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Представлен клинический случай развития у пациента вторичного билиарного цирроза печени вследствие дли-
тельного внепеченочного холестаза, обусловленного желчнокаменной болезнью и наличием холедохолитиаза, что на-
блюдается редко. В статье дана характеристика вторичного билиарного цирроза печени. Рассмотрено течение болезни, 
проанализированы данные лабораторно-инструментальных исследований, проведённых в различных клиниках.
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Введение

Различные этиологические факторы и слож-
ность патогенеза заболеваний гепатобилиарной 
системы нередко создают трудности в диагно-
стике и лечении пациентов с данной патологи-
ей. Наиболее часто практические врачи стал-
киваются с метаболическими заболеваниями 
печени (неалкогольная жировая болезнь пече-
ни), хроническими вирусными гепатитами В и С, 
токсическим поражением (алкогольная болезнь 
печени), аутоиммунными заболеваниями пече-
ни (первичный билиарный цирроз), лекарствен-
ными поражениями печени, а также заболева-
ниями билиарного тракта (желчнокаменная 
болезнь, холецистит) [1].

Цирроз печени (ЦП) относится к группе хро-
нических прогрессирующих заболеваний пе-
чени различной этиологии. В основе ЦП лежит 
поражение паренхиматозной и интерстициаль-
ной тканей печени с гибелью гепатоцитов, диф-
фузным разрастанием соединительной ткани и 
нарушением архитектоники органа. При пора-
жении клеток печени развиваются внутридоль-
ковый некроз и фиброз. Фиброзные тяжи и вос-
палительные инфильтраты распространяются 
внутри долек вдоль холангиол (желчных капил-
ляров). В результате прогрессирования ЦП в тка-
ни печени образуются структурно-аномальные 
регенераторные узлы, развиваются синдромы 
цитолиза, холестаза, портальной гипертензии, 
гиперспленизм [2].
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В клинической практике ЦП встречают-
ся часто. Они занимают лидирующее место в 
структуре причин смерти от болезней органов 
пищеварения, уступая лишь онкологическим 
заболеваниям ЖКТ. Среди причин ЦП лидируют 
алкогольная болезнь печени и вирусные гепати-
ты (В, С) [1;3]. К реже встречающимся причинам 
ЦП относятся состояния, связанные с окклюзи-
онными процессами в системе воротной вены 
(флебопортальный цирроз), болезни накопле-
ния (гемохроматоз, болезнь Вильсона), а также 
нарушения желчеотделения [4].

Вторичный билиарный ЦП — это цирроз 
печени, который формируется вследствие дли-
тельной частичной или полной обструкции 
общего желчного протока или основных его 
ветвей. Шифр вторичного билиарного цирроза 
печени в МКБ — 10: K74.4.

Наиболее частой причиной развития вторич-
ного билиарного ЦП считают первичный скле-
розирующий холангит (ПСХ). Вторичный би-
лиарный ЦП также часто развивается в резуль-
тате длительного внепеченочного холестаза, 
обусловленного желчнокаменной болезнью или 
обструкцией желчных ходов послеоперацион-
ным рубцом, доброкачественными опухолями, а 
также при кистах холедоха и лимфогранулема-
тозе [5]. 

Патогенетическими звеньями развития вто-
ричного билиарного ЦП являются холестаз,  пе-
рилобулярный фиброз,  цирроз. 

Эпидемиология вторичного билиарного ЦП 
неизвестна. Распространённость редкая.

Скорость развития вторичного билиарного 
ЦП напрямую зависит от выраженности об-
струкции. При механической обструкции жел-
чевыводящих путей формируется желчная ги-
пертензия, вследствие чего компоненты желчи 
поступают в перидуктальные пространства. 
Ликвидация причины холестаза зачастую спо-
собствует обратному развитию процесса. Обыч-
но вторичный билиарный ЦП формируется в 
течение года. Врождённые дефекты внепече-
ночных желчных путей (атрезия, гипоплазия, 
муковисцидоз) — наиболее частые причины 
вторичного билиарного ЦП у детей младшего 
возраста. Опухолевые процессы, вызывающие 
стаз желчи, редко являются причиной вторич-
ного билиарного ЦП, поскольку в этом случае 
для его развития требуется несколько лет. Так-
же к редким причинам вторичного билиарного 
ЦП относят кисту общего желчного протока [6].

Несмотря на различные этиологию и патоге-
нез первичного и вторичного билиарного ЦП, их 
клиническая картина во многом схожа. Вторич-
ному билиарному ЦП присущи болевой синдром 
и дискомфорт в верхних отделах живота, лихо-
радка, озноб, гепато- и спленомегалия, лейко-

цитоз, слабость. Синдром холестаза клинически 
проявляется кожным зудом (зачастую мучитель-
ным), выраженной желтухой, гипербилирубине-
мией, повышением уровня общего холестерина, 
щелочной фосфатазы, желчных кислот. Разви-
тие холангита проявляется болями в правом 
верхнем квадранте живота и лихорадкой. Боле-
вой синдром может быть обусловлен желчной 
коликой. При прогрессировании вторичного 
билиарного ЦП развиваются признаки порталь-
ной гипертензии и печёночно-клеточной недо-
статочности.

В группе риска развития вторичного ЦП на-
ходятся больные, перенёсшие в прошлом опе-
ративные вмешательства на гепатобилиарной 
системе. Наиболее часто — холецистэктомию по 
поводу желчнокаменной болезни. Также паци-
енты могли быть ранее оперированы по поводу 
доброкачественных опухолей поджелудочной 
железы [7]. Поэтому в диагностике вторичного 
билиарного ЦП очень важным компонентом яв-
ляется сбор анамнеза. 

Основными причинами смерти больных с 
вторичным билиарным ЦП являются кровотече-
ния из варикозно расширенных вен пищевода и 
желудка, а также развитие печеночной комы.

В диагностике вторичного билиарного ЦП 
важная роль отводится инструментальным ме-
тодам диагностики, в число которых входят сле-
дующие:

1. Ультразвуковое исследование органов 
брюшной полости (УЗИ ОБП). Диагностическая 
точность составляет около 85% (наименьшую 
значимость ультразвуковые данные имеют на 
ранних стадиях заболевания).

2. Эндоскопическая ретроградная холангио-
панкреатография (ЭРХПГ), которая позволяет вы-
явить причину обструкции желчных протоков. 

3. Гистологическое исследование биоптата 
печени, которое позволяет установить выра-
женность фиброза и цирроза печени по индексу 
Knodell [1;2].

Лабораторная диагностика вторичного били-
арного ЦП включает следующее:

1. Повышение активности щелочной фос-
фатазы (ЩФ), гамма-глутамилтранспептидазы 
(ГГТП), уровня прямого билирубина (почти у 
всех больных) — главный лабораторный при-
знак холестаза. 

2. Умеренно повышенную активность амино-
трансфераз (от 1,5 до 5 раз). Нарастание актив-
ности аминотрансфераз (более чем в 5 раз) и 
лейкоцитоз являются проявлениями холангита.

3. Изменения липидного спектра типичны 
как для первичного, так и вторичного билиар-
ного ЦП.

4. Нарушение всасывания жиров характери-
зуется стеатореей. 
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5. Снижение количества альбумина, повы-
шение уровня общего холестерина и удлинение 
протромбинового времени, что характеризует 
снижение синтетической функции печени. При 
прогрессировании процесса наблюдается тром-
боцитопения.

Дифференциальную диагностику вторично-
го билиарного ЦП проводят с циррозами пече-
ни другой этиологии, выявляя этиологические 
причины лабораторными тестами (инфекция, 
алкоголь, токсические вещества, первичный 
билиарный цирроз, аутоиммунный гепатит, на-
рушение обмена меди, железа, дефицит альфа-1-
антирипсина).

Дифференциальная диагностика с фиброзом 
печени и холангитом проводится в основном на 
основании биопсии.

Дифференциальная диагностика с холеста-
зом другой этиологии без цирроза проводится 
на основании комплекса инструментальных и 
лабораторных исследований.

Следует также дифференцировать вторич-
ный билиарный ЦП с портальным циррозом 
изучением биоптата, динамикой нарастания 
маркеров холестаза и цитолиза (ЩФ/АЛТ).

Эпизоды гемолиза требуют исключения ге-
молитических анемий.

Осложнения вторичного билиарного ЦП — 
портальная гипертензия и её последствия (ва-
рикозное расширение вен пищевода и желудка, 
асцит, спленомегалия, спонтанный бактериаль-
ный перитонит, печеночная энцефалопатия, 
печеночно-почечный синдром), коагулопатия, 
гепатоцеллюлярная карцинома.

Прогноз при сохранении обструкции желч-
ных путей неблагоприятный. В среднем, продол-
жительность жизни больных составляет 4 года.

Принципы лечения вторичного билиарного 
ЦП:

1. Диета (строгое соблюдение стола №5), из-
менение образа жизни.

2. Восстановление пассажа желчи в результа-
те эндоскопического или лапаротомического хи-
рургического вмешательства. Относится к этио-
тропной терапии. Декомпрессия желчных путей 
даже при сформированном циррозе увеличивает 
продолжительность жизни больных.

3. Консервативная терапия может быть пато-
генетической и симптоматической. Она направ-
лена, в основном, на предупреждение и лечение 
бактериального холангита.

Симптоматическое лечение осуществляется 
по принципам лечения первичного билиарного 
цирроза печени (K74.3). 

При развитии осложнений целесообразна 
трансплантация печени.

Фармакотерапия вторичного билиарного ЦП 
[8-10]:

Патогенетическая терапия: Урсодезоксихоле-
вая кислота (УДХК) в дозе 13 – 15 мг на 1 кг мас-
сы тела в сутки на постоянной основе.

Иммуносупрессивная терапия: будесонид 9 
мг/сутки. Глюкокортикостероиды улучшают 
течение основного заболевания, однако не ре-
комендуются для длительной монотерапии в 
связи с риском развития остеопороза и других 
проявлений лечения стероидами.

Комбинированная терапия: УДХК + будесо-
нид, УДХК + метотрексат + колхицин.

Симптоматическая терапия воздействует на 
основной клинический симптом холестаза (кож-
ный зуд).

Первая линия: УДХК, холестирамин до 6 – 8 г/
сут. в два приема, курсом от 14 дней. Другие ле-
карственные средства должны быть приняты за 
1 час до приема холестирамина или через 2 – 4 
часа после его приёма.

Вторая линия: налоксон, налтрексон, ондан-
сетрон; антигистаминные; антидепрессант сер-
тралин (50 – 100 мг однократно в день).

Третья линия: рифампицин 150 – 300 мг два 
раза в день (до 10 мг/кг массы тела в сутки).

Четвертая линия: плазмаферез 3 раза в не-
делю, далее — 1 раз в неделю; трансплантация 
печени.

Ниже представлен клинический пример раз-
вития у пациента вторичного билиарного цир-
роза печени.

Клинический случай

Пациент А., 78 лет, поступил в ГБУЗ «Фро-
ловская ЦРБ» 26.06.19 г. с приступом болей в 
правом подреберье схваткообразного характера. 
Данные эпизоды болей ранее уже беспокоили 
пациента. При осмотре цвет кожных покровов 
умеренно желтушный, склеры иктеричны. По 
данным лабораторных проб, при поступлении 
уровень общего билирубина — 506 мкмоль/л. 
Выполнено УЗИ ОБП, на котором выявлены 
признаки диффузных изменений печени, под-
желудочной железы. В полости желчного пузы-
ря визуализировано несколько мелких конкре-
ментов диаметром 3 – 4 мм. Стенка желчного 
пузыря утолщена до 4,5 мм. Выставлен диагноз: 
«Желчно-каменная болезнь. Острый калькулез-
ный холецистит. Холедохолитиаз. Механическая 
желтуха».

27.06.2019 г. пациент был прооперирован. 
Выполнена стандартная верхне-срединная ла-
паротомия. При ревизии — желчный пузырь 
размером 8 × 4 см в спайках, напряжён, стенка 
его утолщена. Холедох расширен до 1,8 мм на 
всём протяжении, пальпаторно в дистальном 
его отделе определялись мелкие конкременты. 
Патологии других органов не обнаружено. В 
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ходе операции выполнены холецистэктомия, хо-
ледохолитотомия. Из дистального отдела холе-
доха удалено три конкремента размерами 3 × 2 
мм. Проведено дренирование холедоха по Керу. 
Проведены санация и дренирование брюшной 
полости.

Послеоперационный период сначала проте-
кал удовлетворительно. Пациент был выписан 
домой со снижением уровня общего билируби-
на в 5 раз, до 102 мкмоль/л. Дренаж холедоха 
по Керу пациент удалил самостоятельно на 14 
сутки после операции, 10.07.2019 г. Однако с 
20.07.2019 г. вновь было отмечено нарастание 
желтухи, появились боли в правом подреберье. 
Пациент обратился в приемный покой хирурги-
ческого отделения и был повторно госпитализи-
рован в ГБУЗ «Фроловская ЦРБ» 24.07.2019 г. На 
повторном УЗИ ОБП от 30.07.2019 г. – умеренное 
увеличение печени за счет левой доли, диффуз-
ные изменения печени, поджелудочной железы, 
очагового образования печени – биллицеле? ге-
матома?

Общий анализ крови от 31.07.2019 г.: эритро-
циты — 3,1x1012/л, гемоглобин — 94 г/л, лейко-
циты — 7,5х109/л, тромбоциты — 218x109/л, СОЭ 
— 40 мм/час. Печеночные пробы от 31.07.2019 
г.: общий билирубин — 600 мкмоль/л, прямой 
билирубин — 345 мкмоль/л, непрямой били-
рубин — 255 мкмоль/л, альфа-амилаза — 33 
Ед, аланинаминотрансфераза (АЛТ) — 40,4 
Ед/л, аспартатаминотрансфераза (АСТ) — 40,2 
Ед/л, креатини — 119 ммоль/л, мочевина — 9,9 
ммоль/л, общий белок — 49,8 г/л, глюкоза кро-
ви — 4,6 ммоль/л. 

В условиях хирургического отделения ГБУЗ 
«Фроловская ЦРБ» с 24.07.2019 г. по 02.08.2019 г. 
(в течение 9 дней) было проведено лечение: 
инфузионная терапия — 2600 мл внутривенно 
капельно, гептрал — по 500 мг внутривенно, 
реамберин — по 500 мл внутривенно капель-
но, спазмолитики, амоксиклав — 1,2 г × 3 раза в 
день в/венно капельно.

Однако в связи с нарастанием желтухи, не-
смотря на проводимую консервативную тера-
пию, пациент нуждался в оперативном лечении 
в условиях стационара III уровня.

02.08.2019 г. пациент был госпитализирован 
в хирургическое отделение Клиники №1 Вол-
гГМУ, где находился на обследовании и лечении 
по 26.08.2019 г.

Проведены следующие исследования.
02.08.2020 г. — эзофагогастродуоденоскопия 

и дуоденоскопия. Заключение: деформация пи-
щевода. Эндоскопические признаки поверхност-
ного рефлюкс-эзофагита, смешанного гастрита, 
фолликулярного дуоденита. Деформация ан-
трального отдела желудка и луковицы 12 п.к. 
Язвы луковицы 12 п.к. Папиллит. 

УЗИ ОБП (02.08.2020 г. и 20.08.2020 г.). Заклю-
чение: диффузные изменения в паренхиме под-
желудочной железы. Асцит.

05.08.2019 г. проведена эндоскопическая 
ретроградная холангиография (РХГ) с назо-
билиарным дренированием. Проведена канюля-
ция большого дуоденального сосочка на глуби-
ну до 80 мм по струне-проводнику. На РХГ: тень 
холедоха 7 мм в диаметре, однородная, долевые 
протоки не расширены. Заключение: данных о 
механической желтухе, билиарной гипертензии, 
холедохолитиазе, ятрогенной травме холедоха 
не выявлено.  

Общий анализ крови от 18.08.2019 г.: эри-
троциты — 3,48 × 1012/л, гемоглобин — 103 г/л, 
лейкоциты — 8,0 × 109/л, тромбоциты — 160 × 
109/л. СОЭ — 40 мм/час.

Печеночные пробы от 18.08.2019 г.: общий би-
лирубин — 452,5 мкмоль/л, прямая фракция — 
204,2 мкмоль/л, непрямая — 248,3 мкмоль/л, 
альфа-амилаза — 33 Ед, АЛТ – 43,1 Ед/л, АСТ — 
96,0 Ед/л, креатинин — 165,6 ммоль/л, мочеви-
на — 5,9 ммоль/л, ЩФ — 147,4 Ед/л, общий бе-
лок — 40,2, глюкоза крови — 4,9 ммоль/л.  

Коагулограмма от 15.08.2019 г.: протромби-
новое время — 11,7, фибриноген — 1,0, фибри-
ноген В — отр. 

В Клинике №1 ВолгГМУ пациенту проведе-
но лечение: инфузионная терапия, гепатопро-
текторы (гептрал, фосфоглив), цитофлавин, 
гепа-мерц, полисорб, дюфалак, витамины С, К, 
транексам, ингибиторы протонной помпы (оме-
празол), антациды (альмагель), диуретики (фу-
росемид).

Для дальнейшего лечения 26.08.2019 г. паци-
ент был переведён в гастроэнтерологическое 
отделение ГБУЗ «Волгоградская Областная Кли-
ническая Больница №1», где продолжил лечение 
до 16.09.2020 г. Выписка из медицинской карты.

Проведенные анализы: 27.08.2019 г. АЛТ — 
26,5 Ед/л, АСТ — 37,9 Ед/л. Билирубин общий — 
540,5 мкмоль/л (норма — 5 – 21), билирубин 
прямой — 268,1 мкмоль/л (норма — менее 3,4), 
билирубин непрямой — 272,4 мкмоль/л. Глюко-
за крови — 5 ммоль/л. Железо сыворотки кро-
ви — 14,1 мкмоль/л. Креатинин крови — 123 
мкмоль/л. Мочевина — 5,5 ммоль/л. Общий 
белок — 44,7 г/л. Холестерин общий — 3,38 
ммоль/л. Альбумин — 22 г/л (норма — 35 – 
52). Альфа-амилаза общая — 53,6 ЕД/л (норма 
— 35 – 52). Гамма-глутамилтрансфераза (ГГТ) 
— 30,5 Ед/л. ЩФ — 251,5 Ед/л (норма — 30 – 
120). Лактатдегидрогеназа (ЛДГ) — 194,2 Ед/л. 
Растворимые фибрин-мономерные комплексы 
(РФМК) — положительно (норма — отрица-
тельно). Активированное частичное тромбопла-
стиновое время (АЧТВ) — 32,9 сек, МНО — 1,09 
ед. Протромбиновое время — 15,3 сек. Тром-
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биновое время — 24,8 сек. (норма — 14 – 20), 
Фибриноген — 1,3 г/л. Протромбин по Квику — 
89,5%. Общий анализ крови: эритроциты — 3,1 
× 1012 /л, гемоглобин — 94 г/л, гематокрит — 
25,5%, тромбоциты — 154 × 109 /л, лейкоци-
ты — 5,7 × 109 /л, базофилы — 0%, эозинофи-
лы — 0%, нейтрофилы палочкоядерные — 9%, 
нейтрофилы сегментоядерные — 82%, лимфо-
циты — 6%, моноциты — 2%, плазматические 
клетки — 1%, СОЭ — 17 мм/час. Ретикулоци-
ты — 6‰. Копрологическое исследование: ре-
акция на скрытую кровь в кале положительная. 
Общий анализ мочи: объём 60 мл, прозрачная, 
цвет насыщенно-желтый, относительная плот-
ность — 1020 ед., — pH 5,0, белок — 0,32 г/л, 
глюкозы нет, кетоновых тел нет, эпителий пло-
ский — единичные в п/з. 28.08.2019 г. Простат-
специфический антиген (ПСА) общий в крови — 
0,1 нг/мл. Антиген аденогенных раков СА 19-9 в 
крови — 0,1 Ед/мл. 

02.09.2019 г. Билирубин общий — 389,6 
мкмоль/л, билирубин прямой — 170,8 мкмоль/л, 
билирубин непрямой — 218,8 мкмоль/л. 

06.09.2019 г. АЛТ — 24,4 Ед/л, АСТ — 35,2 Ед/л. 
Билирубин общий — 350,5 мкмоль/л, билирубин 
прямой — 159,7 мкмоль/л, билирубин непря-
мой — 190,8 мкмоль/л. Креатинин крови — 94,6 
мкмоль/л. Мочевина — 5,4  ммоль/л. Общий бе-
лок — 39,6 г/л. Альбумин — 19,3 г/л. ГГТ — 37,3 
Ед/л. ЩФ — 211,1 Ед/л. Холестерин общий — 4,21 
ммоль/л. Общий анализ крови: эритроциты — 
3,2 × 1012 /л, гемоглобин — 99 г/л, гематокрит — 
26,4%, тромбоциты — 156 × 109 /л, лейкоциты — 
5,5 × 109 /л, базофилы — 0%, эозинофилы — 1%, 
миелоциты — 1% (норма 0-0), нейтрофилы 
палочкоядерные — 9%, нейтрофилы сегментоя-
дерные — 67%, лимфоциты — 16%, моноциты 
— 6%. СОЭ — 15 мм/час. РФМК — отрицательно. 
Тромбиновое время — 21,7сек. 

Рентгенография желудка: рентгенологические 
признаки гастрита, умеренной деформации луко-
вицы 12 п.к. (рубцово-воспалительного генеза?). 
УЗИ ОБП: диффузные изменения печени, поджелу-
дочной железы, портальная гипертензия, асцит.

КТ ОБП: КТ-картина уменьшения размеров 
печени, асцита. Патологические изменения сте-
нок холедоха (воспаление? образование?) Уплот-
нение брыжейки, жировой клетчатки гепатодуо-
денальной области. Следы жидкости в плевраль-
ной полости, Жировой гепатоз. Множественные 
кисты почек. Микролит правой почки.

После проведённого лечения состояние паци-
ента улучшилось, значительно снизился уровень 
ЩФ, уровень общего билирубина и его фракций, 
уменьшился кожный зуд.

Выводы

Проведена демонстрация редко встречающе-
гося в клинической практике примера развития 
вторичного билиарного цирроза печени вслед-
ствие длительного внепеченочного холестаза, 
обусловленного желчнокаменной болезнью и 
наличием холедохолитиаза. Если причина раз-
вития холестаза остается неизвестной и в анам-
незе отсутствуют указания на токсическое или 
вирусное поражения паренхимы печени, прак-
тическому врачу необходимо проводить расши-
ренный диагностический поиск для исключения 
возможной причины холестаза с применением 
лабораторных исследований, а также методов 
визуализации панкреато-билиарной области.
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