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Аннотация
Цирроз печени часто сопровождается портальной гипертензией, провоцирующей опасные 

варикозные кровотечения пищевода и желудка. Несвоевременная остановка кровотечения приво-
дит к высокой смертности. В терапии активно применяются неселективные β-блокаторы и сомато-
статин.

Материалы и методы. Проведен литературный обзор за последние 25 лет с использованием 
баз данных Google Scholar, PubMed и др. Отобрано 20 релевантных источников, соответствующих 
критериям включения.

Цель исследования. Проанализировать комбинированное лечение в виде неселективных бло-
каторов β-рецепторов и соматостатина в лечении кровотечений из варикозно-расширенных вен пи-
щевода и желудка при циррозе печени.

Результаты. Неселективные β-блокаторы, такие как пропранолол, снижают портальное дав-
ление, частоту сердечных сокращений и сердечный выброс. Соматостатин уменьшает висцераль-
ный кровоток и ингибирует вазодилатацию, способствуя остановке кровотечения. Совместное при-
менение данных препаратов снижает риск повторных кровотечений и развития гепаторенального 
синдрома эффективнее, чем монотерапия.

Выводы. Совместное использование неселективных β-блокаторов и соматостатина повышает 
эффективность лечения варикозных кровотечений при циррозе печени и снижает риск осложнений.

Ключевые слова: цирроз печени, кровотечение, варикозно-расширенные вены, неселектив-
ные блокаторы, β-рецепторы, соматостатин, гепаторенальный синдром.
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Введение
В последующие 20 лет, по мнению экс-

пертов всемирной организации здравоохране-
ния (далее – ВОЗ), увеличится число больных 
циррозом печени (далее – ЦП) более чем на 
20 %. Ежегодно цирроз печени уносит жизни 
более миллиона человек по всему миру. Ос-
новные причины смертности связаны с самим 
заболеванием и его осложнениями, такими 
как синдром портальной гипертензии (далее 
– СПГ), особенно при кровотечениях из вари-
козно-расширенных вен пищевода и желудка 
(далее – ВРВ) [1]. Наибольшая смертность 

отмечается в таких странах, как Молдавия, 
Египет, Монголия, Россия и Великобритания. 
В государствах Центральной Азии уровень 
летальности за последние годы увеличил-
ся более чем на 20 %. Кровотечение из ВРВ 
пищевода и желудка является наиболее дра-
матичным событием как для пациента, так и 
для врача. Данное осложнение представляет 
угрозу для жизни пациентов, а также является 
одним из показаний для экстренной госпита-
лизации в ургентной хирургии. Цирротиче-
ская портальная гипертензия легко способ-
ствует варикозному пищеводно-желудочному 
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кровотечению. Кроме того, острый эпизод за-
болевания развивается стремительно и пред-
ставляет серьёзную угрозу жизни. Показатели 
смертности среди пациентов остаются высо-
кими, и основным фактором её снижения яв-
ляется быстрая остановка кровотечения [2; 
3]. Согласно ряду исследований [4], сомато-
статин способен эффективно контролировать 
кровотечение и предотвращать его повторное 
возникновение за счёт сужения висцеральных 
сосудов и подавления действия эндогенных 
вазодилататоров. Соматостатин так же спо-
собен быстро снижать висцеральный крово-
ток и кровоток слизистой оболочки желудка 
и может быть особенно эффективен в сниже-
нии давления в воротной вене и атипичного 
венозного кровотока. Известно, что сомато-
статин подавляет секрецию желудочной кис-
лоты и защищает нормальную физиологиче-
скую функцию пищевода и дна желудка [5]. 
Исследования показывают, что неселектив-
ные бета-блокаторы (далее – НСББ) могут по-
давлять действие сердечного β 1-рецептора и 
значительно снижать сердечный выброс [6]. 
Наименее важным является то, что он может 
снижать портальное давление и предотвра-
щать возникновение варикозно-расширенных 
вен пищевода и желудка [3; 7].

Несмотря на перечисленные терапевти-
ческие преимущества пропранолола, у некото-
рых пациентов сохраняется риск повторного 
кровотечения, поскольку его эффективность в 
виде монотерапии составляет лишь около 40 
% [8]. У больных циррозом печени постепен-
ное снижение гипердинамического кровотока 
и компенсаторных возможностей сердца при-
водит к адаптации к острой циркуляторной ги-
пертензии, что может спровоцировать снижение 
сердечного выброса. Кроме того, у пациентов с 
гепаторенальным синдромом (далее – ГРС) [9] 
риск осложнений возрастает, что дополнитель-
но ухудшает прогноз и снижает выживаемость. 
Применение соматостатина в сочетании с про-
пранололом при лечении цирроза печени с вари-
козным расширением вен пищевода и желудка 
способствует снижению частоты развития ГРС 
[10]. По данным ВОЗ, в Казахстане по послед-
ним данным на учете с диагнозом «цирроз пе-
чени» состоит около 6000 человек, что требует 
особого внимания среди населения.

Цель исследования. Проанализировать 
комбинированное лечение в виде неселектив-
ных блокаторов β-рецепторов и соматостатина 
в лечении кровотечений из варикозно-расши-
ренных вен пищевода и желудка при циррозе 
печени.

Научная новизна. Если действие само-
го соматостатина, в том числе его широко при-
меняемых аналогов, таких как октреотиды, уже 
доказали свою эффективность в снижении пор-
тального давления, то комбинированное лечение 
совместно с НСББ все еще остается предметом 
обсуждения и требует выработки единого общего 
мнения. Практическая значимость данного поис-
ка будет полезна как для практикующих врачей, 
так и для исследователей. Особенно обсуждается 
долгосрочность комбинированное применение и 
клиническая безопасность. В данном литератур-
ном обзоре будут представлены результаты раз-
ных источников исследования. 

Материалы и методы
Литературный обзор проводился на базе: 

Google Scolar, The Lancet.com, Pubmed, глуби-
на поиска 25 лет. С использованием ключевых 
слов в том числе по системе SMESH: цирроз 
печени, «кровотечение», «варикозно-расширен-
ные вены», «неселективные блокаторы», «β -ре-
цепторы», «соматостатин».

Критерии включения: оригинальные ста-
тьи, литературные обзоры.

Критерии исключения: пациенты пер-
вичного приёма, цирроз печени без признаков 
кровотечения, онкологические заболевания.

Из 90 статей методом включения и ис-
ключения было проанализировано 25 источни-
ков литературы.

Результаты
В доступной литературе имеются мно-

жество исследований о лечении кровотечений 
из варикозно-расширенных вен пищевода и же-
лудка, которые могут быть хирургическими или 
консервативными.

Цирроз печени – это одно из наиболее 
распространённых хронических заболеваний 
печени, часто сопровождающееся серьёзны-
ми осложнениями и высоким уровнем смерт-
ности. Исследования показывают, что у 35-66 
% пациентов с циррозом в течение первых 5-7 
дней после желудочно-кишечного кровотечения 
развиваются бактериальные инфекции [11]. Та-
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кие инфекции усугубляют течение болезни, за-
трудняют лечение и ухудшают прогноз. Одним 
из самых опасных осложнений при декомпен-
сированном циррозе является разрыв варикоз-
но-расширенных вен пищевода и желудка. Это 
состояние начинается внезапно и представляет 
серьёзную угрозу жизни, сопровождаясь вы-
сокой смертностью. Своевременная остановка 
кровотечения играет ключевую роль в сниже-
нии летальности [12]. К типичным симптомам 
относятся мелена (тёмный, дегтеобразный стул) 
и кровавая рвота. В тяжёлых случаях возможно 
развитие геморрагического шока, представля-
ющего угрозу для жизни. Эффективное лече-
ние цирроза печени и связанных с ним вари-
козных вен пищевода и желудка крайне важно 
для уменьшения смертности. Гепаторенальный 
синдром – это функциональная форма острой 
почечной недостаточности, возникающая на 
фоне тяжёлого поражения печени. Частота его 
возникновения увеличивается: примерно у 40 
% пациентов с циррозом и асцитом развивается 
ГРС в течение 5 лет, а прогноз у таких пациен-
тов остаётся неблагоприятным. При циррозе с 
кровотечением из варикозных вен наблюдается 
расширение периферических сосудов и значи-
тельное снижение эффективного объёма цирку-
лирующей крови, что приводит к недостаточно-
му кровоснабжению жизненно важных органов. 
В ответ активируются вазоконстрикторные ме-
ханизмы организма, включая выделение анти-
диуретического гормона, что снижает клубоч-
ковую фильтрацию и сужает почечные артерии, 
вызывая развитие ГРС [13]. Кровотечение из 
варикозных вен желудка и пищевода также ак-
тивирует ренин-ангиотензин-альдостероновую 
систему, что дополнительно снижает почечный 
кровоток, усиливает задержку натрия, уменьша-
ет фильтрацию в почках и усугубляет почечное 
повреждение – всё это также играет важную 
роль в развитии ГРС [14].

Комбинированное лечение НСББ с со-
матостатином оказывает значительное влия-
ние на систолическое (далее – SAP) и среднее 
артериальное давление (далее – MAP). После 
проведения терапии эти показатели в исследу-
емой группе были ниже, чем до начала лече-
ния, и также ниже, чем в контрольной группе. 
Пропранолол способен ингибировать действие 
β-адренорецепторов миокарда, снижая частоту 

сердечных сокращений и замедляя проводи-
мость атриовентрикулярного узла. Это приво-
дит к значительному снижению объема цирку-
лирующей крови и давления в воротной вене 
[15]. Кроме того, пропранолол может взаимо-
действовать с β2-адренорецепторами, активи-
руя висцеральные α-рецепторы, что усиливает 
сократимость висцеральных артерий, снижает 
внутрипеченочное синусоидальное давление, 
уменьшает кровоток и способствует улучше-
нию гемостаза [16]. Возникновение ГРС явля-
ется многофакторным. Кроме того, механизм 
у пациентов с циррозом печени, осложненным 
варикозным расширением вен пищевода и же-
лудка, более сложен. В настоящее время име-
ется относительно мало сообщений о влиянии 
соматостатина и пропранолола на частоту воз-
никновения ГРС у пациентов с циррозом пе-
чени, осложненным варикозным расширением 
вен пищевода и желудка [17].

Что касается механизма действия НСББ, 
то он включает использование аспирина при за-
болеваниях печени. Этот механизм заключается 
в подавлении связывания катехоламинов с β1 
и β2 рецепторами. Активация β2 рецепторов в 
висцеральных сосудах приводит к их сужению, 
что, в свою очередь, снижает pH и значительно 
уменьшает сердечный выброс и давление в во-
ротной вене печени. Исследования подтверди-
ли, что это способствует улучшению симптомов 
при разрыве и кровотечениях из варикозных 
вен. Примером традиционного НСББ является 
пропранолол, который широко используется в 
качестве первичной профилактики кровотече-
ний из варикозно-расширенных вен пищевода 
и желудка при декомпенсированном циррозе. 
Пропранолол действует как антагонист β1 ре-
цепторов, снижая частоту сердечных сокраще-
ний и уменьшая сердечный выброс, а также 
блокирует β2 рецепторы, вызывая сужение вис-
церальных сосудов [18].

У пациентов с циррозом печени гипер-
динамическое кровообращение и постепенное 
снижение компенсаторных возможностей серд-
ца приводят к адаптации организма к острой 
циркуляторной гипертензии, что может вызвать 
снижение сердечного выброса. Исследования 
показали, что комбинация препаратов может 
значительно повысить их терапевтическую эф-
фективность [19].
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На данный момент существует ограни-
ченное количество данных о применении сома-
тостатина в комбинации с пропранололом для 
лечения варикозных кровотечений из пищевода 
и желудка. Исследования, проведённые Gan Mao 
et al. (2022), показали, что после лечения в обе-
их группах, получавших соматостатин или про-
пранолол, наблюдалось снижение кровотока в 
воротной и селезеночной венах по сравнению 
с уровнями до терапии [20]. Однако снижение 
было больше при их совместном использовании. 
При этом происходило сокращение перифериче-
ских кровеносных сосудов и снижение сердечно-
го выброса. Ключевым адаптивным механизмом 
при лечении с помощью НСББ является стиму-
лирование увеличения частоты сердечных сокра-
щений через активацию β1-рецепторов. Однако 
этот эффект значительно ослабляется у пациен-
тов с кровотечением из варикозно-расширенных 
вен пищевода и желудка, что приводит к даль-
нейшему снижению артериального давления и 
сердечного выброса, а также повышает риск раз-
вития гепаторенального синдрома (далее – ГРС).

Обсуждение
Соматостатин способен снижать крово-

ток в желудочно-кишечном тракте, подавлять 
высвобождение кислых веществ и усиливать 
вазоконстрикцию, что способствует остановке 
кровотечения. Он также может контролировать 
кровотечение, сужая висцеральные сосуды и 
подавляя активность эндогенных вазодилата-
торов, эффективно предотвращая повторные 
кровотечения. Это быстро снижает висцераль-
ный кровоток и кровоток слизистой оболочки 
желудка, а также эффективно снижает порталь-
ное давление и венозный кровоток в атипич-
ных венах. Кроме того, соматостатин ингиби-
рует секрецию желудочной кислоты, защищая 
нормальные функции пищевода и желудка, и 
является эффективным средством для лечения 
варикозных кровотечений пищевода и желудка. 
Однако увеличение дозы соматостатина не при-
водит к дальнейшему снижению портального 
давления, а значительных изменений в сосуди-
стом сопротивлении не наблюдается, что свиде-
тельствует о невозможности его использования 
для повышения портального давления с целью 
улучшения лечебного эффекта. Следовательно, 
соматостатин требует комплексного подхода в 
лечении [20]. Правильный индивидуальный вы-

бор лечения пищеводно- желудочных кровоте-
чений при циррозе печени позволяет избегать 
первичного и рецидивного кровотечения или 
минимизировать эпизоды кровотечения [21]. В 
литературе известны случаи применения комби-
нированного лечения, которые демонстрируют 
благоприятный исход комбинированного лече-
ния [22]. Некоторые авторы указывают на то, что 
комбинированное лечение способствует сниже-
нию риска кровотечения более чем на 20 % [23]. 
Применение данных методов в будущем может 
получить широкое распространение, но для это-
го необходимы дополнительные клинические до-
казательства. Известны случаи, когда НССБ при-
менялись в период терминальных стадий заболе-
вания печени, указывая на то, что НССБП спо-
собствуют поддержанию функции печени [24]. 
Рассматривая развитие лечения данного заболе-
вания, трансплантация печени в будущем будет 
рассматриваться как крайний метод лечения, что 
возлагает большие надежды на эффективность 
консервативного лечения [25-27].

Известно, что раньше широко не обсуж-
далось применение комбинированного лечения 
при циррозе печени, так как аналог соматоста-
тина как октеротид являлся препаратом выбора. 
Однако ежегодный рост числа случаев цирроза 
печени, а также тяжёлые рецидивы кровотече-
ний из варикозно-расширенных вен пищевода 
требуют более эффективного использования 
в сочетании другими препаратами. Исходя из 
литературного поиска, НСББ и соматостатин 
уменьшает висцеральный кровоток и ингиби-
рует вазодилатацию, способствуя остановке 
кровотечения. Совместное применение данных 
препаратов снижает риск повторных кровоте-
чений и развития гепаторенального синдрома 
эффективнее, чем монотерапия. Комбинация 
применения двух препаратов не понижает фар-
макологический эффект, так как если один об-
ладает гемостатическим эффектом, то второй 
– снижением портального давления.  В резуль-
тате поиска были изучены экспериментальные 
исследования, которые тоже указывают на бла-
гоприятный прогноз применения данного лече-
ния. Как указывалось выше, комбинированное 
лечение НССБ и соматостатином применяется 
не только с целью профилактики первичного и 
рецидивного кровотечения, но и на терминаль-
ных стадиях заболевания печени для поддер-
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жания основных функции печени. Также в пер-
спективе имеются данные, указывающие на воз-
можность индивидуальной коррекции дозиров-
ки комбинированного лечения в зависимости 
от необходимости и длительности заболевания 
печени. Конечно, данный метод лечения имеет 
свои недостатки, которые требуют тщательного 
мониторинга водно-электролитного баланса и 
нередко могут осложниться снижением натрия 
и калия. Но с учетом того, что риски электро-
литных нарушений не столь смертельны как 
эпизоды кровотечения, а также при широком 
применении анализов водно-электролитных на-
рушений, то, вероятнее всего, можно компенси-
ровать электролитный баланс. Изучая материа-
лы для окончательного вывода, можно сделать 
заключение, что необходимы дополнительные 
клинические исследования, которые позволят 
применять комбинированную терапию. 

Выводы
Таким образом, неселективные бета 

блокаторы в сочетании с соматостатином бо-
лее эффективны при лечении цирроза печени, 
осложненного варикозным кровотечением пи-
щевода и желудка, чем соматостатин в отдель-
ности. С учетом воздействия на сердечно-сосу-
дистую и эндокринную системы можно сказать, 
что эффективность комбинированного лечения 
намного выше, чем монотерапия, при условии 
соблюдения компенсации водно-электролитного 
баланса строго по назначению. Следующим на-
правлением нашего исследования будет поиск 
литературы по изучению индивидуальных под-
ходов комбинированного лечения при некомпе-
нисровнных водно-электролитных нарушениях 
и на поздних стадиях цирроза печени с четкими 
указаниями, направленными на дозировку и на 
коррекцию электролитного баланса. Анализируя 
исследования многих авторов, можно сделать 
обобщение: на консервативное лечение возлага-
ются большие надежды, которые будут учиты-
вать не только профилактику рецидивного пище-
водно-желудочного кровотечения, но и качество 
жизни. В дальнейшем необходимы дополнитель-
ные исследования с использованием принципов 
мониторинга за состоянием пациента.

В дальнейшем ожидаются исследования, 
где будут проанализированы результаты по-
бочных эффектов комбинированного лечения, 
варианты выпуска новых лекарственных форм, 

риски применения, осложнения, которые могли 
бы дать полную картину эффективности комби-
нированного лечения при данном заболевании 
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ЕМЕС Β-БЛОКАТОРЛАР МЕН СОМАТОСТАТИННІҢ РӨЛІ
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Аңдатпа
Бауыр циррозы көбінесе порталдық гипертензиямен бірге жүреді, бұл өңеш пен асқазаннан 

қауіпті варикозды қан кетуді тудырады. Қан кетуді уақытылы тоқтатпау өлімге әкеледі. Терапияда 
селективті емес β-блокаторлар және соматостатин белсенді қолданылады.

Зерттеудің мақсаты. Бауыр циррозында өңеш пен асқазанның варикозды тамырларынан 
қан кетуді емдеуде селективті емес β-рецепторлық блокаторлар мен соматостатин түріндегі аралас 
емдеуді талдаңыз.

Материалдары мен әдістері: соңғы 25 жылда Google Scholar, PubMed және т.б. дерекқорларды 
пайдалана отырып әдеби шолу жүргізілді.

Нәтижелер: пропранолол сияқты селективті емес β-блокаторлар портал қысымын, жүрек соғу 
жиілігін төмендетеді. Соматостатин висцеральды қан ағымын азайтады және қан кетуді тоқтатуға 
көмектесетін вазодилатацияны тежейді. Осы препараттарды бірлесіп қолдану монотерапияға 
қарағанда қайталанатын қан кету және гепаторенальды синдромның даму қаупін азайтады.

Қорытынды: селективті емес β-блокаторлар және соматостатинді бірге қолдану бауыр цир-
розында варикозды қан кетуді емдеудің тиімділігін арттырады және асқыну қаупін азайтады.

Түйін сөздер: бауыр циррозы, қан кету, варикозды тамырлар, селективті емес блокаторлар, 
β-рецепторлар, соматостатин, гепаторенальды синдром.
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TREATMENT OF VARICOSE VEIN BLEEDING IN CIRRHOSIS OF THE LIVER

M. K. Ismailov1*, M. A. Kuzikeev1, N. A. Zhantalinova1,2

1 NEI «Kazakh-Russian Medical University», Kazakhstan, Almaty
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Аннотация
Cirrhosis of the liver is often accompanied by portal hypertension, which causes dangerous varicose 

veins of the esophagus and stomach. Untimely stop of bleeding leads to high mortality. Nonselective beta-
blockers and somatostatin are actively used in therapy.

The purpose of the study. Тo analyze the combined treatment of nonselective beta-receptor blockers 
and somatostatin in the treatment of bleeding from varicose veins of the esophagus and stomach in cirrhosis 
of the liver.

Мaterials and Methods: A literature review conducted over the past 25 years in Google Scholar, 
PubMed, and other databases revealed 20 relevant sources. The selected sources meet the inclusion criteria.

Results: NSB, like propranolol, reduces portal pressure, heart rate, and cardiac output. Somatostatin 
reduces visceral blood flow and inhibits vasodilation, helping to stop bleeding. The combined use of these 
drugs reduces the risk of recurrent bleeding and the development of hepatorenal syndrome more effectively 
than monotherapy.

Conclusions: The combined use of NSB and somatostatin increases the effectiveness of the treatment 
of varicose veins in cirrhosis of the liver and reduces the risk of complications

Keywords: cirrhosis of the liver, bleeding, varicose veins, nonselective blockers, beta-receptors, 
somatostatin, hepatorenal syndrome.
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