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Резюме
В большинстве случаев тромбоз воротной вены прогрессирует без лечения, спонтанная реканализация воротной вены развивается у 42 % 

больных циррозом печени. Существующие стратегии лечения включают назначение антикоагулянтов, проведение интервенционных ме-

роприятий, таких как трансъюгулярное внутрипеченочное портосистемное шунтирование или эндоваскулярный фибринолиз. Антикоа-

гулянтная терапия имеет определенные трудности у пациентов с циррозом печени из-за сложного профиля гемостаза, склонности как 

к геморрагиям, так и к гиперкоагуляции. Помимо традиционных антикоагулянтов (препараты гепарина, фондапаринукс, антагонисты 

витамина К) в последние годы при тромбозе воротной вены широко используются прямые оральные антикоагулянты. Ранее тромбоз во-

ротной вены считался противопоказанием к выполнению трансъюгулярного внутрипеченочного портосистемного шунтирования, в на-

стоящее время метод часто применяется с целью восстановление портального кровотока через шунт и предотвращения повторного 

тромбоза. Эндоваскулярный фибринолиз по-прежнему остается опцией специализированных центров для «сложных» больных. В случа-

ях повышенного риска венозных тромбоэмболий пациентам с циррозом печени рекомендуется профилактика препаратами низкомоле-

кулярного гепарина или прямыми оральными антикоагулянтами, однако дальнейшие исследования должны уточнить их эффективность 

в этом аспекте. В обзоре освещены данные об особенностях терапии, первичной и вторичной профилактики тромбоза воротной вены 

у больных циррозом печени. Несмотря на существующие клинические рекомендации по ведению больных цирротическим тромбозом 

воротной вены, выбор той или иной стратегии, прежде всего, зависит от индивидуализированной оценки рисков и преимуществ каждого 

из методов лечения.
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Abstract
In most cases, portal vein thrombosis progresses without treatment; spontaneous recanalization of portal vein develops in 42 % of patients with 

liver cirrhosis. Effective treatment strategies include administration of anticoagulants, interventional procedures such as transjugular intrahepatic 

porto-systemic shunt or endovascular fibrinolysis. Anticoagulant therapy has certain difficulties in patients with liver cirrhosis due to the complex 

profile of hemostasis, a tendency to both hemorrhages and hypercoagulation. In addition to traditional anticoagulants (heparin preparations, 

fondaparinux, vitamin K antagonists), direct oral anticoagulants have been widely used in recent years for portal vein thrombosis. Previously, portal 

vein thrombosis was considered a contraindication to performing transjugular intrahepatic porto-systemic shunt, currently the method is often used 

to restore portal blood flow through the shunt and prevent repeated thrombosis. Endovascular fibrinolysis is still an option for specialized centers 

for «difficult» patients. In cases of increased risk of venous thromboembolism, patients with liver cirrhosis are recommended to be prevented with 

low-molecular-weight heparin or direct oral anticoagulants, but further studies should clarify their effectiveness in this aspect. The review highlights 

data on the features of therapy, primary and secondary prevention of portal vein thrombosis in patients with liver cirrhosis. Despite the existing 

clinical recommendations for management of patients with cirrhotic portal vein thrombosis, the choice of a particular strategy primarily depends on 

an individualized assessment of risks and benefits of each treatment method. 
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АЧТВ — активированное частичное тромбопластиновое время; ДИ — доверительный интервал; МНО — международное нормализованное от-

ношение; НМГ — низкомолекулярный гепарин; НФГ — нефракционированный гепарин; ОР — отношение рисков; ОШ — отношение шансов; 

ТВВ — тромбоз воротной вены; TIPSS — трансъюгулярное внутрипеченочное порто-системное шунтирование (Transjugular Intrahepatic Porto-

Systemic Shunt)

Лечение
Естественное течение тромбоза воротной вены 

(ТВВ) при циррозе печени носит вариабельный харак-

тер, эта гетерогенность делает ТВВ уникальным забо-

леванием среди венозных тромбозов [1]. Спонтанная 

реканализация воротной вены развивается в  среднем 

в 42 % случаев ТВВ [2-4]. Её частота увеличивается до 

70 % при компенсированном циррозе или частичном 

тромбозе [4], тогда как в случаях декомпенсированного 

цирроза или у  пациентов, включенных в  лист ожида-

ния трансплантации печени, показатели спонтанной 

реканализации значительно ниже [5]. Предикторы 

спонтанного улучшения при тромбозе воротной вены 

не известны.

У  бессимптомных пациентов, не являющихся кан-

дидатами на трансплантацию печени и имеющих тром-

боз небольших внутрипеченочных ответвлений ворот-

ной вены или минимальную окклюзию (<50 % просвета 

вены), как правило, можно ограничиться наблюдением 

[6, 7]. 

Вместе с  тем у  33-70 % больных циррозом печени 

тромбоз воротной вены без лечения прогрессирует [3, 

8]. Согласно клиническим рекомендациям, решение 

о  необходимости лечения определяется распростра-

ненностью тромба, наличием симптомов, необходимо-

стью в трансплантации печени [6, 7, 9, 10]. При подо-

зрении на ишемию кишечника показано раннее начало 

антикоагулянтной терапии, в этих случаях также реко-

мендуется консультация хирурга и специалиста по ин-

тенсивной терапии и интервенционной радиологии [7].

Появление ТВВ при циррозе влияет на возможность 

проведения и  на результаты трансплантации печени. 

У  кандидатов на трансплантацию необходимо наличие, 

по меньшей мере, частично реканализированной ворот-

ной вены для обеспечения портального притока крови 

к трансплантату с помощью анастомоза «конец в конец», 

что снижает послеоперационную заболеваемость и смерт-

ность. Если реканализация не достигнута, цель лечения 

ТВВ заключается в  предотвращении распространения 

тромба, особенно на верхнюю брыжеечную вену [6, 7]. 

Лечение также рекомендуется проводить пациентам 

с  хроническим окклюзивным ТВВ или с  кавернозной 

трансформацией воротной вены для предотвращения 

повторного тромбоза и, в меньшей степени, для река-

нализации вены, особенно в  случаях наследственной 

тромбофилии, прогрессирования тромбоза, ишемии 

кишечника вследствие распространения тромба на 

брыжеечные вены или у  больных, ожидающих транс-

плантацию печени [10]. 

Возможные методы лечения тромбоза воротной 

вены при циррозе включают антикоагулянты, трансъ-

югулярное внутрипеченочное портосистемное стент-

шун ти ро вание, эндоваскулярный фибринолиз.

ТВВ связан с повышенным риском варикозного кро-

во течения, поэтому до назначения антикоагулянтов 

больным циррозом печени рекомендуются эндоскопи-

ческое лигирование вен и использование β-адрено бло-

ка то ров [9]. Однако антикоагулянтную терапию по воз-

можности не следует откладывать до достижения пол-

ной эрадикации вен пищевода или b-адрено блокады [7].
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Антикоагулянты
Данные ретроспективных исследований [2, 11-15] 

и  некоторых мета-анализов [3, 16-18] показывают, что 

антикоагулянты при циррозе печени являются эффек-

тивными и  безопасными препаратами для лечения 

тромбоза воротной вены. На  фоне их приема рекана-

лизация вены любой степени наблюдалась в 66,6-71,5 % 

случаев, полная реканализация наступила у  40,8-53 % 

больных, частота прогрессирования тромбоза, несмотря 

на терапию, не превышала 5,7-9 % [3, 16-18]. По сравне-

нию со случаями без лечения антикоагулянтная терапия 

ТВВ при циррозе печени ассоциировалась с более высо-

кой частотой реканализации вены (44,4 % против 20,0 %, 

Р  =  0,016) и  с  более низкими показателями прогресси-

рования тромбоза (7,4 % против 30,0 %, Р = 0,026) [19]. 

По данным мета-анализа, антикоагулянты в отличие от 

наблюдательной тактики в  4  раза увеличивали вероят-

ность реканализации воротной вены (отношение шан-

сов (ОШ) 4,44; 95 % доверительный интервал (ДИ) 3,11-

6,32) и  в  3  раза уменьшали шансы прогрессирования 

цирротического ТВВ (ОШ 0,33; 95 % ДИ 0,18-0,62) [20]. 

Тем не менее, частота реканализации воротной вены 

после антикоагулянтной терапии ТВВ на фоне цирроза 

ниже, чем при других венозных тромбозах [1]. По дан-

ным E.G. Driever и соавт., это связано с тем, что все цир-

ротические ТВВ состояли из утолщения внутренней 

оболочки стенки воротной вены, напоминающего фи-

броз интимы, и только в трети случаев имелся богатый 

фибрином тромб. По мнению авторов, отсутствие или 

ограниченное количество у  большинства пациентов 

фибрина объясняет сравнительно более низкие показа-

тели реканализации вены при циррозе [21].

Согласно мета-анализам, антикоагулянтная тера-

пия благоприятно влияет на течение и смертность при 

циррозе печени путем снижения риска кровотечения 

из вен пищевода [3, 16] и улучшения общей выживае-

мости [18, 22], которые в определенной степени зависят 

от достижения реканализации воротной вены.

Терапия антикоагулянтами является безопасной 

 и характеризуется сопоставимой частотой геморрагий 

по сравнению с больными, не получавшими лечения [3, 

18, 23, 24]. Варикозное кровотечение в анамнезе, коли-

чество тромбоцитов ниже 50х109/л и  низкий уровень 

сывороточного альбумина  — ключевые факторы ри-

ска кровотечений у пациентов, принимавших антико-

агулянты [25, 26]. Осложнения, связанные с тяжестью 

цирроза, чаще встречались в  случаях, когда не была 

достигнута реканализация воротной вены [25]. По дан-

ным ретроспективного исследования, антикоагулянт-

ная терапия ТВВ в сравнении с отсутствием лечения не 

увеличивала при циррозе печени частоту кровотече-

ний (14,8 % против 24 %, Р = 0,343), в том числе больших 

кровотечений (3,7 % против 6 %, Р = 0,665) и варикоз-

ных геморрагий (3,7 % против 16 %, Р = 0,109) [19]. Ме-

та-анализ показал, что применение антикоагулянтов 

не было связано с повышенным риском кровотечений 

(ОШ 1,21; 95 % ДИ 0,75-1,97), в том числе больших (ОШ 

0,98; 95 % ДИ 0,49-1,95), а  также варикозных геморра-

гий (ОШ 0,35; 95 % ДИ 0,12-1,01) [20].

К  современным вариантам антикоагулянтной те-

рапии относятся препараты гепарина, фондапари-

нукс, антагонисты витамина К  и  прямые оральные 

антикоагулянты.

Гепарины 
Антикоагулянтная терапия включает, прежде всего, 

введение препаратов нефракционированного или низ-

комолекулярного гепаринов. Нефракционированный 

гепарин (НФГ) после связывания с антитромбином III 

нейтрализует фактор Xa и тромбин. Его прием требует 

мониторинга активированного частичного тромбопла-

стинового времени (АЧТВ): терапевтический интервал 

должен в 1,5-2 раза превышать нормальное АЧТВ. Из-за 

этих ограничений и возможных осложнений (гепарин-

индуцированная тромбоцитопения, остеопороз и  др.) 

НФГ в  настоящее время используется значительно 

реже, чем низкомолекулярный гепарин (НМГ). НФГ мо-

жет назначаться при почечной недостаточности и/или 

при подозрении на ишемию кишечника из-за возмож-

ности быстрой отмены, однако внутривенное введение 

исключает длительное применение препарата [10]. 

НМГ нейтрализует в основном фактор Xa. Вводит-

ся подкожно 1-2  раза в  сутки в  фиксированной дозе 

для профилактики и  в  расчете на килограмм массы 

тела  — в  терапевтических целях. Его прием не требу-

ет лабораторного мониторинга, который, тем не менее, 

рекомендуется пациентам с  ожирением, почечной не-

достаточностью (скоростью клубочковой фильтрации 

менее 15 мл/мин) и беременным [27]. 

В  связи с  необходимостью парентерального введе-

ния низкомолекулярный гепарин снижает комплаент-

ность и  качество жизни больного, поэтому использу-

ется в  качестве «инициальной терапии», после чего 

пациенты переводятся на антагонисты витамина К или 

прямые оральные антикоагулянты. Однако в  случаях 

рефрактерного асцита, требующего периодического 

парацентеза, или в  связи со сложностью пролонгиро-

ванного контроля международного нормализованного 

отношения (МНО) НМГ предпочтителен в  сравнении 

с пероральными антикоагулянтами [27].

НМГ является самым приемлемым вариантом при 

любом классе цирроза печени по Child-Pugh, нефрак-

ционированный гепарин может быть препаратом вы-

бора при остром повреждении почек до нормализации 

их функции [28]. 

Основные проблемы применения НМГ касаются 

эффективности и  безопасности его при циррозе так 

же, как и у пациентов без поражения печени с учетом 

наблюдаемого в этих когортах лиц уменьшения актив-

ности антитромбина III. Исследования in vitro и in vivo 

показали, что НМГ эффективен и безопасен у больных 

ТВВ на фоне цирроза печени, несмотря на сниженные 

уровни анти-Ха и  антитромбина III [23, 24, 26, 29]. 

Так, дальтепарин и  эноксапарин приводили к  рекана-

лизации воротной вены в 66,1 % и 78,5 % случаев ТВВ 

соответственно [29, 30]. Полная или частичная река-

нализация воротной вены на фоне лечения надропари-

ном/варфарином встречалась чаще, чем в контроле, как 

в случаях цирротического ТВВ, осложненного острым 
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варикозным кровотечением (67,4 % против 39,5 %, 

Р = 0,009) [23], так и без кровотечения (62,5 % против 

34,4 %, Р = 0,024) [24]. Предикторами успешной тера-

пии, помимо назначения антикоагулянтов (ОШ 4,189; 

95 % ДИ 1,660-10,568; Р = 0,002), были минимальные 

баллы шкалы Child-Pugh (ОШ 0,692; 95 % ДИ 0,488-

0,982; Р = 0,039) и  показатели D-димера <2,00  мкг/мл 

(ОШ 3,600; 95 % ДИ 1,134-11,430; Р = 0,030) [23, 24]. 

Применение НМГ (эноксапарина или дальтепарина) 

способствовало реканализации воротной вены у 61,5 % 

пациентов с циррозом печени и ТВВ, вероятность ко-

торой увеличивалась в случаях благоприятного класса 

Child-Pugh и малых сроков тромбоза [26]. 

Снижение дозы НМГ не приводило к уменьшению его 

эффективности [31]. Так, эноксапарин в дозе 1 мг/кг два 

раза в  день характеризовался аналогичной результатив-

ностью, но меньшим количеством осложнений (четырех-

кратное снижение риска неварикозных кровотечений), 

чем в дозе 1,5 мг/кг в день [30]. Вместе с тем предполага-

ется, что эффективность фиксированного режима дози-

рования дальтепарина в 2,6 раз ниже, чем введение пре-

парата исходя из расчета на килограмм массы тела [29].

Фондапаринукс 
Фондапаринукс ингибирует фактор Xа, селективно 

связываясь с антитромбином III. В отличие от гепарина, 

он не ингибирует тромбин или тромбоцитарный фак-

тор IV, что приводит к снижению риска гепарин-инду-

цированной тромбоцитопении [32]. Вводится подкожно 

1 раз в сутки в фиксированной дозе без лабораторного 

мониторинга, что делает его более удобным, чем НМГ.

В  ретроспективном исследовании фондапаринукс 

в сравнении с НМГ показал более высокую вероятность 

разрешения ТВВ у  больных циррозом печени (77 % 

и 51 %; Р = 0,001), однако его применение сопровожда-

лось увеличением частоты кровотечений (27 % и 13 %; Р 

= 0,06) [33]. Предполагается, что фондапаринукс может 

быть препаратом выбора в случаях сочетания цирроза 

печени с тяжелой тромбоцитопенией.

Антагонисты витамина К
Антагонисты витамина К  нарушают карбоксилиро-

вание и снижают активность витамин K-зависимых фак-

торов свертывания. Из-за узкого терапевтического окна 

и  межлекарственных взаимодействий их прием требует 

мониторинга МНО. Терапевтический интервал соответ-

ствует значениям МНО 2,0-3,0 (целевое МНО — 2,5) [9]. 

Определение терапевтического диапазона антагони-

стов витамина К является сложной задачей у больных 

циррозом печени из-за исходного удлинения протром-

бинового времени. В связи с этим достижение терапев-

тического интервала требует меньших доз препаратов, 

соответственно пациенты могут получать низкую дозу. 

С другой стороны, из-за увеличенных значений обыч-

ное МНО не подходит для больных циррозом, поэтому 

в качестве альтернативы предлагают использовать мо-

дифицированное МНО (МНО-печень) [9]. 

Антагонисты витамина К рекомендуются больным 

циррозом печени класса А по Child-Pugh, хотя всё же 

должны применяться с  осторожностью, так как ис-

ходно измененное МНО может влиять на его целевые 

значения [28]. 

Использование антагонистов витамина К в качестве 

поддерживающей терапии эффективно и безопасно [13], 

а показатели реканализации и побочные эффекты схо-

жи с НМГ [2, 23, 24]. В сравнении с нелеченными боль-

ными у получавших варфарин пациентов определялась 

более высокая частота реканализации воротной вены 

(Р = 0,011), при этом тромбоз улучшился в 68,2 % и 25 % 

случаев, был стабильным в 18,2 % и 37,5 % случаев и про-

грессировал у  13,6 % и  37,5 % обследованных соответ-

ственно [2]. В рандомизированном исследовании часто-

та реканализации воротной вены была в два раза выше 

в случаях применения варфарина (71,9 % против 34,4 %, 

Р = 0,004), чем в контроле, при этом антикоагулянтная 

терапия была предиктором реканализации (отношение 

рисков (ОР) 2,776; 95 % ДИ 1,307-5,893; Р = 0,008) и не со-

провождалась повышенным риском кровотечений [34].

Прямые оральные антикоагулянты
Прямые оральные антикоагулянты прямо ингиби-

руют тромбин (дабигатран) или фактор Ха (риварок-

сабан, эдоксабан бетриксабан и апиксабан) без участия 

антитромбина III или нарушения карбоксилирования 

витамин K-зависимых факторов свертывания. Их преи-

мущества, помимо перорального приема в фиксирован-

ных дозах, включают отсутствие требований к лабора-

торному мониторингу, отсутствие влияния на МНО [9]. 

С  учетом потенциальных межлекарственных вза-

имодействий на концентрацию или эффективность 

прямых оральных антикоагулянтов могут влиять пре-

параты, являющиеся субстратами Р-гликопротеина, 

а  также лекарственные вещества, изменяющие актив-

ность CYP3A4 [35]. 

Фармакокинетика прямых оральных антикоагулян-

тов при циррозе печени недостаточно изучена. По дан-

ным исследований in vitro и in vivo, эффективность пре-

паратов, ингибирующих фактор Ха, может снижаться 

у больных циррозом, что объясняется нарушениями на 

различных этапах метаболизма лекарств (связывание 

с белками плазмы, функция цитохрома р450, экскреция 

с желчью и почечный клиренс) [36, 37]. 

Прямые оральные антикоагулянты могут безопасно 

использоваться у больных циррозом печени класса А по 

Child-Pugh. В случаях класса В по Child-Pugh или кли-

ренса креатинина ниже 30  мл/мин они применяются 

с  осторожностью из-за возможности накопления, что 

требует уменьшения дозы [28, 35], а ривароксабан при 

циррозе класса В не назначается [38]. При классе С по 

Child-Pugh или клиренсе креатинина ниже 15 мл/мин 

их назначение не рекомендуется [28, 35].

Прямые оральные антикоагулянты эффективны 

и  безопасны для лечения тромбоэмболических состо-

яний при циррозе печени [39], в  том числе тромбоза 

воротной вены. Эдоксабан чаще, чем варфарин, приво-

дил к полному разрешению ТВВ у пациентов с цирро-

зом печени (70 % и 20 %), а прогрессирование тромбо-

за встречалось реже (5 % и  47 % соответственно) [40]. 

Ривароксабан по сравнению с  варфарином показывал 

более высокую частоту реканализации воротной вены 
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и  характеризовался большей эффективностью в  отно-

шении рецидивов тромбоза [41]. В проспективном ис-

следовании М.-Н. Ai и соавт., через 6 месяцев лечения 

хронического ТВВ на фоне цирроза печени риварок-

сабаном или дабигатраном частота полной/частичной 

реканализации воротной вены и  улучшения скорости 

кровотока в воротной вене были выше, чем в контро-

ле (Р < 0,05), а  риск геморрагий был сопоставимым 

(Р > 0,05) [42]. При нецирротическом ТВВ прямые 

оральные антикоагулянты были более эффективны, чем 

антагонисты витамина К  (ОШ 4,33; 95 % ДИ 2,4-7,83), 

а  при цирротическом тромбозе  — более эффективны, 

чем отсутствие терапии (ОШ 3,86; 95 % ДИ 1,49-10,03) 

или прием антагонистов витамина К  (ОШ 30,99; 95 % 

ДИ 7,39-129,87) [20, 43]. По данным мета-анализа, пря-

мые оральные антикоагулянты и антагонисты витамина 

К приводили к реканализации воротной вены соответ-

ственно у 87,3 % и 44,1 % больных циррозом и ТВВ, при 

этом прямые оральные антикоагулянты ассоциирова-

лись с более высокой частотой реканализации вены (ОР 

1,67; 95 % ДИ 1,02-2,74) и более низким риском прогрес-

сирования тромбоза (ОР 0,14; 95 % ДИ 0,03-0,57) [44]. 

Частота кровотечений на фоне приема прямых 

оральных антикоагулянтов была сопоставимой или 

ниже, чем в случаях применения традиционных анти-

коагулянтов [20, 40, 41]. В ретроспективных исследова-

ниях [39, 45-47] и мета-анализах [20, 44, 48, 49] прямые 

оральные антикоагулянты при циррозе печени имели 

сходные профили безопасности с  традиционными 

антикоагулянтами, однако риск кровотечений повы-

шался в  случаях прогрессирующего варианта болезни 

[46]. Так, при цирротическом ТВВ прямые оральные 

антикоагулянты были связаны с  более низким сум-

марным риском большого кровотечения (ОР 0,29; 95 % 

ДИ 0,08-1,01), чем антагонисты витамина К, но имели 

сходный суммарный риск варикозного кровотечения 

(ОР 1,29; 95 % ДИ 0,64-2,59) и смерти (ОР 0,31; 95 % ДИ 

0,01-9,578) [44]. 

Длительность и предикторы 
успешной терапии
Наиболее высокая вероятность эффективной анти-

коагулянтной терапии определяется временным ин-

тервалом менее 6 месяцев между постановкой диагноза 

ТВВ и началом лечения [8, 31], хотя, по другим данным, 

ранняя антикоагуляция (в  течение 1-2  недель) также 

связана с  более высоким уровнем реканализации во-

ротной вены [25]. Поэтому оптимальные сроки начала 

антикоагулянтной терапии до конца не определены [37].

Среднее время реканализации воротной вены со-

ставляет 5,5-8 месяцев [8, 50], хотя имеются сообщения 

об отсроченном ответе спустя год лечения [50]. Поэто-

му терапия назначается минимум на полгода, а пациен-

там с тромбозом верхней брыжеечной вены и ишемией 

кишечника антикоагулянты рекомендуются принимать 

пожизненно [6, 9]. 

К другим факторам хорошего ответа на лечение от-

носятся нетяжелое заболевание печени, необширный 

тромбоз, степень окклюзии верхней брыжеечной вены 

менее 50 %, отсутствие предшествующих кровотечений, 

связанных с  портальной гипертензией, меньший раз-

мер селезенки [13, 18, 51]. 

Эффективность терапии должна оцениваться каж-

дые 2-3 месяца путем использования методов визуали-

зации [27].

При прекращении лечения после восстановления 

проходимости воротной вены рецидив тромбоза разви-

вался в 27-56,6 % случаев через 2-5 месяцев (медиана вре-

мени рецидива — 4,0 месяца) [25, 26, 29]. Риск рецидива 

тромбоза после лечения дальтепарином увеличивался 

в 3,1-3,9 раз в случаях начала терапии спустя 3-6 месяцев 

после постановки диагноза [29]. Согласно рекомендаци-

ям для предотвращения повторного тромбоза терапию 

продолжают еще несколько месяцев после реканализа-

ции вены или проводят до трансплантации печени [9]. 

Трансъюгулярное 
внутрипеченочное порто-
системное шунтирование 
(Transjugular Intrahepatic 
Porto-Systemic Shunt — TIPSS)
Ранее тромбоз воротной вены считался противопо-

казанием к  TIPSS. В  действующих рекомендациях по-

казания к TIPSS у пациентов с циррозом печени и ТВВ 

включают: неадекватный ответ или противопоказания 

к антикоагулянтам; хронический ТВВ/портальную ка-

верному с  тяжелыми осложнениями портальной ги-

пертензии (рецидивирующее варикозное кровотечение 

или асцит), рефрактерными к медикаментозному лече-

нию; хронический ТВВ, препятствующий физиологи-

ческому анастомозу между трансплантатом и воротной 

веной реципиента [6, 7, 10, 52]. Кандидаты на транс-

плантацию печени с прогрессирующим ТВВ, не отвеча-

ющие на антикоагулянтную терапию, направляются на 

TIPSS, которое предотвращает распространение тром-

боза и полную окклюзию воротной вены [9].

Целью TIPSS является восстановление портального 

кровотока через шунт и  предотвращение повторного 

тромбоза. 

Наиболее частым показанием к TIPSS у пациентов 

с  циррозом и  ТВВ был не сам тромбоз, а  резистент-

ные к  терапии осложнения портальной гипертензии. 

Успешное проведение TIPSS было ассоциировано 

с клиническим улучшением цирроза, низкой частотой 

ретромбоза и  рецидивирующих портальных кровоте-

чений, уменьшением необходимости в системной анти-

коагуляции, потребность в которой сохранялась толь-

ко при протромботическом состоянии [53, 54]. 

Показатели реканализации после TIPSS варьирова-

ли от 70 до 100 % [53, 55, 56]. По данным мета-анализов, 

частота реканализации и  полной реканализации после 

TIPSS составляет 81-84,4 % и 73-74,61 % соответственно, 

вероятность серьезных осложнений не превышает 10 % 

[55, 57, 58]. В отличие от антикоагулянтов TIPSS было бо-

лее эффективно в реканализации воротной вены и пре-

дотвращении повторного кровотечения, не увеличивало 

риск побочных эффектов, однако и не сопровождалось 

улучшением выживаемости [55, 59, 60]. По  сравнению 

с  консервативным лечением (эндоскопическое лигиро-
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вание вен пищевода в сочетании с пропранололом) TIPSS 

было связано с  лучшими показателями реканализации 

воротной вены (95 % против 70 %; Р = 0,03), ретромбо-

зов (5 % против 33 %; Р = 0,06), частоты повторных ва-

рикозных кровотечений (15 % против 45 % через 1  год 

и 25 % против 50 % через 2 года соответственно; ОР 0,28; 

95 % ДИ 0,10-0,76; Р = 0,008), хотя выживаемость боль-

ных была сопоставимой [61]. В  группе с  позитивными 

результатами TIPSS на фоне хронического ТВВ отмеча-

лось уменьшение давления в воротной вене (27,15 про-

тив 19,74 мм рт.ст., P <0,001), частота смертности была 

сопоставимой (12,9 % против 19,2 %; P >0,05), а  часто-

та повторных кровотечений (14,7 % против 30,8 %; P = 

0,017) — ниже, чем в случаях неудачных исходов TIPSS 

[56]. У больных цирротическим ТВВ, осложненным ва-

рикозным кровотечением, при выполнении TIPSS чаще 

встречалась полная реканализация воротной вены 

(85,5 % против 19,6 %, Р <0,001) и реже 5-летняя частота 

повторного кровотечения из вен пищевода (31,0 % про-

тив 50,1 %; Р = 0,017), чем в случаях назначения эндоско-

пического лечения и антикоагулянтов [62]. 

У пациентов с частичным ТВВ на фоне цирроза пече-

ни, ожидающих трансплантации, TIPSS не влияло на ча-

стоту осложнений, исходы, длительность трансплантации 

или необходимость использования препаратов крови. 

Проведение TIPSS оправданно при ТВВ с каверноз-

ной трансформацией [63], хотя в  этом случае наблю-

даются более низкие показатели технического успе-

ха, которые повышаются до 90 % (диапазон 75-100 %) 

в случаях применения модифицированного трансплан-

тационного или чреспеченочного подхода [64]. Рекана-

лизация воротной вены в  этой ситуации достигается 

путем ангиопластики/стентирования с  последующей 

вставкой TIPSS [65].

Технические сложности TIPSS наблюдаются при 

распространенном ТВВ из-за невозможности пункции 

внутрипеченочной ветви воротной вены, что вынужда-

ет прибегать к чрескожному подходу, увеличивающему 

риск осложнений. 

В  отличие от антикоагулянтов, эндоскопического 

лечения или эндоваскулярного фибринолиза, TIPSS 

может увеличивать риск печеночной энцефалопатии 

(частота — 25-32 %) [62, 66], что, однако, не нашло под-

тверждения в ряде исследований [56, 61].

Эндоваскулярный фибринолиз
Опыт проведения местного или системного тромбо-

лизиса, в том числе в сочетании с TIPSS или антикоагу-

лянтами, у больных ТВВ на фоне цирроза печени огра-

ничен. При цирротическом ТВВ тромболизис обычно 

приводит к  частичной реканализации воротной вены 

и более эффективен в случаях сочетания с тромбэкто-

мией [53]. При ТВВ тромболизис в комбинации с анти-

коагулянтами характеризовался сопоставимой эффек-

тивностью в сравнении с антикоагулянтной терапией, 

но сопровождался более высоким риском заболеваемо-

сти и смертности [67]. 

Эндоваскулярный фибринолиз, как и TIPSS, приво-

дил к улучшению ТВВ у пациентов с циррозом печени 

(85 % и 70 %; Р = 0,304), на фоне тромболизиса встреча-

лось чаще разрешение тромбоза верхней брыжеечной 

(P = 0,048) и селезеночной вен (P = 0,02) [66].

Современные рекомендации отдают предпочтение 

проведению тромболизиса больным с  сохраняющей-

ся, несмотря на антикоагулянты, ишемией кишечника 

только в специализированных центрах [7, 68]. 

Противопоказания для фибринолиза включают недав-

ний инсульт, желудочно-кишечное кровотечение, недав-

нюю ортопедическую, черепно-мозговую или спинномоз-

говую травму и наличие внутричерепной опухоли [53].

Первичная профилактика 
ТВВ при циррозе печени
Пациентам с  циррозом печени и  повышенным ри-

ском венозных тромбоэмболий рекомендуется профи-

лактика НМГ или прямыми оральными антикоагулянта-

ми, которые имеют приемлемый профиль безопасности, 

хотя эффективность их неясна. В случаях цирроза класса 

С по Child-Pugh прямые оральные антикоагулянты для 

профилактики тромботических осложнений не исполь-

зуются [28]. 

Рекомендация вытекает из результатов рандоми-

зированного исследования, показавшего, что лечение 

эноксапарином больных циррозом печени предотвра-

щало возникновение ТВВ [69]. В  группе эноксапари-

на по сравнению с  плацебо наблюдалась более редкая 

встречаемость ТВВ (8,8 % против 27,7 %, Р = 0,048) и эпи-

зодов печеночной декомпенсации (38,2 % против 83,0 %, 

Р <0,0001), а  также снижался риск летальных исходов 

без повышения риска кровотечений, что, по-видимому, 

связано с улучшением барьерной функции кишечника 

и снижением бактериальной транслокации [69]. 

Назначение после спленэктомии больным циррозом 

печени с высоким (активность антитромбина III менее 

70 % и диаметр селезеночной вены более 10 мм) и очень 

высоким риском ТВВ (диаметр селезеночной вены бо-

лее 15 мм) концентрата антитромбина III или концен-

трата антитромбина III, данапароида натрия и варфари-

на приводило к снижению частоты тромбоза [70]. 

Варфарин в  отличие от аспирина был более эффек-

тивен в  профилактике ТВВ после лапароскопической 

спленэктомии при циррозе печени (отсутствие тромбоза 

в 38,5 % и 12,8 % случаев соответственно, P = 0,010), а так-

же оказывал гепато- и нефропротекторное действие [71].

Лечение больных циррозом печени прямыми ораль-

ными антикоагулянтами характеризовалось хорошим 

профилем безопасности, отсутствием венозных тром-

боэмболий и  повышенного риска кровотечений, сни-

жением частоты ишемического инсульта при циррозе 

печени [48, 72-75]. 

Наряду с  этим имеются данные, что тромбопро-

филактика препаратами низкомолекулярного или не-

фракционированного гепарина не снижала риск ве-

нозных тромбоэмболий (ОШ 0,94; 95 % ДИ 0,23-3,71) 

у госпитализированных больных циррозом печени [76, 

77], частоту летальных исходов, но имела тенденцию 

к увеличению риска геморрагий в случаях использова-

ния нефракционированного гепарина [76].
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Вторичная профилактика 
ТВВ после трансплантации 
печени
Тромбоз воротной вены до трансплантации, осо-

бенно имеющий большую протяженность, является 

фактором риска рецидива в случаях неанатомического 

анастомоза [5]. Факторы риска ТВВ после транспланта-

ции, помимо предоперационного тромбоза, включают 

медленный портальный кровоток после реперфузии 

(<1300 мл/мин или <65 мл/мин/100 г), частичную тром-

бэктомию, повреждение интимы вены во время тром-

бэктомии, нефизиологическую реконструкцию притока 

в  воротную вену, тромбофилические нарушения у  ре-

ципиента [27]. Пациентам, имеющим факторы риска, 

при отсутствии коагулопатии, дисфункции трансплан-

тата или низкого (<30-50х109/л) количества тромбоци-

тов в первые 24 часа после операции назначается тера-

пия НМГ (1 мг/кг), которая в неосложненных случаях 

продолжается не менее 2 месяцев, после чего возможна 

пролонгация по индивидуальным показаниям [78]. 

Заключение
В статье изложены особенности лечения, возможные 

методы первичной и вторичной профилактики тромбо-

за воротной вены у больных циррозом печени. Несмо-

тря на существующие клинические рекомендации по 

ведению больных цирротическим ТВВ, выбор той или 

иной терапевтической стратегии, прежде всего, за висит 

от индивидуализированной оценки рисков и  преиму-

ществ каждого из возможных методов лечения.
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