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ЕФЕКТИВНІСТЬ ПРОТИВІРУСНОЇ ТЕРАПІЇ  
У ХВОРИХ НА ХРОНІЧНИЙ ГЕПАТИТ С  

З КРІОГЛОБУЛІНЕМІЧНИМ СИНДРОМОМ 
 

Л.О. Кондратюк  
 

Резюме. Ключовою ланкою лікування хронічного гепатиту С (ХГС) з кріоглобу-
лінеміческая синдромом (КГС) на сьогоднішній день є противірусна терапія (ПВТ). 
Метою цього дослідження було проаналізувати результати ПВТ у хворих на ХГС з і 
без КГС, а також оцінити клінічну та імунологічну відповідь у цих пацієнтів. Під спо-
стереженням було 45 хворих ХГС, яким проводилася ПВТ: I група – 19 (42,2%) пацієн-
тів з ХГС і КГС (з легким або середньоважким перебігом КГС), яка була поділена на 
підгрупи: ІА група – 8 (17,8%) з синдромальним перебігом КГС, ІБ група 11 (24,4%) хво-
рих з субклінічним перебігом КГС; II група – 26 (57,8%) пацієнтів з ХГС без КГС  
(контрольна). Згідно з результатами даного дослідження, наявність легкого та/або 
середньої важкості КГС у хворих на ХГС практично не впливають на досягнення СВВ 
на стандартну ПВТ, так як пацієнти I і II груп практично в однаковій мірі досягли 
СВВ – 15 (78,9%) і 19 (73,1%) відповідно. Стандартна ПВТ ефективна для лікування 
КГС легкої та/або середнього ступеня важкості, оскільки досягнення СВВ серед паці-
єнтів з КГС супроводжувалося досягненням повної клінічної відповіді (у 6 (75%)  
пацієнтів), часткового клінічної відповіді (у 1 (12,5%), повної імунологічної відповіді  
(у 11 (57,9%) пацієнтів), часткової імунологічної відповіді (у 4 (21,1%) пацієнтів). 

Ключові слова: хронічний гепатит С, противірусна терапія, кріоглобулінеміч-
ний синдром. 

 
Кріоглобулінемічний синдром (КГС) являє собою імунозалежний 

процес, обумовлений наявністю в сироватці крові патологічних білків  
кріоглобулінів (КГ), що належать до імуноглобулінів, які можуть зворотно 
преципітуватися при зниженні температури менше 37оС. КГС у хворих на 
хронічний гепатит С (ХГС) може протікати як безсимптомно, так і з вираже-
ною клінічними симптомами з ураженнями шкіри, нирок, нервової системи, 
що, згідно з даними літератури, асоціюється з вищою смертністю [1, 2]. 

Пошуки оптимальної тактики лікування КГС у пацієнтів з HCV-
інфекцією досі тривають. Згідно з літературними даними, на сьогоднішній 
день використовуються три основні стратегії лікування КГС залежно від 
важкості його перебігу. Ключовою ланкою лікування таких пацієнтів є за-
стосування стандартної противірусної терапії (ПВТ), яка може призначати-
ся самостійно, або разом з патогенетичними та/або симптоматичними  
засобами [1, 3–6]. 

Метою даного дослідження було проаналізувати результати ПВТ у 
хворих на ХГС з та без КГС, а також оцінити клінічну та імунологічну від-
повідь у цих пацієнтів.  
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Матеріали та методи 
Під спостереженням знаходилося 45 хворих на ХГС, яким проводи-

лася ПВТ. Діагноз ХГС виставлявся на підставі класифікації хронічних ге-
патитів, запропонованою на Міжнародному конгресі гастроентерологів 
(Лос-Анджелес, 1994 р.) [7]. Хворих розподілено на групи:  

І група – 19 (42,2%) пацієнтів з ХГС та КГС (згідно діагностичних 
критеріїв змішаної кріоглобулінемії Європейської асоціації по вивченню 
печінки (2012 р.) [3]), При аналізі результатів досліджень хворі на ХГС та 
КГС залежно від наявності клінічних проявів КГС були розподілені на під-
групи: 

ІА група – 8 (17,8%) з наявністю як клінічних, так і лабораторних 
проявів КГС (синдромальний перебіг КГС); 

ІБ група – 11 (24,4%) хворих, у яких КГС був виявлений лише за да-
ними лабораторного обстеження (субклінічний перебіг КГС); 

ІІ група – 26 (57,8%) пацієнтів з ХГС без КГС, тобто відсутність у 
них циркулюючих кріоглобулінів та/або інших симптомів КГС (контроль-
на група). 

Вміст кріоглобулінів у сироватці крові визначався спектрофотомет-
ричним методом з вираховуванням різниці оптичної щільності розчину си-
роватки крові в буфері (рН=8,6) при 4°С та 37°С при 500 нм. Референтні 
значення рівнів КГ в сироватці крові становили 0,1–0,25 УО/мл [1, 8–9].  

Серологічні дослідження проведені за допомогою ІФА на аналізаторі 
ELІSA ІІІ покоління. РНК ВГС, генотипування ВГС проводилося методи-
кою ПЦР в режимі Real-time на аналізаторі Тaqman-48 (Roche Diagnostics, 
Швейцарія) за допомогою тест-системи Roche Diagnostics (Швейцарія). 

Оскільки більшість пацієнтів, які брали участь в нашому дослідженні 
мали легкий та середньої важкості перебіг КГС, тому їм пропонувалася 
специфічна комбінована ПВТ. Стандартна подвійна ПВТ проводилася 
препаратами пегельованого інтерферону (ПЕГ-ІФН) альфа-2в та 2а та ри-
бавірином протягом 48 тижнів для пацієнтів з 1 генотипом ВГС та 24 тиж-
ні для пацієнтів 2 та 3 генотипів ВГС. Хворі спостерігалися протягом усьо-
го курсу ПВТ та ще протягом 6 місяців після завершення ПВТ [3, 4]. 

Відповідь на лікування включала в себе оцінку клінічних, вірусоло-
гічних та імунологічних параметрів. Вірусологічна відповідь оцінювалася 
за наступними показниками: рання вірусологічна відповідь (РВВ) визнача-
лася, як відсутність РНК HCV на 12 тижні після початку лікування, безпо-
середня вірусологічна відповідь (БВВ) – відсутність РНК HCV на 24–48 
тижнів та стійка вірусологічна відповіді (СВВ) – відсутність РНК HCV на 
24 тижні після закінчення терапії [3]. Повна клінічна відповідь оцінювала-
ся як зникнення усіх клінічних проявів КГС, які були у пацієнтів до ліку-
вання, часткова клінічна відповідь оцінювалася як зникнення принаймні 
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половини клінічних симптомів. Пацієнти, які не досягли ні повної, ні част-
кової клінічної відповіді були класифіковані, як клінічні невідповідачі на 
ПВТ. Рецидив визначався як повернення клінічної симптоматики КГС піс-
ля завершення курсу ПВТ [10,11]. Повна імунологічна відповідь визнача-
лася як відсутність циркулюючих КГ, часткова імунологічна відповідь оці-
нювалася як зниження циркулюючих КГ >50% від початкового рівня. 
Пацієнти, які не досягли ні повної, ні часткової імунологічної відповіді бу-
ли класифіковані, як імунологічні невідповідачі на ПВТ. Рецидив визнача-
вся як поява/збільшення рівнів КГ після завершення курсу ПВТ [11]. 

Статистична обробка результатів досліджень здійснювалась на пер-
сональному комп’ютері з використанням сформованої бази даних пацієн-
тів у програмі «Statistica®for Windows 6.0» та Microsoft Excel 2010. 

 
Результати дослідження та їх обговорення 

Специфічну комбіновану ПВТ отримали 45 пацієнти на ХГС. Серед 
них було 12 (26,7%) пацієнтів інфікованих 1 генотипом ВГС та 32 (71,1%) 
пацієнтів інфікованих 3 генотипом ВГС та 1 (2,2%) пацієнт інфікований  
2 генотипом. 

Аналізуючи ефективність проведеної ПВТ по генотипах, підрахова-
но, що вища частота СВВ реєструвалась серед пацієнтів інфікованих 3 ге-
нотипом, що відповідає літературним даним [3]. Так, 29 з 33 пацієнтів 
(87,9%) інфікованих 3 генотипом досягли СВВ. Тоді коли серед пацієнтів 
інфікованих 1 генотипом частота досягнення СВВ становила 41,7% (у 5 з 
12 пацієнтів) (рис. 1). 
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Рис. 1. Ефективність ПВТ у хворих на ХГС залежно від генотипу ВГС. 
 
При оцінці ефективності ПВТ, підраховано, що РВВ досягли – 23 

(51,1%) пацієнтів, БВВ – 43 (95,5%) та СВВ – 34 (75,5%) пацієнтів. При ро-
зподілі по групах за частотою досягнення вірусологічної відповіді, встано-
влено, що рівні РВВ, БВВ та СВВ практично не відрізнялася у пацієнтів 
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досліджуваних груп і становили в І групі: РВВ – у 9 (47,4%), БВВ – у 19 
(100%) та СВВ – у 15 (78,9%) пацієнтів; в ІІ групі – РВВ – у 14 (53,8%), 
БВВ – у 24 (92,3%) та СВВ – у 19 (73,1%) пацієнтів. Таким чином, згідно 
результатів даного дослідження, наявність легкого та/або середньої важко-
сті КГС у хворих з ХГС практично не впливають на досягнення СВВ на 
стандартну ПВТ. 

При проведенні аналізу ефективності ПВТ серед 19 пацієнтів І групи, 
крім вірусологічної, здійснювалась оцінка досягнення клінічної та імуно-
логічної відповіді на терапію у відповідні часові інтервали оцінки досяг-
нення вірусологічної відповіді – безпосередньо перед початком курсу 
ПВТ, на 12 тижні терапії, в кінці курсу терапії та через 24 тижні по її заве-
ршенні. У пацієнтів ІА групи оцінювалася клінічна та імунологічна відпо-
віді, у пацієнтів ІБ групи – імунологічна. 

У пацієнтів ІА групи, які отримували ПВТ, були діагностовано на-
ступні симптоми КГС: холодовий уртикартний висип – у 2 (25%), пурпура 
– у 5 (62,5%), артралгії – у 5 (62,5%), периферична сенсорна нейропатія 
(клінічно) – у 1 (12,5%) хворого. У даному дослідженні спостерігалася по-
зитивна динаміка при оцінці клінічної відповіді на ПВТ: холодовий урти-
картний висип зник у 50% випадків (у 1 пацієнта з 2), пурпура та артралгії 
– у 80% (у 4 з 5 пацієнтів), периферична сенсорна нейропатія у 100%. По-
зитивна динаміка спостерігалася при оцінці імунологічної відповіді – зни-
кнення циркулюючих КГ спостерігалося у 62,5% випадків (у 5 з 8 пацієн-
тів), нормалізація активності РФ у 50% випадків (у 4 з 8 пацієнтів). В 
зв’язку з малою кількістю хворих не було можливості порахувати достові-
рність результатів. 

При співставленні СВВ з повною клінічною та імунологічною відпо-
відями у пацієнтів ІА групи, отримані наступні результати. СВВ досягли 7 
(78,5%) пацієнтів, у 1 (12,5%) пацієнта відбувся рецидив через 3 місяці пі-
сля завершення курсу ПВТ. Повна клінічна відповідь спостерігалася у 6 
(75%) пацієнтів, часткова клінічна відповідь – у 1 (12,5%), рецидив – у 1 
(12,5%) пацієнта. Повна імунологічна відповідь спостерігалася у 5 (62,5%), 
часткова імунологічна відповідь у 2 (25%) пацієнтів. 

Також імунологічна відповідь була проаналізована і співставлена зі 
СВВ у пацієнтів ІБ групи. Серед 11 пролікованих пацієнтів ІБ групи СВВ 
досягли 8 (72,7%) пацієнтів, 1 (9,1%) пацієнт – невідповідач, у 2 (18,2%) 
пацієнтів відбувся рецидив. Повна імунологічна відповідь була досягнута у 
6 (54,5%) пацієнтів, у 3 (27,3%) пацієнтів була часткова імунологічна від-
повідь, у 2 (18,2%) відбувся рецидив. 

Аналіз ефективності ПВТ у пацієнтів з КГС показаний у зведеному 
графіку на рис. 2. 
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Рис. 2. Ефективність ПВТ у хворих на ХГС з синдромальним (ІА група)  
та субклінічним (ІБ група) перебігом КГС. 

 
Таким чином, стандартна ПВТ ефективна для лікування КГС легкого 

та/або середнього ступеню важкості. Також, згідно результатів даного дос-
лідження, досягнення СВВ серед пацієнтів І групи супроводжувалось зни-
женням до норми рівнів циркулюючих КГ. Згідно з даними літератури, 
СВВ у пацієнтів з КГС асоціюється з клінічною та імунологічною відпо-
віддю [4, 11, 12]. 

 
Висновки 

1. Згідно з результатами даного дослідження, наявність легкого та/або 
середньої важкості КГС у хворих з ХГС практично не впливають на досягнен-
ня СВВ на стандартну ПВТ, тому що пацієнти І та ІІ груп практично в однако-
вій мірі досягли СВВ – 15 (78,9%) та 19 (73,1%) хворих відповідно.  

2. Стандартна ПВТ ефективна для лікування КГС легкого та/або се-
реднього ступеня важкості, так як досягнення СВВ серед пацієнтів з КГС 
супроводжувалось досягненням повної клінічної відповіді (у 6 (75%) паці-
єнтів), часткової клінічної відповіді (у 1 (12,5%), повна імунологічної від-
повіді (у 11 (57,9%) пацієнтів), часткової імунологічної відповіді (у 4 
(21,1%) пацієнтів). 
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ЭФФЕКТИВНОСТЬ ПРОТИВОВИРУСНОЙ ТЕРАПИИ  

У БОЛЬНЫХ C ХРОНИЧЕСКИМ ГЕПАТИТОМ С  
И КРИОГЛОБУЛИНЕМИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ 

 
Л.А. Кондратюк  

 
Резюме. Ключевым звеном лечения хронического гепатита С (ХГС) с криоглобули-

немическим синдромом (КГС) на сегодняшний день является противовирусная терапия 
(ПВТ). Целью этого исследования было проанализировать результаты ПВТ у больных на 
ХГС с и без КГС, а также оценить клинический и иммунологический ответ у этих пациен-
тов. Под наблюдением находилось 45 больных ХГС, которым проводилась ПВТ: I группа – 
19 (42,2%) пациентов с ХГС и КГС (с легким или среднетяжелым течением КГС), ІА группа 
– 8 (17,8%) с синдромальным течением КГС, ІБ группа 11 (24,4%) больных с субклиническим 
течением КГС; II группа – 26 (57,8%) пациентов с ХГС без КГС (контрольная). Согласно 
результатам данного исследования, наличие легкого и / или средней тяжести КГС у боль-
ных с ХГС практически не влияют на достижение УВО на стандартную ПВТ, так как па-
циенты I и II групп практически в равной степени достигли УВО – 15 (78,9%) и 19 (73,1%) 
соответственно. Стандартная ПВТ эффективна для лечения КГС легкой и / или средней 
степени тяжести, так как достижение УВО среди пациентов с КГС сопровождалось  
достижением полного клинического ответа (у 6 (75%) пациентов), частичного клиническо-
го ответа (у 1 (12,5% ), полного иммунологического ответа (у 11 (57,9%) пациентов), час-
тичного иммунологического ответа (у 4 (21,1%) пациентов).  

Ключевые слова: хронический гепатит С, противовирусная терапия, криогло-
булинемический синдром. 
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THE EFFECTIVENESS OF ANTIVIRAL THERAPY IN PATIENTS  
WITH CHRONIC HEPATITIS C AND CRYOGLOBULINEMIC SYNDROME 

 
L. Kondratiuk 

 
Summary. A key element of the treatment of chronic hepatitis C (CHC) with 

cryoglobulinemic syndrome (CGS) is antiviral therapy. The purpose of this study was to 
analyze the results of the antiviral therapy in patients with CHC with and without PSC, as 
well as to evaluate the clinical and immunological response in these groups of patients. We 
observed 45 patients with CHC who had gotten antiviral therapy, they were divided into 
groups: group I – 19 (42.2%) patients with chronic hepatitis C and the CGS, group IA – 
8 (17.8%) with the presence of both clinical and laboratory manifestations of CGS, group IB 
– 11 (24.4%) patients with only laboratory findings of cryoglobulins; group II – 26 (57.8%) 
patients with chronic hepatitis C without CGS (control). According to the results of this study, 
the presence of mild and / or moderate the CGS in patients with CHC have virtually no effect 
on SVR to standard antiviral treatment, as well as patients groups I and II almost equally 
achieved SVR – 78.9% and 73.1% respectively. Standard antiviral therapy is effective for the 
treatment of CGS mild and / or moderate severity, as SVR in patients with CGS was 
accompanied by the achievement of a complete clinical response (in 6 (75%) patients), partial 
clinical response (in 1 (12.5%), complete immunological response (in 11 (57.9%) patients) 
partial immunological response (in 4 (21.1%) patients). 

Keywords: chronic hepatitis C, antiviral therapy, cryoglobulinemic syndrome. 
 
 
УДК 616.988.7:578.834]-036.1-074/.078 

 
КЛІНІКО-ЛАБОРАТОРНА ХАРАКТЕРИСТИКА 
КОРОНАВІРУСНОЇ ІНФЕКЦІЇ У ДОРОСЛИХ  

 
Л.П. Коцюбайло  

 
Резюме. Висвітлені сучасні особливості клінічного перебігу коронавірусної ін-

фекції (КВІ) у дорослих та представлені дані, щодо діагностики КВІ методом мульти-
плексної полімеразної ланцюгової реакції (ПЛР). Визначені етіологічні агенти, які най-
частіше зустрічаються в асоціації з коронавірусами в клітинах епітелію верхніх 
дихальних шляхів (ВДШ) та харкотині у дорослих.  

Ключові слова: коронавірусна інфекція, коронавіруси, дорослі, клініка, діагнос-
тика.  

 
Коронавіруси (КВ) належать до нових інфекційних агентів. Захворю-

вання ними спричинені з недостатньо вивченими етіологічними, патогене-
тичними та клінічними особливостями у дорослих. Як збудники інфекцій-
них захворювань у людей КВ вперше були відкриті в 1965 р. англійськими 
дослідниками D. Tyrrell та M. Bynoe, що вивчали етіологію «заразного не-
житю». В 1975 р. аналогічні віруси були виділені з випорожнень при  




