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Цель. Разработка и оценка информативности ранних прогностических критериев разви-
тия острой печеночной недостаточности (ОПечН) при токсических поражениях печени 
различной этиологии.
Материал и методы. С целью выявления ранних диагностических маркеров токсиче-
ского поражения печени и прогностических критериев развития острой печёночной 
недостаточности (ОПечН) был проведён анализ 32 клинических, лабораторных и ин-
струментальных показателей у 545 пациентов, поступивших в отделения токсикологии, 
комбустиологии и хирургии РНЦЭМП в 2021–2024 гг. с острыми отравлениями, тяжёлыми 
ожогами и панкреатитами. Расчёт информативности клинико-лабораторных и инстру-
ментальных признаков проводился с использованием дивергенции Кульбака–Лейблера 
для дискретных распределений с применением статистической программы OriginPro 8.6.
Результаты. Изучение информативности показателей в плане раннего прогноза раз-
вития острой печеночной недостаточности выявило, что наиболее информативными 
прогностическими критериями на 3-е сутки оказались свободный аммиак крови, лактат 
крови, щелочная фосфатаза крови, коэффициент де Ритиса, которые послужили основой 
для разработки шкалы прогноза развития ОПечН на раннем этапе. Для каждого параме-
тра рассчитывался индивидуальный динамический отрицательный коэффициент, после 
чего значения суммировались. Пациенты с низким риском развития набирали до 3,7 бал-
лов включительно, средним – свыше 3,8 до 5,3 баллов, высоким риском – выше 5,3 балла. 
Развитие ОПечН чаще всего наблюдалось у пациентов с высокой степенью риска: в 96% 
случаев патология развивалась у больных, набравших более 5,3 баллов, что свидетель-
ствует о высокой чувствительности разработанной шкалы. Созданный банк данных и 
шкала оценки риска развития ОПечН послужили основой для разработки компьютерной 
программы, которая позволяет при заполнении вышеуказанных лабораторных параме-
тров конкретного пациента при поступлении и на 3-е сутки автоматически рассчитать 
степень риска ОПечН.
Выводы. Выявление ранних прогностических критериев развития ОПечН позволяет 
автоматизировать процесс диагностики ещё до начала клинической манифестации 
заболевания путём разработки прогностической шкалы и созданного на её основе 
онлайн-калькулятора. Разработанная авторами статьи программа прогнозирования 
ОПечН обеспечивает возможность выработки мер профилактики на раннем этапе за-
болевания.
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бака–Лейблера, прогностическая шкала, онлайн-калькулятор.
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Aim. Development and evaluation of the informativeness of early prognostic criteria for the 
development of acute liver failure (ALF) in toxic liver damage of various etiologies.
Material and methods. In order to identify early diagnostic markers of toxic liver dama-
ge and prognostic criteria for ALF, an analysis of 32 clinical, laboratory and instrumental 
parameters was performed in 545 patients admitted to the toxicology, combustiology, and 
surgery departments of the Russian Scientific Center for Emergency Medicine in 2021–2024 
with acute poisoning, severe burns, and pancreatitis. The informativeness of clinical, labora-
tory, and instrumental parameters was calculated using the Kullback-Leibler divergence for 
discrete distributions using the OriginPro 8.6 statistical program.
Results. The study of the informativeness of the indicators in terms of early prediction of 
acute liver failure development revealed that the most informative prognostic criteria on the 
3rd day were free ammonia in the blood, blood lactate, alkaline phosphatase in the blood 
(ALP), the de Ritis coefficient, which served as the basis for developing a scale for predicting 
the development of ALF at an early stage. In this case, a separate dynamic negative coeffici-
ent was calculated for each indicator, which were then summed up. Patients with a low risk 
of development scored up to and including 3.7 points, average over 3.8 to 5.3 points, high 
risk – above 5.3 points. At the same time, the highest probability of developing ALF and death 
of the patient was found in patients who scored over 5.3 points – 96.0%, that is, with a high 
degree of risk, which indicates good sensitivity of the developed scale. The created database 
and the scale for assessing the risk of developing acute liver failure served as the basis for 
developing a computer program that allows, when filling in the above laboratory parameters 
of a specific patient upon admission and on the 3rd day, to automatically calculate the degree 
of risk of acute liver failure.
Conclusions. Identification of early prognostic criteria for the development of acute liver 
failure allows automating the diagnostic process even before the onset of manifestation by 
developing a prognostic scale and an online calculator based on it. The program for predic-
ting acute liver failure created by the authors of the article will allow developing preventive 
measures at an early.

Keywords. Acute liver failure, toxic hepatitis, endotoxicosis, diagnostics, prevention, early cri-
teria, Kullback-Leibler information measure, prognostic scale, online calculator.
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Введение

Острая печёночная недостаточность (ОПечН) – 
это синдром, характеризующийся быстрым по-
ражением печени после воздействия острого 
повреждающего фактора у пациента без каких-
либо признаков хронического заболевания пе-
чени [1, 2, 3, 4]. С учётом идентичности аббре-
виатуры с русскоязычным сокращением «острая 
почечная недостаточность (ОПН)», во избежание 
путаницы в терминах, в дальнейшем мы будем 
использовать сокращение ОПечН.

Основными этиологическими факторами, 
приводящими к развитию данного грозного со-
стояния, являются отравления гепатотоксичны-
ми ядами, тяжёлое течение острых инфекцион-
ных гепатитов, а также различные хирургические 
эндотоксикозы, такие как обширные ожоги, пан-
креонекроз, перитонит [1, 2, 3, 5]. В последних 

случаях ОПечН выступает компонентом полиор-
ганной недостаточности.

Традиционное представление об острой пе-
чёночной недостаточности (ОПечН) характери-
зует данную патологию как жизнеугрожающее 
состояние, возникающее у пациентов без пред-
шествующего заболевания печени. ОПечН прояв-
ляется поражением печени в виде значительных 
отклонений печёночных тестов от нормы, разви-
тием холестаза, коагулопатии (международное 
нормализованное отношение, МНО>1,5), а также 
печёночной энцефалопатии (ПЭ) [1, 5, 6]. По дан-
ным различных исследователей, летальность при 
ОПечН составляет от 52 до 80% [1, 2, 3, 5, 7].

Первое определение острой печёночной не-
достаточности (ОПечН) было предложено Trey 
и Davidson в 1970 году. Согласно их трактовке, 
ОПечН представляет собой потенциально об-
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ратимое состояние, возникающее в результате 
тяжёлого поражения ранее здоровой печени и 
приводящее к развитию печёночной энцефало-
патии в течение восьми недель с момента появ-
ления первых клинических проявлений [1, 8].

В литературе встречаются различные подхо-
ды к интерпретации нарушений функции печени, 
а также клинических и лабораторных признаков, 
сопровождающих данное состояние. Более того, 
представления об ОПечН у разных авторов суще-
ственно различаются [8]. Так, Э.И. Гальперин и 
соавт. (2012) предложили рассматривать ОПечН 
как состояние, проявляющееся нарушением 
функционирования собственно печёночной тка-
ни и включающее расстройства, связанные с по-
ражением головного мозга, исходом которых 
может стать развитие печёночной комы [1, 5, 9].

Таким образом, современные представления 
об острой печёночной недостаточности (ОПечН) 
характеризуют её как манифестацию тяжёлого, 
декомпенсированного поражения печени раз-
личной этиологии либо как компонент полиор-
ганной недостаточности при критических состо-
яниях [1, 9, 10, 11].

Однако при таком подходе практикующий 
врач экстренной медицины, как правило, реаги-
рует на развитие ОПечН уже на поздней стадии, 
когда требуется медикаментозное протезирова-
ние органа или его хирургическая замена. Это 
значительно ограничивает возможности для 
своевременного проведения адекватной профи-
лактики данного состояния.

В связи с изложенным назрела необходи-
мость кардинального пересмотра самого поня-
тия острой печёночной недостаточности (ОПечН), 
более углублённого изучения закономерностей 
её развития, а также поиска ранних маркеров по-
ражения печени, которые позволят проводить 
профилактику ОПечН или начинать её лечение 
уже на субклинической стадии [10, 11, 12].

Цель. Разработка и оценка информативно-
сти ранних прогностических критериев развития 
острой печеночной недостаточности (ОПечН) 
при токсических поражениях печени различной 
этиологии.

Материал и методы

С целью выявления ранних диагностиче-
ских маркеров токсического поражения печени 
и прогностических критериев развития ОПечН 
был проведён анализ 32 клинических, лабора-
торных и инструментальных показателей у 545 
пациентов, поступивших в отделения токсико-
логии, комбустиологии и хирургии РНЦЭМП в 
2021–2024 гг. с острыми отравлениями, тяжёлы-

ми ожогами и панкреатитами. По результатам 
исследований был сформирован банк данных.

В исследование пациентов с токсическими ге-
патитами, в том числе осложнёнными развитием 
ОПечН, включались данные клинического осмотра 
(цвет кожных покровов, наличие геморрагических 
высыпаний, увеличение размеров печени, цвет 
мочи), а также биохимические показатели веноз-
ной крови: аланинаминотрансфераза (АлТ), аспар-
татаминотрансфераза (АсТ), коэффициент де Рити-
са, уровень глюкозы, общий и прямой билирубин, 
лактатдегидрогеназа (ЛДГ), щелочная фосфатаза 
(ЩФ), уровень лактата и свободного аммиака.

Гемостазиологический потенциал оценивали 
по протромбиновому времени, концентрации 
фибриногена (г/л) и времени свёртывания крови 
(ВСК, сек). Исследования проводились с исполь-
зованием коагулометров HumaClot Junior (2014) 
и Coax BioSystems (Испания, 2019). Дополнитель-
но проводились психометрические тесты для 
оценки степени печёночной энцефалопатии.

Нами был проведён расчёт информативно-
сти клинико-лабораторных и инструментальных 
признаков с использованием дивергенции Куль-
бака–Лейблера для дискретных распределений 
в статистической программе OriginPro 8.6:

DKL(P||Q)=iSP(i)log(Q(i)P(i)),

где: P, Q – плотности вероятности для непрерыв-
ного случая.

P(i)– вероятность признака у больных с острой 
печеночной недостаточностью (ОПечН).

Q(i)Q – вероятность того же признака у паци-
ентов без ОПечН.

log – логарифм
Единица измерения – биты.
Критерием высокой информативности призна-

ка для прогноза развития острой печеночной не-
достаточности (ОПечН) считался уровень дивер-
генции Кульбака–Лейблера, превышающий 1,5 
бита. В процессе анализа автоматически опреде-
лялись относительный риск летального исхода – 
как отношение количества умерших пациентов к 
количеству выживших – и степень влияния каж-
дого признака на вероятность развития ОПечН.

Ключевым прогностическим критерием риска 
развития ОПечН являлась отрицательная дина-
мика показателя на третьи сутки по сравнению с 
данными этого же показателя при поступлении.

Результаты исследования

Из 545 обследованных нами пациентов у 84 
(15,4%) развилась острая печеночная недоста-
точность (ОПечН). Из них 49 пациентов сконча-
лись, что определяет общую летальность среди 

Ранние предикторы развития острой печеночной недостаточности при острых отравлениях и эндотоксикозах
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больных с токсическими гепатитами на уровне 
8,9%. Однако среди пациентов с уже развившей-
ся ОПечН летальность составила 58,4%, что соот-
ветствует данным зарубежных исследователей 
и подтверждает актуальность настоящего иссле-
дования. Распределение пациентов по нозоло-
гическим формам представлено в таблице 1.

Как видно из таблицы, чаще всего острая печё-
ночная недостаточность с высокой летальностью 
развивалась у пациентов с тяжёлыми ожогами.

Изучение информативности клинических, ла-
бораторных и инструментальных показателей у 
пациентов с токсическими поражениями печени 

в контексте раннего прогноза развития острой 
печёночной недостаточности выявило ряд зна-
чимых результатов (рис. 1).

Наиболее информативными прогностически-
ми критериями на третьи сутки оказались следу-
ющие лабораторные показатели:

1. Свободный аммиак крови, мкмоль/л – 2,74 
бита. 2. Лактат крови, ммоль/л – 1,79 бита. 3. ЩФ 
крови, u/l – 1,8 бита. 4. Коэффициент де Ритиса 
(соотношение АсТ/АлТ, норма – 0,91–1,75) – 2,10 
бита (см. рис. 1).

Что касается других показателей, которые тра-
диционно рассматриваются как признаки разви-

Таблица 1. Распределение пациентов с токсическими гепатитами по нозологическим группам (n=545)

Нозологические группы Количество пациентов, 
абс (%)

Из них количество пациен-
тов с развившейся ОПечН,
абс (% от количества боль-

ных в группе)

Количество умерших 
пациентов,

абс (% от количества 
больных в группе)

Острые отравления 442 (81,2) 41(9,2) 19 (4,2)

Тяжелообожжённые 58 (10,6) 28 (48,2) 21 (36,2)

Панкреонекрозы 45 (8,2) 15 (33,3) 9 (20)

Всего 545 (100) 84 (15,4) 49 (8,9)

                       Критерии очень высокой информативности

Рис. 1. Распределение клинических, лабораторных и инструментальных показателей по уровню информативнос
ти для прогноза развития ОПечН на раннем этапе (3-е сутки) согласно расчётам по формуле Кульбака–Лейблера
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тия острой печеночной недостаточности (ОПечН) – 
МНО, протромбиновый индекс (ПТИ), уровень аль-
бумина, билирубин, проба Рейтмана – то на третьи 
сутки их значения находились в пределах нормы 
либо не превышали критических уровней.

Кроме того, указанные показатели не демон-
стрировали отрицательной динамики по сравне-
нию с данными, зафиксированными при посту-
плении. Это позволяет исключить их в качестве 
ранних критериев субклинической стадии ОПечН 
(см. рис. 1).

Таким образом, у исследуемых пациентов 
было выявлено четыре ранних высокоинформа-
тивных лабораторных показателя, которые были 
распределены по степени риска развития острой 
печеночной недостаточности (ОПечН). Данные 
распределения показателей представлены в 
таблице 2. Для каждого показателя рассчиты-
вался отдельный динамический отрицательный 
коэффициент, значения которых затем сумми-
ровались. Пациенты с низким риском развития 
ОПечН набирали до 3,7 баллов включительно, со 
средним риском – от 3,8 до 5,3 баллов, с высо-
ким риском – свыше 5,3 баллов (см. таблицу 2).

Нами проведён анализ риска развития острой 
печеночной недостаточности (ОПечН) и леталь-

ности в соответствии с разработанной бальной 
шкалой (таблица 3).

Согласно полученным данным, наибольшая 
вероятность развития ОПечН и летального ис-
хода отмечена у пациентов, набравших свыше 
5,3 баллов – 96,0% (в среднем между 92,0% и 
100%), что соответствует высокой степени риска 
и свидетельствует о высокой чувствительности 
предложенной прогностической шкалы (см. 
таблицу 3).

Созданный банк данных и шкала оценки 
риска развития острой печеночной недоста
точности (ОПечН) послужили основой для разра-
ботки компьютерной программы «Онлайн-каль-
кулятор прогнозирования острой печеночной 
недостаточности на раннем этапе» (DGU 25870 
от 24.06.2023).

Программа позволяет, на основании введён-
ных лабораторных параметров конкретного па-
циента при поступлении и на третьи сутки, ав-
томатически рассчитать степень риска развития 
ОПечН. Это обеспечивает возможность своевре-
менного формирования тактики профилактиче-
ских и лечебных мероприятий, а также ведения 
архивного банка данных по данной категории 
пациентов (см. рис. 2, 3).

Таблица 2. Распределение больных в зависимости от риска развития острой печеночной недостаточности
на раннем этапе (n=545)

Показатель Низкий риск
n=286

Умеренный риск
n=184

Высокий риск
n=75

Уровень свободного аммиака на 3-е сутки/уровень свобод-
ного аммиака при поступлении

<=1,1 >1,1 ÷ <=1,4 >1,4

Уровень ЩФ на 3-е сутки/ уровень ЩФ при поступлении <=1,5 >1,5 ÷ <=2,0 >2

Уровень лактата на 3-е сутки/ уровень лактата при посту-
плении

<=1,0 >1,0 ÷ <=1,5 >1,5

Коэффициент де Ритиса (соотношение АСТ/АЛТ, норма 
0,91–1,75) на 3-е сутки/ коэффициент де Ритиса при посту-
плении

<=0,1 >0,1 ÷ <=0,4 >0,4

Итого <=3,7 >3,7 ÷ <=5,3 >5,3

Таблица 3. Риск развития острой печеночной недостаточности и летальности у больных с токсическими
гепатитами (n=315)

Риск развития ОПечН Общее количество 
больных (n=545)

Число больных с ОПечН 
(n=84), абс (% общего 
количества больных с 

ОПечН)

Количество умерших
больных (n=49),

абс (% общего количества 
умерших в группе риска)

Низкий риск (<=3,7) 286 0 (0%) 0 (0%)

Средний риск (>3,7 ÷ <=5,3) 184 15 (8,1%) 7 (46,6%)

Высокий риск (>5,3) 75 69 (92%) 42 (56%)
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Выводы
Острая печеночная недостаточность (ОПечН) 

является грозным осложнением токсических по-
ражений печени как экзогенной, так и эндоген-
ной этиологии, сопровождающимся высокой ле-
тальностью.

В результате проведённого исследования 
выявлены следующие ранние прогностически 
значимые лабораторные показатели развития 

ОПечН: уровень свободного аммиака крови, 
уровень лактата крови, активность щелочной 
фосфатазы и коэффициент де Ритиса, что соот-
ветствует основным патогенетическим механиз-
мам формирования синдрома.

Выявление ранних прогностических критери-
ев развития ОПечН позволило автоматизировать 
процесс диагностики ещё до клинической мани-
фестации за счёт разработки прогностической 

0,92

0,92

Ф.И.О. Номер И.Б:

  №                                                                   Описание                                                                    Значение                        Результат

   1                                Уровень свободного аммиака на 3-е сутки – х11:                                       278

   2                            Уровень свободного аммиака при поступлении – х12:                                 134

   3                                                  Уровень ЩФ на 3-е сутки – х21:                                                      235

   4                                             Уровень ЩФ при поступлении – х22:                                                  98

   5                                              Уровень лактата на 3-е сутки – х31:                                                   3,8

   6                                         Уровень лактата при поступлении – х32:                                              2,1

   7             Коэффициент де Ритиса (соотношение АСТ/АЛТ, норма 0,91–1,75)
                                                                  на 3-е сутки – х41:

   8                                   Коэффициент де Ритиса при поступлении – х42:

Дата:

Итого:

Хамидов Анвар Баходирович 9779

18.02.2023

0,55

Рис. 2. Образец применения компьютерной программы «Онлайн-калькулятор прогнозирования
острой печеночной недостаточности на раннем этапе». Заполнение клинических критериев

Рис. 3. Образец применения компьютерной программы «Онлайн-калькулятор прогнозирования
острой печеночной недостаточности на раннем этапе». Расчет риска развития ОПечН
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шкалы и созданного на её основе онлайн-каль-
кулятора.

Разработанная нами программа прогнозиро-
вания острой печеночной недостаточности мо-
жет быть использована для реализации эффек-
тивных профилактических мер уже на раннем 
этапе развития заболевания.
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ЎТКИР ЗАҲАРЛАНИШЛАР ВА ЭНДОТОКСИКОЗЛАРДА ЎТКИР ЖИГАР 
ЕТИШМОВЧИЛИГИ РИВОЖЛАНИШИНИНГ ЭРТА ПРЕДИКТОРЛАРИ

А.М. ХАДЖИБАЕВ1,2, Д.Б. ТУЛЯГАНОВ1,2, А.А. СТОПНИЦКИЙ1,2

1Республика шошилинч тиббий ёрдам илмий маркази, Тошкент, Ўзбекистон
2Тиббиёт ходимларининг касбий малакасини ривожлантириш маркази, Тошкент, Ўзбекистон

Мақсад. Турли хил этиологияларнинг токсик жигар лезёнларида ўткир жигар етишмов-
чилиги (ЎЖЕ) ривожланишининг дастлабки прогностик мезонларининг ахборот мазму-
нини ишлаб чиқиш ва баҳолаш.
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Материал ва усуллар. Жигарнинг токсик шикастланишининг дастлабки диагностик 
белгиларини ва ЎЖЕ прогностик мезонларини аниқлаш мақсадида 2021–2024 йил-
ларда РШТЁИМнинг токсикология, комбустиология, жарроҳлик бўлимларига ўткир 
заҳарланиш, оғир куйишлар ва панкреатит билан ётқизилган 545 нафар беморда 32 та 
клиник, лаборатория ва инструментал кўрсаткичлар таҳлили ўтказилди. Клиник, лабо-
ратория ва инструментал хусусиятларнинг ахборот мазмунини ҳисоблаш ОригинПро 8.6 
статистик дастурида дискрет тақсимотлар учун Кульбак–Лейблер дивергенсияси ёрда-
мида амалга оширилди.
Натижалар. Ўткир жигар етишмовчилигининг ривожланишини эрта прогноз қилиш 
нуқтаи назаридан кўрсаткичларнинг ахборот мазмунини ўрганиш шуни кўрсатдики, 
3-кун учун энг информацион прогностик мезонлар эркин қон аммиак, қон лактат, 
ишқорий қон фосфотазаси, де Ритис коэффициенти бўлиб, улар ишлаб чиқиш учун асос 
бўлиб хизмат қилди. Шу билан бирга, ҳар бир кўрсаткич учун алоҳида динамик салбий 
коэффициент ҳисоблаб чиқилган, кейинчалик у умумлаштирилган. Ривожланиш хавфи 
паст бўлган беморлар 3,7 баллгача, ўртача 3,8 дан 5,3 баллгача, юқори хавф – 5,3 баллдан 
юқори балл тўплади. Шу билан бирга, 5,3 дан юқори балл тўплаган беморларда жигар 
ривожланиши ва бемор ўлимининг энг юқори эҳтимоли аниқланди. Бу ишлаб чиқилган 
шкаланинг яхши сезгирлигини кўрсатади. Яратилган маълумотлар банки ва жигар ри-
вожланиши хавфини баҳолаш шкаласи компьютер дастурини ишлаб чиқиш учун асос 
бўлиб хизмат қилди, бу маълум бир беморнинг юқоридаги лаборатория параметрлари-
ни қабул қилиш пайтида тўлдириш ва 3-куни жигар хавфи даражасини автоматик ра-
вишда ҳисоблаш имконини беради.
Хулоса. ЎЖЕнинг дастлабки прогностик мезонларини аниқлаш прогноз шкаласини иш-
лаб чиқиш ва унга асосланган онлайн калькулятор орқали намоён бўлишидан олдин 
ҳам диагностика жараёнини автоматлаштириш имконини беради. Мақола муаллифла-
ри томонидан яратилган ўткир жигар етишмовчилигини башорат қилиш дастури эрта 
босқичда профилактика чораларини ишлаб чиқиш имконини беради.

Калит сўзлар: ўткир жигар етишмовчилиги, токсик гепатит, эндотоксикоз, диагнос
тика, профилактика, дастлабки мезонлар, Кульбак–Лейблер маълумот ўлчови, прогнос
тик шкала, онлайн калькулятор.
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