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РЕЗЮМЕ. В статье приводится обзор литературных данных в области неинвазивных 
методов диагностики цирроза печени и его осложнений. Значительную роль в развитии 
диагностических подходов в гепатологии играет внедрение неинвазивных методов. Для 
диагностики цирроза печени (ЦП) биопсия печени является «золотым стандартом», не-
смотря на травматичность и зависимость точности результата от техники проведения 
биопсии и квалификации патоморфолога. На данный момент большое значение приобре-
тают неинвазивные методы диагностики цирроза. Их подразделяют на инструменталь-
ные и серологические. Транзиентная эластография демонстрирует высокую чувствитель-
ность для диагностики как ЦП, так и портальной гипертензии (ПГ). Для диагностики ПГ 
возможно также применение следующих серологических маркеров: остеопонтин, фактор 
Виллебранда, Pro-C5 (the formation marker procollagen type V, маркер образования прокол-
лагена V типа), CD163, ELF (Enhanced liver fibrosis test, тест на усиление фиброза), ICG-r15 
(indocyanine green 15 min retention test, 15-минутный клиренс-тест с индоцианином зеле-
ным). Серологические методы делятся на патентованные и непатентованные, например 
APRI и FIB-4. В данной статье рассмотрены также методы неинвазивной диагностики 
осложнений ЦП. Для диагностики спонтанного бактериального перитонита могут исполь-
зоваться сывороточный гомоцистеин, фекальный кальпротектин и номограмма. Для ди-
агностики гепаторенального синдрома возможно применение серологических маркеров: 
интерлейкина-8, NGAL, KIM-1, L-FAB. Критерии West–Haven, шкала PHES, тесты Стру-
па и ингибиторного контроля разработаны для определения печеночной энцефалопатии. 
Проблема неинвазивной диагностики осложнений цирроза печени нуждается в дальней-
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шем исследовании. Необходимо проведение метаанализов для определения диагностиче-
ской точности новых методов. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: цирроз печени, портальная гипертензия, транзиентная 
эластография, асцит, спонтанный бактериальный перитонит, печеночная энцефалопатия, 
гепаторенальный синдром
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ABSTRACT. The article provides a review of literature data on the problem of validated and 
promising methods of diagnostics of liver cirrhosis and its complications. A significant role in the 
development of diagnostic approaches in hepatology is played by the introduction of non-invasive 
methods. For diagnostics of liver cirrhosis (LC) liver biopsy remains the gold standard despite 
the risk of injuries and dependence of result accuracy on biopsy technique and qualification of 
the pathomorphologist. Non-invasive methods for the diagnosis of cirrhosis are currently of great 
importance. Methods of non-invasive diagnosis of LC are divided into instrumental and serologic. 
Transient elastography demonstrates high sensitivity for the diagnosis of both LC and portal 
hypertension (PH). The following serologic markers can be used for diagnosis of PH: osteopontin, 
Willebrand factor, Pro-C5 (the formation marker procollagen type V), CD163, ELF (Enhanced 
liver fibrosis test), ICG-r15 (indocyanine green 15 min retention test). Serologic methods are 
divided into commercially protected and not commercially protected methods, for example, APRI 
and FIB-4. In this article we also discuss the methods of non-invasive diagnosis of liver cirrhosis 
complications. Serum homocysteine, fecal calprotectin and nomogram can be used to diagnose 
spontaneous bacterial peritonitis. Serologic markers interleukin-8, NGAL, KIM-1, and L-FAB 
can be used for diagnosis of hepatorenal syndrome. West Haven criteria, PHES scale, Stroop and 
inhibitor control tests are developed for the diagnosis of hepatic encephalopathy. The problem of 
non-invasive diagnosis of liver cirrhosis complications needs further research. Meta-analyses are 
necessary to determine the diagnostic accuracy of new methods.

KEYWORDS: liver cirrhosis, portal hypertension, transient elastography, ascites, spontaneous 
bacterial peritonitis, hepatic encephalopathy, hepatorenal syndrome

«Золотым стандартом» диагностики ЦП явля-
ется биопсия печени. Несмотря на высокую 
диагностическую точность, эта методика об-
ладает существенными недостатками. Сре-
ди них инвазивность, сопряженная с риском 

ВВЕДЕНИЕ

Диагностика цирроза печени (ЦП) и его 
осложнений является одной из наиболее ак-
туальных проблем современной гепатологии. 
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 осложнений, высокая цена и зависимость точ-
ности результата от техники взятия биопсии и 
квалификации патоморфолога [13, 20]. Следо-
вательно, все большее значение приобретают 
неинвазивные методы диагностики. В данной 
статье будет рассмотрена неинвазивная диа-
гностика цирроза печени и ряда его ослож-
нений: портальной гипертензии, спонтанного 
бактериального перитонита и гепатореналь-
ного синдрома.

ЦИРРОЗ ПЕЧЕНИ

Цирроз печени (ЦП) — это финальная ста-
дия хронических заболеваний печени. Мор-
фологически цирроз характеризуется транс-
формацией нормальной структуры печени и 
образованием узлов [1]. 

Неинвазивные методы, используемые для 
диагностики ЦП, подразделяют на две груп-
пы: инструментальные и серологические. 

К инструментальным методам относятся 
транзиентная эластография, компьютерная 
томография (КТ) и магнитно-резонансная то-
мография (МРТ) печени. Транзиентная эла-
стография (ТЭ) — это технология ультразву-
ковой диагностики, определяющая показате-
ли жесткости и упругости мягких тканей [21]. 
По сравнению с другими инструментальными 
исследованиями ТЭ обладает более низкой 
стоимостью проведения и характеризуется 
высокой чувствительностью при определении 
стадий фиброза F3 и F4. По данным метаана-
лиза, проведенного Jayant A. Talwalkar и со-
авторами, чувствительность и специфичность 
метода ТЭ для пациентов с F4 составили 87 и 
91% соответственно (табл. 1) [23]. 

В 2015 году исследователями Cochrane был 
подготовлен систематический обзор. В мета-

анализ было отобрано 7 исследований, сум-
марно включающих 330 пациентов с диагно-
зом «цирроз печени». При пороговом значе-
нии 12,5 кПа чувствительность метода ТЭ 
для диагностики ЦП при алкогольной болез-
ни печени составила 95%, специфичность — 
71% (табл. 1) [16]. 

Серологические методы диагностики ЦП 
делят на патентованные и непатентованные. 
Патентованные методы, например FibroTest, 
FibroSure, Fibrometers, FibroSpect II, the ELF 
(Enhanced Liver Fibrosis Test), Forn’s index и 
Hepascore нечасто используются в клиниче-
ской практике из-за высокой стоимости [10]. 
Непатентованные коэффициенты APRI и FIB-
4 были созданы для диагностики цирроза при 
вирусных гепатитах. Эти методы имеют боль-
шой потенциал приложения, так как для их 
расчета используются показатели, включен-
ные в рутинные анализы крови. Это не только 
упрощает, но и снижает стоимость их приме-
нения. 

Так, индекс APRI (Aspartate aminotransferase 
to Platelet Ratio Index) был создан для диагно-
стики ЦП у больных вирусным гепатитом C. 
APRI рассчитывается по формуле:

АСТ / (АСТв · число тромбоцитов) · 100,

где АСТ — уровень аспартатаминотрансфера-
зы в крови; АСТв — верхний предел нормы 
АСТ [24].

Чувствительность и специфичность APRI 
для диагностики F4 у пациентов с вирусны-
ми гепатитами при пороговом значении более 
или равном 1 составляет 77 и 75% соответ-
ственно (табл. 1) [11].

Индекс FIB-4 (Fibrosis-4) был создан для ди-
агностики цирроза у пациентов с коинфекцией 

Таблица 1
Чувствительность и специфичность методов диагностики цирроза печени 

по данным систематических обзоров
Table 1

Sensitivity and specificity of diagnostic methods of liver cirrhosis based on systematic reviews

Метод 
диагностики / 

Diagnostic 
method

Авторы / Authors
Год / 
Year

Пороговое 
значение / 

Cut-off  value

Чувствительность, % / 
Sensitivity, %

Специфичность, % / 
Specifi city, %

Транзиентная 
эластография / 

Transient 
elastography

Jayant A. Talwalkar и др. / 
Jayant A. Talwalkar et al.

2007 12,5 кПа / 
kPa

87 91

Pavlov и др. / 
Pavlov et al.

2015 12,5 кПа / 
kPa

95 71

APRI Chou и др. / Chou et al. 2013 ≥1,0 77 75

FIB-4 Chou и др. / Chou et al. 2013 >3,25 55 92



EDITORIAL8

UNIVERSITY THERAPEUTIC JOURNAL  VOLUME 6, N 2, 2024 ISSN 2713-1912

вирусным гепатитом C и ВИЧ. Он рассчиты-
вается по формуле:

(возраст пациента · АСТ) / 
(число тромбоцитов · АЛТ),

где АСТ — уровень аспартатаминотрансфе-
разы в крови; АЛТ — уровень аланинами-
нотрансферазы в крови [22].

При пороговом значении более 3,25 чув-
ствительность FIB-4 для диагностики ЦП у 
больных вирусными гепатитами B и C равна 
55%, специфичность — 92% (табл. 1) [11].

ПОРТАЛЬНАЯ ГИПЕРТЕНЗИЯ

Портальная гипертензия (ПГ) — гемодина-
мическая патология, которая проявляется по-
вышением портального градиента давления. 
Это сопровождается формированием портоси-
стемных коллатералей, через которые проис-
ходит сброс крови из портальной вены в обход 
печени [1]. ПГ связана с наиболее тяжелыми 
осложнениями цирроза, такими как асцит, пе-
ченочная энцефалопатия и кровотечения из 
варикозно расширенных вен желудочно-ки-
шечного тракта [12].

«Золотым стандартом» оценки наличия и 
выраженности портальной гипертензии оста-
ется инвазивная методика — измерение гра-
диента венозного давления. Тем не менее в 
настоящий момент все активнее разрабаты-
ваются инструментальные и серологические 
методы неинвазивной диагностики порталь-
ной гипертензии на фоне ЦП [18]. Для диа-
гностики ПГ возможно применение следую-
щих серологических маркеров: остеопонтина, 
фактора Виллебранда, Pro-C5 (the formation 

marker procollagen type V, маркер образования 
проколлагена V типа), CD163, ELF (Enhanced 
liver fibrosis test, тест на усиление фиброза), 
ICG-r15 (indocyanine green 15 min retention 
test, 15-минутный клиренс-тест с индоциани-
ном зеленым) [18]. 

Среди инструментальных методов особое 
место занимает транзиентная эластография, 
имеющая довольно высокую точность диагно-
стики портального цирроза. Так, в 2017 году 
You и соавторами был проведен метаанализ. 
Его результаты свидетельствовали о том, что 
подгруппа с низкими пороговыми значени-
ями (13,6–18 кПа) имела лучшие суммарные 
показатели (чувствительность 91,2%, специ-
фичность 81,3%), чем подгруппа с высокими 
пороговыми значениями (21–25 кПа) (чув-
ствительность 71,2%, специфичность 90,9%) 
[27]. Большой интерес представляет одновре-
менный анализ показателей плотности печени 
и селезенки методом ТЭ. По данным иссле-
дований, проведенных Jansen и соавторами, 
чувствительность ТЭ для диагностики пор-
тальной гипертензии составила 98,3%, специ-
фичность — 83,9% при пороговых значениях 
38 кПа (для исследования печени) и 27,9 кПа 
(для исследования селезенки) [8, 9]. При этом 
выдвигается гипотеза о том, что для опреде-
ления вероятности портальной гипертензии 
показатель жесткости селезенки играет боль-
шую роль, чем показатель жесткости печени  
(табл. 2) [19].

СПОНТАННЫЙ БАКТЕРИАЛЬНЫЙ ПЕРИТОНИТ

Спонтанный бактериальный перитонит 
(СБП) — это инфицирование асцитической 
жидкости при отсутствии какого-либо верифи-

Таблица 2
Чувствительность и специфичность неинвазивных методов диагностики портальной гипертензии 

по данным систематических обзоров

Table 2
Sensitivity and specificity of non-invasive diagnostic methods of portal hypertension based 

on systematic reviews

Метод / 
Diagnostic 

method

Авторы / 
Authors

Год / 
Year

Пороговое 
значение / 

Cut-off  value 

Чувствительность, % / 
Sensitivity, %

Специфичность, % 
/ Specifi city, %

Транзиентная 
эластография  / 

Transient 
elastography

You и др. / 
You et al.

2017 13,6–18 кПа / kPa 91,2 81,3

21–25 кПа / kPa 71,2 90,9

Jansen и др. / 
Jansen et al.

2016 38 кПа (печень) 
и 27,9 кПа (селезенка) / 

38 kPa (liver) 
and 27,9 kPa (spleen)

98,3 83,9
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цированного источника инфекции. Он отно-
сится к тяжелым осложнениям цирроза пече-
ни, выявляемым, по данным разных авторов, 
у 7–31% больных с асцитом [1]. В настоящий 
момент критерием постановки диагноза СБП 
является обнаружение более 250 полиморф-
но-ядерных лейкоцитов в 1 мл секвестриро-
ванной асцитической жидкости [26]. 

Потенциальным неинвазивным маркером 
СБП может стать гомоцистеин сыворотки кро-
ви. Его чувствительность для диагностики СБП 
составила 89,3%, специфичность — 95,1% [3]. 
Фекальный кальпротектин и кальпротектин 
сыворотки крови являются маркерами воспа-
лительных процессов кишечника. Были прове-
дены исследования, результаты которых указы-
вают на то, что повышенный уровень кальпро-
тектина, в том числе, может быть использован в 
качестве индикаторного теста СБП у пациентов 
с циррозом печени [9]. Возможно также при-
менение отношения кальпротектина к общему 
белку сыворотки крови. Чувствительность дан-
ного коэффициента составила 93%, специфич-
ность — 79%. Более того, повышение значения 
отношения коррелировало с низкой 30-дневной 
выживаемостью пациентов [15]. Наравне с се-
рологическими маркерами возможно приме-
нение и серологических индексов, например, 
недавно разработанной номограммы для диа-
гностики СБП. Она включает в себя семь по-
казателей: гемоглобин, протромбиновое время, 
общий билирубин, прокальцитонин, преаль-
бумин, процентное содержание лимфоцитов, 
C-реактивный белок [20].

ОСТРОЕ ПОВРЕЖДЕНИЕ ПОЧЕК 
И ГЕПАТОРЕНАЛЬНЫЙ СИНДРОМ

Острое повреждение почек (ОПП) опреде-
ляется как повышение уровня сывороточного 
креатинина на >0,3 мг/дл (>26,4 ммоль/л) ме-
нее чем за 48 ч или повышение уровня сы-
вороточного креатинина на ≥50% (в 1,5 раза 
выше исходного уровня) менее чем за семь 
дней [1]. Оно также является грозным ослож-
нением цирроза печени в стадии декомпен-
сации. По данным различных исследований, 
ОПП диагностируется у 20–50% пациентов с 
декомпенсированным ЦП в период госпита-
лизации [4]. Острое повреждение почек яв-
ляется субстратом развития гепаторенального 
синдрома.

Диагностические критерии гепатореналь-
ного синдрома включают [6]: 

1) цирроз печени с развитием асцита;
2) наличие ОПП;

3) отсутствие клинического ответа в тече-
ние 48 ч на отмену диуретиков и прове-
дение инфузионной терапии раствора-
ми альбумина;

4) отсутствие шока;
5) отсутствие данных об использовании 

нефротоксичных соединений;
6) отсутствие поражения почечной ткани, 

что подтверждается отсутствием проте-
инурии >500 мг/сутки, микрогематурии 
>50 эритроцитов в поле зрения или от-
сутствием изменений почек при ульт-
развуковом исследовании (УЗИ).

В качестве диагностических маркеров ОПП 
рассматриваются интерлейкин-18, белок, 
связы вающий жирные кислоты печени (liver 
fatty-acid binding protein (L-FABP)) и мо-
лекула повреждения почек-1 (kidney injury 
molecule 1 (KIM-1)) [5]. Однако наиболее 
перспективным показателем может стать ли-
покалин, ассоциированный с желатиназой 
нейтрофилов (neutrophil gelatinase-associated 
lipocalin (NGAL)). Согласно данным исследо-
вания Allegretti и соавторов, в отношении диа-
гностики острого канальцевого некроза при 
ЦП чувствительность NGAL составила 71%, 
специ фичность — 76% [4]. По результатам ме-
таанализа, проведенного Puthumana и соавто-
рами, чувствительность NGAL составила 86%, 
специфичность — 82% [17]. Однако использо-
вание данного маркера в настоящий момент 
не распространено в клинической практике 
ввиду низкой доступности.

ПЕЧЕНОЧНАЯ ЭНЦЕФАЛОПАТИЯ

Печеночная энцефалопатия (ПЭ) — это 
комплекс потенциально обратимых нерв-
но-психических нарушений, возникающих в 
результате печеночной недостаточности и/или 
портосистемного шунтирования крови. На 
момент постановки диагноза цирроза печени 
явная ПЭ диагностируется у 10–14% пациен-
тов [1].

Для определения степени печеночной эн-
цефалопатии используются критерии West–
Haven. Они учитывают состояние сознания, 
интеллектуальный статус и неврологический 
статус. Согласно данным критериям, выде-
ляют четыре стадии ПЭ, а также минималь-
ную ПЭ, при которой изменения сознания и 
поведения отсутствуют, а нарушения невро-
логического статуса выявляются только при 
проведении психометрических тестов [1]. Ча-
сто ПЭ стадий 2–4 по West–Haven обознача-
ют как явную ПЭ, а минимальную ПЭ и ПЭ 
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стадии 1 объединяют в скрытую ПЭ [12]. Яв-
ная ПЭ имеет выраженную клиническую кар-
тину: развивается дезориентация, глубокая 
амнезия, астериксис, повышение рефлексов с 
последующей арефлексией, нарушение созна-
ния вплоть до комы. При постановке диагно-
за важное значение имеет также лабораторная 
диагностика — наличие синдромов цитоли-
за и печеночной недостаточности. Данные 
инстру ментальных исследований (электроэн-
цефалография (ЭЭГ), магнитно-резонансная 
томография (МРТ)) могут быть ценными для 
дифференциальной диагностики [2]. 

Диагностика минимальной ПЭ более за-
труднительна в связи с отсутствием ярких 
клинических проявлений. Однако ее своев-
ременное выявление представляется важ-
ным, так как минимальная ПЭ может сопро-
вождаться неадекватной реакцией в экстре-
мальных ситуациях (например, при вождении 
автомобиля), что может представлять угрозу 
для жизни больного [7]. Диагностика ми-
нимальной ПЭ проводится с помощью раз-
личных психометри ческих тестов. Наиболее 
распространено использование психометри-
ческой шкалы печеночной энцефалопатии 
(Psychometric Hepa tic Encephalopathy Score 
(PHES)). Она включает в себя пять тестов: два 
варианта теста связи чисел, тест число-сим-
вол, тест копирования линий и тест обведения 
пунктирных фигур, далее оценивается время 
и качество выполнения заданий [25]. 

Применяется также тест Струпа. В его ос-
нове лежит одноименный эффект — задержка 
при прочтении слов, обозначающих цвет, при 
условии, что цвет шрифта не совпадает со 
значением слова. Таким образом оценивается 
скорость психомоторной реакции при про-
тивопоставлении зрительного и логического 
восприятия цвета. В 2014 году Bajaj и соавто-
рами было проведено исследование, по дан-
ным которого чувствительность теста Струпа 
для диагностики скрытой ПЭ составила 80%, 
специфичность — 81% [8]. 

Тест ингибиторного контроля представляет 
собой непрерывный поток букв X и Y в случай-
ном порядке. Пациенту необходимо нажимать 
кнопку только в том случае, если буквы начнут 
появляться поочередно. При проведении теста 
оценивается число ошибок и время реакции па-
циента на определенные последовательности. 
В 2021 году Luo и соавторами был проведен си-
стематический обзор и метаанализ, по данным 
которого чувствительность теста ингибиторно-
го контроля для выявления минимальной ПЭ 
была равна 83%, специфичность — 64% [14].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В данном обзоре были проанализированы 
валидированные и перспективные методы 
диа гностики цирроза печени и его осложне-
ний: портальной гипертензии, спонтанного 
бактериального перитонита, гепаторенально-
го синдрома и печеночной энцефалопатии. 
В области диагностики ЦП проведен боль-
шой объем исследований и систематических 
обзоров, в том числе использующих кокра-
новскую методологию. Методы неинвазивной 
диагностики портальной гипертензии, спон-
танного бактериального перитонита, гепато-
ренального синдрома и печеночной энцефа-
лопатии изучены в меньшей степени и требу-
ют дальнейшего накопления клинического и 
научного материала. Необходимо проведение 
метаанализов для определения диагностиче-
ской точности новых методов, предлагаемых 
для использования в клинической практике.
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