
артерии, средней линейной и объемной скорости 
кровотока в этих сосудах, определение индекса 
резистентности печеночной артерии. Исходные 
значения приведены в табл. 1.

Статистическая обработка цифровых дан-
ных проводилась с использованием приклад-
ных программ Microsoft Excel 7,0 и SPSS 16.0. 
Определялись средние арифметические значе-

ния и среднеквадратичное отклонение (M±SD). 
Достоверность различий между выборками оцени-
вали по критериям t Стьюдента, Манна–Уитни, 
Краскела–Уоллиса, Вилкоксона.

Результаты исследования  
и их обсуждение

Все больные были разделены на две группы. 
В первую (основную) включены 32 пациента с ЦП, 
осложненным синдромом портальной гипертензии 
и кровотечением из варикозно-расширенных вен 
пищевода, которым в качестве вазопрессорного 
препарата назначался терлипрессин (реместип). 
Вторую (контрольную) группу составили 40 слу-
чаев пищеводных кровотечений портального генеза 
вследствие цирроза печени, в ней вазоактивная 
терапия обеспечивалась введением октреотида. Обе 
группы были сопоставимы по возрасту, полу, этио-
логии цирроза, степени ВРВП, тяжести цирроза в 
соответствии с критериями Child–Pugh (табл. 2).

В ходе выполнения диагностической ФГДС 
временный гемостаз констатирован в 12 (37,5%) 
наблюдениях основной группы и в 14 (35,0%) 
– контрольной. Однако следует отметить, что 
в группе больных, получавших в качестве вазо-
прессорной терапии октреотид, пятеро поступили 
с ранее установленным зондом-обтуратором. На 
момент эндоскопического исследования сохраня-
лось истечение крови слабой интенсивности из 
разрыва варикозно-измененной вены пищевода у 
11 (34,4,0%) пациентов, которым с целью сниже-
ния портального давления был введен терлипрес-
син, и у 8 (20,0%) больных контрольной группы. 
Во всех перечисленных случаях удалось осуще-
ствить эндоскопическое лигирование в срочном 
порядке (71,9% и 55% в группах терлипрессина 
и октреотида соответственно, р<0,05). Массивное 
кровотечение имело место у 28,1% больных основ-
ной группы и 45% контрольной. Этим пациентам с 
целью достижения временного гемостаза установ-
лен зонд Блэкмора–Сенгстакена. После удаления 
зонда-обтуратора через 6–12 ч подтекание крови 
из места разрыва венозной стенки по данным 
эндоскопического исследования возобновилось у 
1 (11,1%) у больного из группы получавших тер-
липрессин и у 4 (22,2%) из группы октреотида. 
Для обеспечения окончательного гемостаза всем 
пациентам выполнено лигирование варикозно-рас-
ширенных вен латексными кольцами.

Ранний рецидив пищеводного кровотечения 
развился в основной группе у 6,3%, а в контроль-
ной у 12,5% больных (р<0,05). Из них 4 паци-
ентам с компенсированным циррозом печени по 
срочным показаниям выполнен дистальный спле-
норенальный анастомоз, а остальным проведены 
повторные сеансы эндоскопического лигирования. 
В связи с высоким риском рецидива или призна-
ками повторной геморрагии из зоны варикозного 
расширения вен пищевода через 14–21 день после 
остановки кровотечения дистальное спленореналь-
ное шунтирование в отсроченном порядке выпол-
нено у 5 больных из группы терлипрессина и у 11 
из группы октреотида.

Летальность в основной и контрольной груп-
пах составила 6,3% и 12,5%, соответственно. 
Причиной смерти послужило прогрессирование 
печеночной недостаточности (все пациенты клас-
са С по шкале Child–Pugh).

Для оценки влияния вазоактивной терапии на 
гемодинамику проведен сравнительный анализ 
среднего артериального давления, частоты сердеч-
ных сокращений, величины сердечного выброса 
и основных допплерографических показателей 
портального кровообращения на момент поступле-
ния и повторно через 20 и 60 мин после введения 
препаратов (табл. 3). Установлено, что введение 
терлипрессина (реместипа) сопровождалось досто-
верным снижением как линейной, так и объемной 
скорости кровотока по воротной вене с 14,9±5,8 

16,7

26,4

56,9

Класс А Класс В Класс С

Распределение больных циррозом печени в зависи-
мости от критериев Child–Pugh, %

Таблица 1
Допплерографические показатели  

портального кровообращения

Показатель Воротная вена Печеночная  
артерия

Ø, мм 14,6±2,3 6,9±1,2

Vмакс., см/с – 86,2±32,8

Vсредн., см/с 14,4±4,3 41,1±16,6

VF, мл/мин 875,5±371,1 508,3±139,8

RI – 0,74±0,11

Ø – диаметр, Vмакс. – максимальная скорость, Vсредн. – 
средняя линейная скорость, VF – объемная скорость, 
RI – индекс резистентности
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до 8,7±3,6 см/с и 890,4±391,3 до 588,5±210,4 мл/
мин соответственно. Данный эффект наблюдался 
и через 60 мин от момента введения препарата. 
В среднем скорость портального кровотока сни-
зилась на 41,6±9,7% (р=0,038), а объемный ток 
крови уменьшился на 33,9±5,8% (р=0,024).

У пациентов контрольной группы также наблю-
далось снижение основных скоростных харак-
теристик портального кровотока. Так, линейная 
скорость тока крови по воротной вене снизилась 
с 13,8±5,3 до 9,1±4,1 см/с, а объемный кровоток 
с 753,5±332,1 до 538,6±233,1 мл/мин. В среднем 
скорость кровотока замедлилась на 34,1±10,3% 
(р=0,030), а объемный ток крови на 28,6±9,8% 
(р=0,041). Однако через 60 мин после введе-
ния октреотида оба показателя восстанавливались 
практически до исходных значений (р>0,05).

Индекс резистентности печеночной артерии 
несколько снижался, но достоверных отличий по 
группам не установлено (р>0,05).

Следует отметить, что в обеих группах вве-
дение исследуемых препаратов сопровождалось 
изменением параметров центральной гемодина-
мики. Наблюдалось снижение величины среднего 
артериального давления и частоты сердечных 
сокращений, уменьшение сердечного выброса 
достоверно отличалось от исходных значений, но 
только в основной группе.

Пищеводно-желудочные кровотечения порталь-
ного генеза являются наиболее частым и жизне-
угрожающим осложнением хронических диффуз-
ных заболеваний печени. В течение последних 
двух десятилетий, благодаря широкому распро-
странению эндоскопических методик эрадикации 
эзофагеальных варикозов и применению совре-
менных вазоактивных препаратов, летальность в 
результате кровотечения из варикозно-изменен-
ных вен пищевода снизилась с 40–60 до 15–20% 
[3, 4, 8, 21]. Однако у 20–30% пациентов имеет 
место профузное, трудно контролируемое крово-

Таблица 2
Характеристика основной и контрольной групп больных

Признак Основная группа Контрольная группа р

Возраст, лет 50,1±11,8 53,2±12,7 >0,05
Мужчины, n (%) 17 (53,1) 22 (55,0) >0,05
Женщины, n (%) 15 (46,9) 18 (45,0) >0,05

Вирусный гепатит В, n (%) 10 (31,3) 13 (32,5) >0,05

Вирусный гепатит С, n (%) 11 (34,4) 10 (25,0) >0,05

Микст-инфекция В + С, n (%) 5 (15,6) 4 (10,0) >0,05

ВРВП, n (%):

II степени 1 (3,1) 2 (5,0) >0,05

III степени 15 (46,9) 21 (52,5) >0,05

IV степени 16 (50,0) 12 (30,0) >0,05

Критерии Child–Pugh, n (%):

класс А 5 (15,6) 7 (17,5) >0,05

класс В 18 (56,3) 23 (57,5) >0,05

класс С 9 (28,1) 10 (25,0) >0,05

Таблица 3
Параметры центральной и регионарной портальной гемодинамики

Показатель
Основная группа (терлипрессин) Контрольная группа (октреотид)

На момент 
поступления

Через  
20 мин

Через  
60 мин

На момент 
поступления

Через  
20 мин

Через  
60 мин

АДср., мм рт. ст. 103,2±8,8 94,9±7,6 98,1±6,9 96,6±7,9 87,7±7,1 105,3±8,6

ЧСС 109,2±13,4 86,8±10,1 84,4±8,9 115,3±16,5 88,2±11,1 96,1±9,6

Сердечный выброс,  
л/мин 7,6±0,8 6,4±0,9 6,9±0,8 9,1±0,9 8,4±0,7 9,0±0,8
Vсредн.vp., см/с 14,9±5,8 8,7±3,6 8,6±4,1 13,8±5,3 9,1±4,1 12,9±5,1

VFvp, мл/мин 890,4±391,3 588,5±210,4 575,2±223,1 753,5±332,1 538,6±233,1 734,3±343,1

RI 0,79±0,16 0,69±0,22 0,71±0,17 0,71±0,1 0,67±0,18 0,70±0,16

АДср. – средне артериальное давление, ЧСС – частота сердечных сокращений, Vсредн.vp. – усредненная по времени ско-
рость по воротной вене, VFvp – объемная скорость по воротной вене, RI – индекс резистентности печеночной артерии
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течение, а ранние рецидивы (в течение 48–120 ч) 
развиваются у каждого четвертого – пятого 
больного [5, 11, 33, 34, 41]. В настоящее время 
признанно, что комплексная фармакотерапия спо-
собствует достижению гемостаза у значительного 
числа больных [12].

Наиболее оправданным является назначение 
препаратов, действие которых направлено на 
снижение портального давления и уменьшение 
притока крови к варикозно-расширенным венам. 
В результате большого числа исследований обо-
сновано, что с развитием кровотечения вазоактив-
ные препараты должны быть введены как можно 
раньше, даже до диагностической эндоскопии, и 
их применение продолжено для предупреждения 
раннего рецидива геморрагии в течение 2–5 дней 
[3, 4, 13, 17, 21, 22, 40, 43, 44].

В настоящее время при остром кровотечении 
портального генеза используют два вида вазоак-
тивных средств – вазопрессин и его аналоги и 
соматостатин и его аналоги [29]. Мета-анализ 30 
исследований, включавших 3111 больных, пока-
зал, что применение вазоактивных препаратов 
(самотостатина и вазопрессина или их аналогов) 
при остром кровотечении из варикозно-расши-
ренных вен пищевода связано со значительным 
снижением риска 7-дневной летальности и значи-
мым улучшением гемостаза, низкой потребностью 
в гемотрансфузиях, короткой продолжительно-
стью госпитализации [44]. Мета-анализ других 17 
рандомизированных исследований, включавших 
1817 больных ЦП и касавшихся сравнительного 
изучения эффективности склеротерапии и вазоак-
тивной терапии, показал, что вазоактивные препа-
раты (вазопрессин, терлипрессин, соматостатин и 
октреотид) проявляют такую же эффективность в 
остановке кровотечений, что и склеротерапия [12].

Вазопрессин – наиболее мощный вазоконстрик-
тор, снижающий портальное давление. Однако 
использование его ограничено множеством побоч-
ных эффектов, обусловленных спланхнической 
(ишемия кишечника) и системной вазоконстрикци-
ей (артериальная гипертензия, ишемия миокарда). 
Терлипрессин (реместип) является синтетическим 
аналогом природного гормона аргинин-вазопрес-
сина и действует через активацию вазопрессин-1 
рецепторов. Эти рецепторы локализуются в глад-
ких мышцах артериальных сосудов и приводят к 
умеренной вазоконстрикции, что лишает препарат 
побочных кардиотропных эффектов вазопрессина. 
После введения терлипрессина отмечается увели-
чение среднего артериального давления и систем-
ного сосудистого сопротивления, тогда как частота 
сердечных сокращений и сердечный выброс зна-
чимо снижаются. Его побочные действия могут 
включать лишь транзиторный абдоминальный 
болевой синдром и невыраженную диарею [19, 31, 
36, 42]. В целом ряде исследований установлено, 
что введение терлипрессина приводит к достовер-

ному уменьшению объемной скорости портального 
кровотока (на 20–40%) и выраженному сниже-
нию портокавального венозного градиента дав-
ления (на 18–30%). Средняя скорость кровотока 
по печеночной артерии также увеличивается, а 
индекс резистентности снижается [6, 19, 26, 27, 
30, 36, 37].

По результатам нашего исследования, введение 
терлипрессина сопровождалось снижением как 
линейной, так и объемной скорости кровотока по 
воротной вене на 41,6±9,7 и 33,9±5,8% соответ-
ственно. Выявить достоверные изменения артери-
альной составляющей портального кровообраще-
ния нам не удалось, что, вероятно, обусловлено 
небольшим количеством наблюдений. Со стороны 
центральной гемодинамики отмечалась тенденция 
к снижению среднего артериального давления и 
частоты сердечных сокращений, значимо снижал-
ся сердечный выброс.

По сведениям ряда авторов, терлипрессин 
обеспечивает достижение первичного гемостаза у 
75–80% больных в течение 48 ч и у 60–70% в тече-
ние 5 сут. В сравнении с плацебо синтетический 
аналог вазопрессина демонстрировал достоверное 
улучшение контроля кровотечения и снижение 
смертности на 30–35%. Терлипрессин – един-
ственный препарат, показавший улучшение выжи-
ваемости при кровотечениях портального генеза 
[3, 20, 21, 25, 31].

Собственные наблюдения по применению тер-
липрессина согласуются с данными литературы. 
Его введение снижало темп кровотечения и спо-
собствовало достижению временного гемостаза 
у 71,9% больных, что обеспечило возможность 
тщательного выполнения эндоскопического лиги-
рования варикозно-расширенных вен пищевода. 
Сочетанное использование зонда-обтуратора на 
фоне 24-часового введения терлипрессина при 
профузных пищеводных кровотечениях позво-
лило добиться гемостаза в 88,9% наблюдений. 
Ранний рецидив гастроэзофагеального кровоте-
чения портального генеза в первые 5 сут после 
эндоскопического лигирования на фоне введения 
препарата имел место у 2 больных, еще у 3 паци-
ентов повторные эпизоды геморрагии развились 
на 14-е и 21-е сутки лечения. Однако этого време-
ни оказалось достаточно для подготовки больных 
к радикальной коррекции портальной гипертензии 
и выполнению дистального спленоренального ана-
стомоза.

Соматостатин применяется в лечебных целях 
при кровотечениях портального генеза, поскольку 
он также приводит к спланхнической вазокон-
стрикции и уменьшает портальное давление без 
значимых побочных влияний на системную гемо-
динамику. Такие реакции, как тошнота, рвота и 
гипергликемия, наблюдаются лишь у небольшого 
числа пациентов. Целый ряд рандомизированных 
исследований и мета-анализов доказал эффектив-



63

Гепатология5,  2013

РЖГГК он-лайн – www.gastro-j.ru

ность соматостатина в остановке кровотечения в 
сравнении с плацебо, но ни в одном случае не 
отмечено увеличения выживаемости [10, 23, 35]. 
Октреотид или сандостатин являются синтетиче-
скими аналогами соматостатина с более пролонги-
рованным эффектом воздействия, чем природный 
гормон.

Вместе с тем эффективность октреотида в каче-
стве монотерапии при кровотечениях портального 
генеза остается дискутабельным вопросом, так 
как в нескольких исследованиях, сравнивающих 
данный препарат и плацебо, не выявлено разли-
чий в развитии раннего рецидива кровотечения 
или уровне летальности между группами [39]. 
По сообщениям S.K. Baik и соавт. [6], после вве-
дения октреотида уже в течение первой минуты 
наблюдалось снижение объемного портального 
кровотока от 17 до 30%, а портокавального гради-
ента давления на 27–51%. Однако через короткий 
промежуток времени оба показателя практически 
возвращались к прежним значениям. В другом 
исследовании октреотид не оказывал значимого 
влияния на портальную гемодинамику, тогда как 
среднее артериальное давление, ЧСС и сердечный 
выброс достоверно снижались [26].

J.G. Abraldes и соавт. [3] и J.C. García-Pagán 
и соавт. [21] считают, что применение соматоста-
тина и октреотида оправдано при кровотечениях 
портального генеза, но требует более высоких 
доз, чем обычно рекомендуется, и не способствует 
снижению летальности. Использование указанных 
препаратов более эффективно в сочетании с эндо-
скопическим лечением.

Результаты настоящего исследования пока-
зывают, что болюсное введение октреотида при-
водит к кратковременному умеренному сниже-
нию линейной и объемной скорости кровотока 
по воротной вене на 34,1±10,3 и 28,6±9,8% 

соответственно. Для закрепления этого эффекта 
необходимо налаживание последующей постоян-
ной внутривенной инфузии препарата. Значимого 
влияния синтетического аналога соматостатина на 
параметры центральной гемодинамики не установ-
лено. Снижение интенсивности геморрагии или 
временный гемостаз после применения октреотида 
отмечены в 55% случаев. В остальных наблюде-
ниях имело место профузное кровотечение, что 
потребовало постановки зонда-обтуратора. После 
удаления зонда Блэкмора через 12–24 ч, несмотря 
на интенсивное введение октреотида, истечение 
крови в месте дефекта венозной стенки сохра-
нялось у 4 (22,2%) пациентов. Ранний рецидив 
гастроэзофагеального кровотечения после эндо-
скопического лигирования при продолжающемся 
введении препарата зарегистрирован у 5 больных 
и еще у 4 повторные эпизоды геморрагии разви-
лись на 14–21-е сутки лечения.

Заключение

Таким образом, несмотря на широкое внедре-
ние эндоскопических методов эрадикации варикоз-
но-расширенных вен пищевода, фармакотерапия 
является неотъемлемой частью лечения при пище-
водно-желудочных кровотечениях. Приоритетным 
направлением вазоактивной терапии следует счи-
тать раннее введение вазоконстрикторов – анало-
гов вазопрессина или соматостатина. Терлипрессин 
оказывает более заметное влияние на портальную 
гемодинамику и обладает относительно большей 
лечебной эффективностью в сравнении с октрео-
тидом в случаях возникновения кровотечений пор-
тального генеза. Полученные данные позволяют 
рассматривать терлипрессин как препарат первой 
линии при кровотечениях из варикозно-расширен-
ных вен пищевода.
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