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Ураження печінки належать до найбільш по�
ширених захворювань людини і є важливою

медико�соціальною проблемою сьогодення [8,
12, 15, 29]. Виходячи з особливостей їхньої етіо�
логії та патогенезу і значущості для практичної
медицини, можна виділити такі групи захворю�
вань печінки: вірусні, токсичні та обмінні (мета�
болічні). Всі вони можуть спричинити не лише
розвиток гепатодепресивного синдрому, а й гріз�
ні ускладнення [7, 8, 17], тому їх успішне ліку�
вання — важливе та актуальне. Клінічна практи�
ка переконливо свідчить, що лише поступ у вив�
ченні етіології та патогенезу захворювань печін�
ки може забезпечити успішне вирішення цієї ак�
туальної проблеми сучасної медицини. Лікарю�
інтерністу доводиться мати справу з ушкоджую�
чою дією патогенних чинників, специфіка яких
недостатньо відтворена механізмами адаптації
організму людини (сполуки з чужорiдною iзо�
мерною структурою, токсичні харчові консер�
ванти, гепатотоксичні препарати, генетично мо�
дифіковані продукти тощо) [21, 28, 30]. З багать�
ма із них людина як біологічний вид взагалі не
стикалася на жодному з етапів еволюції. Відсут�
ність високоспецифічних компенсаторно�при�
стосувальних механізмів, здатних забезпечити
належну адаптацію гепатобіліарної системи до
специфіки новітніх хвороботворних чинників, на
сьогодні є безпосередньою причиною прогресу�
ючого зростання кількості уражень печінки та
відносної ефективності їх комплексної терапії.
Аспекти реактивності та резистентності організ�
му хворих з ураженнями печінки в доступній лі�

тературі висвітлено недостатньо. Це визначає ак�
туальність вивчення специфіки загальноадап�
тивних реакцій (ЗАР) організму в хворих на ге�
патобіліарну патологію [3, 4, 16, 29].

Мета роботи — визначити спектр ЗАР організ�
му та здійснити їх порівняльний аналіз при най�
більш поширених захворюваннях печінки.

Матеріали та методи
Здійснено комплексне клініко�лабораторне об�

стеження 45 пацієнтів із захворюваннями печін�
ки віком від 29 до 57 років, серед них жінок було
18 (40 %). Згідно з чинними критеріями діагнос�
тики, обстежені пацієнти були розподілені на
три групи: 1�ша група — 15 хворих на хронічний
вірусний гепатит С (ХВГ�С), 2�га група — 15 хво�
рих на хронічні токсичні гепатити, 3�тя група —
15 хворих на неалкогольну жирову хворобу пе�
чінки (НАЖХП).

Верифікацію діагнозів здійснювали на основі
діючих національних та міжнародних узгоджень
і рекомендацій: протоколів МОЗ України (№ 271
від 13.06.2005 р.), Міжнародної класифікації хво�
роб (МКХ�10), Міжнародної класифікації гепа�
титів (Лос�Анджелес, 1994), практичних реко�
мендацій Експертного комітету Італійської асо�
ціації з вивчення печінки (AISF, 2010) [24], Клі�
нічних рекомендацій, розроблених Європей�
ською асоціацією з вивчення захворювань печін�
ки (EASL, 2011) [22] та Американською асоціа�
цією з вивчення хвороб печінки (AASLD, 2009,
2011) [23], Радою міжнародних організацій ме�
дичних наук (CIOMS, 2007) [17, 20].
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Для встановлення діагнозу НАЖХП після ре�
тельного аналізу клініко�анамнестичних даних
застосовували такі діагностичні критерії:

1) ультрасонографічну картину стеатогепатиту;
2) достовірні дані про невживання або вживан�

ня мінімальних доз алкоголю (< 40 г на тиждень);
3) відсутність серологічного підтвердження ві�

русної етіології гепатиту.
Щодо доцільності біопсії печінки для діагнозу

НАЖХП єдиної думки немає. Аргументами про�
ти біопсії є в цілому хороший прогноз захворю�
вання у більшості пацієнтів з НАЖХП, відсут�
ність методів ефективного лікування, високий
ризик і вартість біопсії. В клінічній практиці ви�
користовують ультрасонографію, комп’ютерну
та магнітно�резонансну томографію. Доведено,
що ультрасонографія може підтверджувати діаг�
ноз НАЖХП з чутливістю 83 % та специфічніс�
тю 100 %. Оскільки виключення алкогольної
етіології є складним завданням, то для об’єктиві�
зації її виключення враховували дані лаборатор�
ного дослідження. Лабораторні маркери вживан�
ня алкоголю: рівень сироваткової γ�глутаміл�
трансферази і АСТ, співвідношення АСТ/АЛТ,
середній вміст еритроцитів, рівень тригліцери�
дів, а також мітохондріальної АСТ та вуглеводде�
фіцитного трансферину. Кожен з тестів не є абсо�
лютно специфічним; діагностичну значущість
підвищує комбінація кількох тестів — так званий
профіль вживання алкоголю [1, 2, 6, 9, 10, 19, 25].

Медикаментозно�індуковане ушкодження пе�
чінки (токсичний гепатит) верифікували на ос�
нові даних комплексного клініко�лабораторно�
інструментального обстеження хворих [11, 16,
17]. Відповідно до протоколів МОЗ України
(№ 271 від 13.06.2005 р.) нами застосовано такі
критерії його діагностики:

1) прийом потенційно шкідливих для печінки
препаратів, які застосовували протягом остан�
ніх 3 міс;

2) виключення зловживання алкоголем, пере�
несеного гострого вірусного гепатиту;

3) відсутність серологічних маркерів вірусних
гепатитів [14, 16, 26].

У хворих з ХВГ�С діагноз верифікували на ос�
нові діючих протоколів МОЗ України (№ 271 від
13.06.2005 р.):

· наявність в анамнезі даних про гостру фазу
(факультативна ознака);

· відсутність клінічних виявів (можлива ге�
патомегалія);

· можливе підвищення активності АЛТ;
· поява клінічних ознак хронічного гепатиту

(зокрема позапечінкових);
· виявлення анти�HCVcore IgG за відсутності

або при низькому титрі анти�HCVcore IgМ, мож�
ливе виявлення анти�HCV до NS4;

· виявлення HCV�РНК.
Визначали генотип та підтип генотипу HCV за

допомогою прямого визначення нуклеотидної
послідовності, методу зворотної гібридизації та
генотип�специфічної полімеразної ланцюгової
реакції (ПЛР) у режимі реального часу. Про фіб�
роз печінки судили за даними неінвазивного ме�
тоду його діагностики — фібротесту. Візуаліза�
цію фіброзу здійснювали в В�режимі ультразву�
кового дослідження [7, 14, 18, 22, 23].

Визначення спектра загальноадаптивних ре�
акцій організму проводили за встановленою
Л.Х. Гаркаві та співавт. (1999, 2006) градацією
лейкограми за допомогою розробленої на ка�
федрі внутрішньої медицини № 3 Національно�
го медичного університету ім. О.О. Богомольця
комп’ютерної програми «Визначення ЗАР (вер�
сія 2)» (М.І. Дземан, 2000) [3—5, 13].

Результати та обговорення
Результати порівняльного аналізу спектра

ЗАР організму в обстежених групах пацієнтів
наведено на рис. 1. Звертає на себе увагу факт
наявності в усіх трьох групах пацієнтів високої
частоти ЗАР�активації (від 46 % при ХВГ�С до
79 % при стеатогепатиті) та повна відсутність
гострого стресу. Суттєвою відмінністю спектра

Рис. 1. Спектр  ЗАР організму за різних гепатитів
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ЗАР у разі ХВГ�С була наявність у 38 % випад�
ках переактивації (у разі токсичного гепатиту —
у 12 %, при стеатогепатиті — у 5 %). Частка
ЗАР�тренування в обстежених групах практич�
но не відрізнялася. Наявність великої частки
переактивації у пацієнтів з реактивацією ХВГ�С
свідчила про особливості патогенезу вірусного
ураження печінки.

Аналіз якісної характеристики ЗАР виявив у
половини хворих на ХВГ�С неповноцінність
ЗАР за загальною сумою переактивації та негар�
монічності (рис. 2). Частка негармонічних ЗАР
була незначною (в межах від 5 до 20 %). У хворих
на токсичний гепатит цей показник майже у два
та чотири рази був більшим, ніж при вірусному
та стеатогепатиті відповідно. При стеатогепатиті
майже у 90 % хворих ЗАР мали гармонічний ха�
рактер. Цікаво, що ЗАР з повною відсутністю
напруження у разі стеатогепатиту не виявлено.
Звертає на себе увагу також 100 % гармонічність
ЗАР тренування при різних за етіопатогенезом
ураженнях печінки (рис. 3). Порівняльний
аналіз загального масиву лейкоцитарних попу�
ляцій виявив, що в усіх трьох групах пацієнтів з
ураженнями печінки більше ніж у 60 % вони не
мали напруження, а розподіл решти за ступеня�
ми напруження мало відрізнявся (рис. 4).

Порівняльний аналіз щодо напруження кон�
кретних лейкоцитарних популяцій виявив сут�
тєві відмінності між групами залежно від харак�
теру ураження печінки (рис. 5). При стеатогепа�
титах на тлі наявної у 48 % випадках напруження
за лейкоцитами спостерігається значне збіль�
шення популяції паличкоядерних лейкоцитів.  

Рис. 4. Ступінь напруження факторів ЗАР за хронічних гепатитів

Рис. 3. Гармонічність конкретних типів ЗАР за хронічних гепатитів

Рис. 2. Повноцінність ЗАР за хронічних гепатитів
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За ХВГ�С виявлено суттєве збільшення кіль�
кості моноцитів та паличкоядерних лейкоцитів,
а при токсичних гепатитах на тлі суттєвого збіль�
шення кількості лейкоцитів виявлено значне
збільшення кількості паличкоядерних лейкоци�
тів та моноцитів зі значно нижчою порівняно з
двома іншими групами кількістю еозинофілів.
Максимальний (IV) рівень напруження спосте�
рігали лише при ХВГ�С (за моноцитами — у 4 %
випадках) і токсичному гепатиті за паличкоядер�
ними лейкоцитами (у 8 %).

Результати порівняльного комплексного ана�
лізу ЗАР організму в пацієнтів із захворювання�
ми печінки дають підставу говорити про певні
тенденції в реалізації неспецифічних компенса�
торних механізмів залежно від етіології та пато�
генезу захворювань. Адаптація організму при
захворюваннях печінки, спричинених вірусним,
метаболічним і токсичним ураженням печінки
значною мірою забезпечується саногенетичним
потенціалом ЗАР активації та тренуванням. При
цьому при стеатогепатиті на тлі прогресуючого
ураження печінкової паренхіми обмінними про�
цесами активуються процеси фагоцитозу. При
токсичному гепатиті порушення оптимального
співвідношення між субпопуляціями лімфоци�
тів та сегментоядерних нейтрофілів мало най�
більш виражений характер і свідчило про від�
сутність належної взаємодії між чинниками
неспецифічної та специфічної резистентності.
Незначне напруження (лише у 15 %) за еозино�
філами при токсичному гепатиті свідчить про
збереження кортикоїдопродукуючої функції
наднирників, що може суттєво зменшувати ви�
раженість ураження печінки. Опосередковано
про це свідчить наявність у разі токсичного гепа�
титу найвищої серед обстежених груп частоти
(11 %) ЗАР хронічного стресу з відсутністю нап�
руження за еозинофілами. Факт наявності у
38 % хворих на ХВГ�С переактивації свідчить
про те, що їхня імунна система функціонує в

максимальному режимі напруження. Такий стан
резистентності та реактивності хворих на вірус�
ний гепатит С у фазі реактивності відображує
особливості взаємодії їхнього організму з віру�
сом з високою генетичною мінливістю. Швидкі
мутаційні зміни вірусу, з одного боку, перма�
нентно активуючи імунну систему хворого, три�
мають її у постійному напруженні, а з другого —
призводять до втрати його цілеспрямованої дії —
антитіла до вірусу С з’являються в пізні терміни
і в низьких титрах, імунна система тривалий час
індукує антитіла до чисельних «квазірізнови�
дів» вірусу, але їхня продукція не досягає дос�
татнього для ерадикації рівня. За таких умов за�
пуск на клітинному рівні процесів апоптозу в
уражених вірусом гепатиту С клітинах є своє�
рідним захисним механізмом організму щодо
реплікації чужорідної інформації, проте апоптоз
також сприяє її тривалому збереженню. Напру�
ження при ХВГ�С за моноцитами (у 73 % випад�
ках) свідчить про те, що більшість ЗАР у хворих
на ХВГ�С досягають верхньої межі активності, а
також про активацію процесів репарації гепато�
цитів (компенсація уражених вірусом гепатоци�
тів). Загалом такі умови забезпечують відносно
стабільний клінічний перебіг захворювання на
тлі хронічної персистенції вірусу гепатиту С.
При виснаженні та зриві ЗАР організму і ком�
пенсаторних можливостей імунної системи у
хворих на ХВГ�С виникають тяжкі ускладнення.

Висновки
Визначені особливості стану резистентності та

реактивності організму хворих на вірусний гепа�
тит С, токсичний гепатит і стеатогепатит зумов�
люють варіабельність їхнього клінічного перебі�
гу і дають підставу зробити певні висновки.

При ураженнях печінки вірусного, токсично�
го та метаболічного генезу основою неспеци�
фічної адаптації організму є загальноадаптивні
реакції активації і тренування зі значним збіль�

Рис. 5. Напруження ЗАР за конкретними факторами за хронічних гепатитів
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шенням популяції паличкоядерних лейкоцитів
та моноцитів.

ЗАР переактивації є однією з важливих ланок
патогенезу хронічного вірусного гепатиту С. Її
наявність свідчить про функціонування імунної
системи хворого з вірусним ураженням печінки в
максимально можливому режимі на межі зриву.

Незначне напруження за еозинофілами на тлі
вираженого лейкоцитозу за токсичних гепати�
тів є компенсаторно�пристосувальним механіз�
мом, здатним суттєво зменшувати вираженість
токсичного ураження печінки.

Наявність при стеатогепатитах майже у 90 %
хворих ЗАР із саногенетичним потенціалом забез�
печує відносно доброякісний клінічний перебіг.
Водночас виявлення у 100 % цих хворих певного
напруження чинників ЗАР може свідчити про від�
сутність еволюційно сформованого типу неспеци�
фічної адаптації організму при стеатогепатитах.

Оптимальним варіантом забезпечення неспе�
цифічної адаптації організму при ураженнях пе�
чінки різного етіопатогенетичного генезу є під�
тримання в процесі їх комплексного лікування
гармонічних ЗАР активації та тренування.
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