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ЕФЕКТИВНІСТЬ КОМБІНАЦІЇ СУЧАСНОГО ФІТОЗАСОБУ ЕНТОБАНУ ТА 
МЕТАБОЛІЧНО АКТИВНОГО ПРЕПАРАТУ НУКЛЕЇНАТУ У ХВОРИХ НА 
НЕАЛКОГОЛЬНИЙ СТЕАТОГЕПАТИТ, СПОЛУЧЕНИЙ З ДИСБІОЗОМ КИШЕЧНИКА 

В сучасних умовах як в Україні, так і в інших країнах 
світу, досить часто діагностується неалкогольний стеато-
гепатит (НАСГ), розповсюдженість якого вже переважає 
у загальній структурі хронічної патології гепатобіліар-
ної системи (ГБС) [3, 27, 29]. Сучасна клініка внутріш-
ніх хвороб характеризується широким розповсюдженням 
комор-бідної патології, тобто захворювань сполученого 
характеру; при цьому встановлено, що НАСГ нерідко пе-
ребігає на тлі дисбіозу кишечника (ДбК) [11], що негатив- 
но впливає як на клінічний перебіг даної поєднаної хворо-
би, так і, зокрема, на функціональний стан печінки [27]. 

У патогенетичному плані загальними рисами біль-
шості поєднаних (коморбідних) хвороб гастроентероло-
гічного профілю можна вважати порушення метаболічного 
гомеостазу, що пов'язані з порушеннями біохімічних про-
цесів та розвитком внаслідок цього клініко-біохімічного 
синдрому ендогенної «метаболічної» інтоксикації (СМІ) 
[10], лабораторним критерієм інтенсивності якого є кон-
центрація у сироватці крові так званих „середніх молекул" 
(СМ) [9]. Відомо, що СМ - це речовини з молекулярною 
масою від 300-500 до 5000 D, 70-75% пулу яких скла-
дають так звані „середньомолекулярні пептиди" (СМП), 
тобто олігопептиди, що містять у своєму складі від 7-9 до 
11-12 амінокислот [9]. В нормі СМП в організмі відсут-
ні, оскільки вони виникають лише внаслідок порушення 
метаболічних процесів при фрагментації білкових макро- 
молекул та виявляють дуже високу токсичність [9, 10]. 
Наявність підвищеного рівня СМ в організмі обумовлює 
підтримку неспецифічної «метаболічної» інтоксикації з 
типовою для СМІ клінічною симптоматикою - загальною 
слабкістю, нездужанням, підвищеною стомлюваністю, 
зниженням працездатності, порушеннями сну та апетиту, 
вираженою астенізацією, що тривало зберігається [10]. 

Встановлено, що СМІ, як правило, супроводжується 
значним підвищенням активності перекисного окислення 
ліпідів (ПОЛ) з накопиченням у сироватці крові продуктів 
ліпопероксидації та вільних радикалів [4, 8, 21]. При хро-
нічних захворюваннях печінки, зокрема НАСГ, виникають 
умови для розвитку так званого оксидативного стресу, 
тобто патологічного стану, який характеризується вира-
женою активацією процесів ліпопероксидації на тлі сут-

тєвого пригнічення активності системи антиоксидантного 
захисту (АОЗ) [8, 21]. Наявність оксидативного стресу та 
водночас СМІ сприяє подальшому прогресуванню НАСГ 
з розвитком, внаслідок цього, у виході хронічного патоло-
гічного процесу у ГБС фіброзу печінки [27]. 

Враховуючи широкий спектр метаболічних розла-
дів, які виникають під час хронічних уражень печінки у 
хворих з ДбК, лікування цієї патології складне, досить 
тривале та не завжди успішне. В сучасних умовах пер-
спективним напрямком у терапії хронічних захворювань 
ГБС, в тому числі стеатогепатитів різного ґенезу, вважа-
ють застосування фітозасобів [16], оскільки лікарські 
препарати рослинного походження мають низку вагомих 
переваг, пов'язаних з відсутністю побічних ефектів при їх 
призначенні, можливістю довготривалого застосування, 
здатністю в більшості випадків оптимізувати базисну фар-
макотерапію, багатостороннім і м'яким впливом не тільки 
на ушкоджений орган, але й на організм в цілому [6, 7, 
15]. При цьому підкреслюється, що препарати рослинно-
го походження мають чітко виражений антиоксидантний 
вплив, який перевершує ефект синтетичних антиокси-
дантних препаратів, що сприяє при проведенні комбінова-
ної фітотерапії ліквідації синдрому оксидативного стресу 
[7, 15, 19, 26, 30]. 

У сучасних умовах значну увагу в лікуванні хворих з 
хронічною патологією печінки, в тому числі при наявності 
вторинних імунодефіцитних станів (ВІДС) та активації про-
цесів ПОЛ надається застосуванню метаболічно активних 
препаратів, які сприяють покращенню регенерації печінко-
вої паренхіми та ліквідації ВІДС [27]. Одним з найбільш 
ефективних сучасних вітчизняних препаратів з широким 
спектром фармакологічної дії є нуклеїнат [17]. Нуклеїнат - це 
похідне дріжджової РНК, який виявляє гепатозахисні, іму-
номодулюючі та детоксикуючі властивості,сприяє регене-
рації печінки та покращанню загальних імунобіоло-гічних 
властивостей організму [1, 25]. 

Виходячи з етіопатогенетичних особливостей роз-
витку НАСГ [3, 29], а також враховуючи той аспект про-
блеми, що стеатогепатит нерідко сполучається з ДбК [27], 
ми вважали доцільним проаналізувати можливість опти-
мізації лікування такої сполученої (коморбідної) патології 
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виходячи із загального принципу інтеграції препаратів з 
рослинної сировини [8]. При розробці загальної програми 
лікування НАСГ, сполученого з ДбК, нашу увагу привер- 
нула можливість використання в комплексній терапії да-
ної коморбідної хвороби комбінації сучасного фітозасобу 
ентобану [12, 13] та метаболічно і імунологічно активного 
препарату нуклеїнату [17, 25]. 

Зв'язок роботи з науковими програмами, плана- 
ми, темами. Стаття виконувалась відповідно до сумісного 
плану науково-дослідних робіт (НДР) ПВНЗ «Київський 
медичний університет Української асоціації народної 
медицини» та Луганського державного медичного уні-
верситету і являє собою фрагмент тем НДР «Клініко-
па-тогенетичні особливості, лікування та медична ре-
абілітація хворих на неалкогольний стеатогепатит» (№ 
держреєстрації 0109U007770) та «Ефективність фітопре-
паратів та засобів природного походження в лікуванні та 
медичній реабілітації хворих з патологією системи трав-
лення та вторинними імунодефіцитними станами» (№ 
держреєстрації 0108U009463). 

Метою роботи було вивчення ефективності комбіна-
ції фітозасобу ентобану та сучасного метаболічно актив- 
ного препарату нуклеїнату та її впливу на концентрацію 
СМ та показники ліпопероксидації у сироватці крові хво-
рих на НАСГ, сполучений з ДбК. 

Матеріали та методи дослідження 
Під спостереженням було 75 хворих на НАСГ, сполу-

чений з ДбК, віком від 28 до 55 років, з них 37 осіб (49,3%) 
чоловічної статі та 38 (50,7%) - жіночої. Усі пацієнти, які 
знаходилися під спостереженням, постійно мешкали у 
великому промисловому регіоні Донбасу при наявності 
екологічно шкідливих факторів довкілля, що мали нега-
тивний вплив на стан організму хворих. Діагноз НАСГ 
був встановлений у відповідності до стандартизованих 
протоколів діагностики та лікування хвороб органів трав-
лення у відповідності з Наказом МОЗ України № 271 від 
13.06.2005 р. До початку проведення медичної реабіліта-
ції у всіх обстежених пацієнтів стеатогепатит знаходився 
у фазі помірного загострення хронічного патологічного 
процесу у печінці. 

Для діагностики ДбК за допомогою бактеріологіч-
ного методу вивчали кількісний та видовий склад мікро-
біоценозу кишечника. Комплексне мікробіологічне до-
слідження фекалій проводилось з наступним визначенням 
мікробіологічного статусу не тільки вмісту порожнини 
товстої кишки, але й мікрофлори, яка формує колонізацій-
ну резистентність слизової оболонки (СО) товстої кишки. 
При їх співвідношенні розраховували частоту життєздат-
них клітин в одному грамі вмісту товстої кишки, загаль-
не число анаеробних бактерій (біфідобоктерій, лактобак-
терій, бактероїдів, клостридій, еубактерій (пептококів, 
пептострептококів) і анаеробних мікроорганізмів (E. coli 
та інших ентеробактерій; а також гриби роду Candida). 
Кількість ешерихій, клебсієл та інших ентеробактерій ви-
значали шляхом підрахунку колоній, які виросли на серед-
овищі Ендо, Лєвіна, стафілококів - на жовчно-сольовому 
м'ясо-пептонному агарі (МПА); ентерококів, стафілококів, 
грампозитивних аеробних стрептобацил - на кров'яному 
МПА; дріжджоподібних грибів роду Candida - на щільно-
му середовищі Сабуро. 

Усі хворі були розподілені на дві групи, рандомізова-
ні за статтю, віком, тяжкістю перебігу НАСГ та ступенем 
ДбК - основну (43 пацієнтів) і зіставлення (32 хворих). 
Обстежені хворі з діагнозом НАСГ, сполучений з ДбК, 
отримували загальноприйняті засоби лікування, що вклю- 
чали відповідну дієту, препарати есенціальних фосфолі-
підів (переважно есенціале Н), гепатозахисні препарати з 
розторопші плямистої, зокрема карсіл, а також синтетичні 

антиоксиданти (аскорбінову кислоту, токоферолу ацетат) 
[27]. 

Ентобан призначали першопочатково по 2 капсули 3 
рази на добу протягом 1-2 тижнів; потім, після досягнення 
позитивного клінічного ефекту, введення ентобану про-
довжували по 1 капсулі 3 рази на добу ще протягом 2-3 
тижнів, в залежності від результатів лікування, що про-
водилося. Нуклеїнат призначали усередину по 0,25 г (1 
капсулі) 3-4 рази на день після їди протягом 3-4 тижнів 
поспіль, при необхідності - в подальшому по 1 капсулі 2 
рази на добу ще протягом 2-3 тижнів, в періоді диспансер- 
ного нагляду. 

Комбінований фітозасіб ентобан зареєстрований в 
Україні як лікарський препарат (реєстраційне посвідчення 
№ UA/2117/02/01) та дозволений до клінічного застосу-
вання (Наказ МОЗ України № 18 від 22.01.07 р.) [12]. До 
складу комбінованого фітозасобу ентобану входять екстра-
кти кори холархени пухнастої (Holarrhena antidysenterica), 
плодів мирту звичайного (Myrtus communis L.), барбари-
су остистого (Berberis aristata), айви бенгальської (Aegle 
marmelos) та дуба красильного (Quercus infectoria Oliv.), 
стебел бутеї прекрасної (Butea monospurma) [12, 13]. 

Встановлено, що у складі кори холархени пухнастої 
(Holarrhena antidysenterica) міститься такі речовини, як ал-
калоїди, вітаміни B, C, D, E та F; пубесцинфріделін, епіф-
риеделинол, октакозанол, альфа-амирин, бета-ситостерол 
[30]. Завдяки вмісту у корі холархени пухнастої алкалоїду 
конесіну ентобан та інші фітозасоби, які містять у своєму 
складі екстракт з цієї рослини, володіють гепатотропний, 
а також антигельмінтний, амебоцидний, сечогінний ефекти 
[31]. В індійській медицині засоби з холархени традиційно 
застосовують при геморої, диспепсії, дизентерії, сальмоне-
льозі та інших гострих кишкових інфекціях, які характери-
зуються наявністю діарейного синдрому [31, 33]. 

Мирт звичайний (Myrtus communis L.) містить у 
листі, плодах та молодих пагонах 1,8-2,2% ефірної олії, 
до складу якої входять П-пінен, дипектен, камфен, цине-
ол, миртенол, гераніол, нерол, камфора, альдегіди [15]. 
У листі мирту містяться смоли, гіркі, дубильні, білкові 
сполуки [32]. Відвари з листя мирту в народній медицині 
Індії використовують як антисептик, тонізуючий та сечо-
гінний засіб, в тому числі при запаленнях сечового міху-
ра, при дизентерії, хронічному бронхіті, захворюваннях 
шлунково-кишкового тракту [31, 33]. 

Плоди барбарису остистого (Berberis aristata) містять 
до 7,7% цукру, 3,5-6% органічних кислот (яблучну, винну, 
лимонну), пектин, дубильні і фарбувальні речовини, віта-
міну С, флавоноїди, в тому числі лейкоантоціани, антоці-
ани, катехіни, флавоноли і фенолкислоти [15]. У плодах і 
листі Berberis aristata також знайдено лютеїн і вітамін К1 
[30]. У вегетативних органах барбарису знайдені фуроку-
марини. Кора, коріння, пагони, листя та недозрілі плоди 
барбарису плоди містять алкалоїди [32]. У зрілих плодах 
їх немає або ж є лише в незначній кількості. Основні ал-
калоїди відносяться до похідних ізохінолінового ряду, се-
ред них головне місце належить берберину [15]. Описана 
добре виражена антибактеріальна дія берберину відносно 
Vibrio cholerae, Staph. aureus, Escherichia coli, бактерій ро-
дини Salmonella, Schigella та ін. [32]. Препарати барбарису 
звичайного виявляють судинозвужувальну і кровоспинну 
дію, підвищують тонус мускулатури кишечника, вияв-
ляють помірну жовчогінну дію [31, 33], а також чинять 
протизапальний, седативний, жарознижуючий ефекти, 
стимулюють функцію підшлункової залози, покращують 
кровообіг, тонізують діяльність травного тракту [15]. 

Айва бенгальська (Aegle marmelos) до теперішнього 
часу вважається священним деревом індуїстів [33]. Росли-
на містить алкалоїди, кумарини (аллоімператорин, імпера-
торин), р-ситостерин [31]. Плоди айви бенгальської харак-
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теризується дуже високим вмістом рибофлавіну - більше 
1% [32]. У фармакологічному плані найбільш активною 
сполукою, яка міститься у плодах айви, вважається мар-
мелозин. У традиційній медицині Індії плоди айви бен-
гальської вважаються найбільш важливим лікувальним 
засобом при захворюваннях шлунково-кишкового тракту, 
які супроводжуються діарейним синдромом, в тому числі 
дизентерії [31, 33]. 

Дуб красильний ^иегсш ігіейогіа Оігу.) - дерево 
або кущ з сімейства букових (Fagaceae), що росте на Бал-
канах, в Малій Азії, Ірані [15]. Плоди дуба красильного 
містять значну кількість таніну, який виявляє в'яжучу, 
протизапальну та антиспептичну дію та використовується 
при лікуванні захворювань кишкового тракту, що характе-
ризуються діареєю [30], а також у вигляді мазей у хірургії 
та дерматології [14, 15]. 

Бутея односім'яна (Виеа monospеrma) - дерево, що 
росте в Індії, Пакистані, Бірмі та Шрі-Ланці [30]. Стебла 
та корені бутеї містять глікозиди, гліцин, тетрамери лей-
коантоціанидину, бутин (7,3',4'-тригидроксифлавон) [31]. 
Препарати з бутеї використовуються як в'яжучий засіб 
при захворюваннях шлунково-кишкового тракту, які су-
проводжуються розвитком діарейного синдрому [33]. 

Встановлена ефективність сучасного комбінованого 
фітозасобу ентобану в лікуванні хворих з синдромом по-
дразненого кишечнику та ДбК, причому цей фітопрепа-
рат чинив позитивний вплив на ферментну ланку системи 
АОЗ [13]. Ентобан виявився ефективним також в корекції 
мікрогемодинамічних порушень та складу кишкової мі-
крофлори у хворих з гострими кишковими інфекціями, 
викликаними умовно-патогенною флорою [18]. 

Нуклеїнат зареєстрований в Україні (реєстраційне 
посвідчення № иА/2885/01/02) та дозволений до клініч-
ного застосування (Наказ МОЗ України № 573 від 18.08.06 
р.) в якості лікарського препарату [17]. Нуклеїнат є висо-
коочищеною низькомолекулярною дріжджовою РНК з мо-
лекулярною масою біля 7000 дальтон та з послідовністю 
23-25 нуклеотидів [1]. Препарат стимулює міграцію стов-
бурових клітин із кісткового мозку та збільшує утворення 
клітин імунологічної пам'яті [14]. У людей з ВІДС різно-
го генезу нуклеїнат нормалізує рівні Т- і В-клітин при їх 
зниженому вмісті, їх функціональну активність, істотно 
стимулює продукцію Т-хелперів і Т-супресорів, усуває 
дисбаланс популяцій лімфоцитів, нормалізує вміст ан-
тігенреактивних клітин і сироваткових імуноглобулінів 
класів G, А, М, зменшує кількість нульових лімфоцитів, 
індукує вироблення ендогенного інтерферону [1, 14, 17]. 
Нуклеїнат збільшує фагоцитарну активність перитонеаль-
них фагоцитів і лейкоцитів, активує полі- та мононуклеа-
ри, посилює хемотаксис [25]. Крім того, препарат виявляє 
протизапа-льні властивості, інгібує окисні процеси у клі-
тинних мембранах, стабілізує мембрани клітин, оптимізує 
окисно-відновні процеси у тканинах та прискорює про-
цеси регенерації [23]. Встановлено позитивний вплив ну-
клеїнату на цитокіновий профіль крові у осіб з хронічним 
токсичним гепатитом, поєднаним з хронічним некальку-
льозним холециститом і ожирінням, який полягав у сти-
муляції процесів регенерації у печінковій паренхімі, опти-
мізації функціональної активності моноцитів/макрофагів 
та зниженні надмірної продукції прозапальних цитокінів 
[28]. Крім того, виявлено позитивний вплив нуклеїнату 
на стан макрофагальної фагоцитуючої системи у хворих з 
синдромом підвищеної стомлюваності [25]. 

Загальноприйняті лабораторні методи дослідження 
в обстежених хворих включали клінічний аналіз крові і 
сечі, вивчення рівня глюкози у крові. Для оцінки функці-
онального стану печінки вивчалися біохімічні показники 
з використанням уніфікованих методів [24]. Спеціальне 
біохімічне дослідження включало вивчення рівня СМ у 

сироватці крові за методом [22]. Активність ПОЛ оціню-
вали за вмістом у сироватці крові проміжних продуктів 
пероксидації ліпідів - дієнових кон'югатів (ДК) [5] та кін-
цевого продукту ПОЛ - малонового діальдегіду (МДА) [2] 
спектрофотометрично. Вивчали також рівень перекисної 
резистентності еритроцитів за показником їх перекисного 
гемолізу (ПГЕ). 

Статистичну обробку одержаних результатів дослі-
джень здійснювали на персональному комп'ютері AMD 
Athlon 3600+ методом дисперсійного аналізу із застосуван-
ням стандартних пакетів прикладних програм Мicrosoft 
Windows professionalxp, Microsoft Office 2003, Stadia 6.1/ 
prof та Statisticа [20]. При цьому обов'язково враховували 
основні принципи використання статистичних методів у 
клінічних випробуваннях лікарських препаратів [20]. 

Результати дослідження та їх обговорення 
До початку проведення лікування більшість обсте-

жених хворих скаржилися на загальну слабкість, незду-
жання, підвищену стомлюваність, зниження апетиту та 
працездатності, низький емоційний тонус. Із суб'єктивної 
симптоматики, яка характерна для помірного загострення 
хронічної патології ГБС, відмічалася наявність тяжкості у 
правому підребер'ї, досить часто (майже у третини хворих) 
мала місце також скарга на гіркоту у роті. Пацієнти також 
скаржилися на нестійкість настрою, підвищену емоційну 
лабільність, нерідко також неадекватну емоційну реакцію 
на оточуюче у вигляді експлозивності, що обтяжувало їхні 
взаємовідносини із членами сім'ї та колегами по роботі. 
Значна частота скарг хворих була пов'язана з наявністю 
астенічної, астено-невротичної та в деяких випадках -
астено-депресивної симптоматики, що у патогенетичному 
плані, можливо обумовлено наявністю СМІ [10]. 

При об'єктивному обстеженні у пацієнтів із комор-
бідною патологією (НАСГ та ДбК) відмічалася наявність 
субіктеричності або блакитного відтінку склер (ознака Ви-
соковича), помірна гепатомегалія (печінка виступала від 
2-3 до 4-6 см з-під реберного краю, була підвищеної щіль-
ності), нерідко чутливість печінкового краю при пальпації. 
За даними сонографічного дослідження органів черевної 
порожнини в обстежених хворих встановлена наявність 
збільшення розмірів печінки, нерівномірність її контурів, 
підвищення або нерівномірність ехоген-ності паренхіми 
з наявністю дрібнозернистих включень, розмитий або 
стертий судинний малюнок, нечітка візуалізація діафраг-
мального контуру печінки; у частини хворих - розширен-
ня внутрішньопечінкових жовчних протоків, що в цілому 
були характерні для наявності стеатозу цього органу. 

При біохімічному дослідженні функціональних проб 
печінки, було встановлено, що вміст у сироватці крові пря- 
мого (зв'язаного) білірубіну був у більшості випадків по-
мірно підвищеним (Р<0,05) та становив від 8,2 мкмоль/л 
до 10,5 мкмоль/л, активність АлАТ була збільшена від 
2,2 до 2,4 рази проти верхньої межі норми та АсАТ - в 
1,8-2,1 рази, середні значення показника тимолової про-
би також були у всіх обстежених групах помірно підви-
щеними (Р<0,05) та складали від 6,4 од. до 6,8 од.; у біль-
шості пацієнтів була також помірно збільшена активність 
екскреторних ферментів - ЛФ та ГГТП (Р<0,05) та рівнів 
холестерину (Р<0,05) та Р-ліпопротеїдів (Р<0,05) у сиро-
ватці крові. 

При мікробіологічному дослідженні фекалій встанов-
лено зменшення кількості біфідобактерій (Bifidobacterium 
spp.), лактобактерій (Lactobacterium spp.) у всіх хворих 
(100%), підвищення питомої ваги лактозонегативних E. 
coli з низькою ферментативною активністю; а також зрос-
тання кількості до 105-6 та більше умовно патогенних 
мікроорганізмів, таких як ентеробактерії (цитробактер, 
ентеробактер, клебсієли), стафілококи (переважно Staph. 
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aureus та Staph. saprophyticus); протеї (Proteus mirabilis або 
Р. vulgaris), дріжджоподібні гриби роду Candida. 

Проведення спеціального біохімічного дослідження 
до початку лікування обстежених хворих дозволило вста-
новити, що у всіх пацієнтів з НАСГ на тлі ДбК мали місце 
порушення метаболічного гомеостазу, що проявлялися у 
підвищенні концентрації СМ у сироватці крові та підви-

щенні активності процесів ліпопероксидації; при цьому 
виявлені біохімічні зсуви в обох досліджуваних групах 
носили однотиповий характер. Так, рівень СМ у пацієнтів 
основної групи був вище норми в середньому в 4,2 рази 
(норма - (0,52±0,02) г/л; Р<0,001) і склав (2,2±0,12) г/л 
(табл. 1). 

Біохімічні показники у хворих на НАСГ, сполучений з ДбК, 
до початку лікування 

Таблиця 1 

Показники Норма 
Групи обстежених хворих 

Р2 Показники Норма основна (n=43) зіставлення (n=32) Р2 Норма основна (n=43) зіставлення (n=32) 
СМ, гІл 0,52±0,02 2,2±0,12 1,97±0,14 <0,05 

Р1<0,001 Р1<0,001 
МДА, мкмольІл 3,2±0,2 8,3±0,3 8,1±0,2 <0,05 МДА, мкмольІл 

Р1<0,001 Р1<0,001 
ДК, ммольІл 9,2±0,18 18,8±0,28 18,5±0,32 <0,05 ДК, ммольІл 

Р1<0,001 Р1<0,001 
ПГЕ, % 3,5±0,15 9,4±0,6 9,0±0,8 <0,05 ПГЕ, % 3,5±0,15 

Р1<0,001 Р1<0,001 
<0,05 

Примітки: в табл. 1 та 2 Р1 віддзеркалює різницю вивчених показників стосовно норми; Р2 - ймовірність різниці між показни-
ками основної групи та групи зіставлення 

У хворих групи зіставлення рівень СМ у крові був 
вище норми в середньому в 3,8 рази (Р<0,001) і дорівню-
вав (1,97±0,14) г/л. Отже, концентрація СМ у крові паці-
єнтів на НАСГ, сполучений з ДбК, до початку лікування в 
цілому була вище норми, що свідчило про наявність у цих 
хворих чітко вираженого СМІ. 

При аналізі вмісту продуктів ліпопероксидації у 
хворих на НАСГ, поєднаний з ДбК, до початку лікуван-
ня були отримані наступні дані. На момент першого об-
стеження мало місце підвищення вмісту у крові кінце-
вого метаболіту ПОЛ, а саме МДА - в основній групі до 
(8,3±0,3) мкмоль/л, тобто в середньому в 2,56 рази вище 
норми (3,2±0,2 мкмоль/л; Р<0,01); у групі зіставлення до 
початку проведення лікування концентрація МДА в сиро-
ватці крові була в 2,5 рази вище значень норми і дорів-
нювала в середньому (8,1±0,2) мкмоль/л (Р<0,01). Кон-
центрація проміжних продуктів ліпопероксидації - ДК 
до початку проведення лікувальних заходів у основній 
групі дорівнювала (18,8±0,28) мкмоль/л та у групі зістав-

Біохімічні показники у хворих на НАСГ, сполучений з ДбК, 
після завершення лікування 

лення (18,5±0,32) мкмольІл, що в перевищувало норму 
(9,2±0,18 мкмольІл; Р<0,001) відповідно у 2,04 рази та 
2 рази (Р<0,001). З метою дослідження впливу процесів 
пероксидації ліпідів на стан еритроцитарних біомембран, 
було також проаналізовано вираженість перекисної резис-
тентності еритроцитів за показником ПГЕ, який у хворих 
основної групи дорівнював (9,3±0,6)%, що було вище нор-
ми у середньому в 2,67 рази (3,1±0,02%; Р<0,001), а в гру-
пі зіставлення - (9,0±0,8)%, що перевищувало нормальні 
значення у 2,66 рази (Р<0,001). 

При проведенні повторного біохімічного досліджен-
ня після завершення курсу лікування було встановлено 
виражений позитивний вплив ентобану та нуклеїнату на 
показники метаболічного гомеостазу у хворих з НАСГ, 
поєднаний з ДбК. Дійсно, після завершення лікувальних 
заходів з включенням ентобану та нуклеїнату в осно-
вній групі рівень СМ знизився в середньому в 4,2 рази і 
склав (0,53±0,05) гІл, що відповідало верхній межі норми 
(Р>0,05) (табл. 2). 

Таблиця 2 

Показники Норма Групи обстежених хворих Р2 
основна (n=43) зіставлення (n=32) 

СМ, гІл 0,52±0,02 0,53±0,05 1,22±0,08 <0,01 
Р1<0,05 Р1<0,01 

МДА, мкмольІл 3,2±0,2 3,5±0,15 5,5±0,2 <0,05 МДА, мкмольІл 
Р1<0,05 Р1<0,01 

ДК, ммольІл 9,2±0,18 9,6±0,16 13,8±0,18 <0,05 ДК, ммольІл 
Р1<0,05 Р1<0,01 

ПГЕ, % 3,5±0,15 3,6±0,12 5,8±0,15 <0,05 ПГЕ, % 3,5±0,15 
Р1<0,05 Р1<0,05 

<0,05 

У групі зіставлення також спостерігалася позитивна 
динаміка з боку вираженості СМІ, але менш виражена ніж 
в основній групі, отже рівень СМ залишався вірогідно 
більшим як за норму, так і порівняно з відповідним по-
казником у пацієнтів основної групи. Так, в цей період 
обстеження концентрація СМ зменшилась в середньо-
му в 1,6 рази відносно початкового значення і становила 

(1,22±0,08) г/л, що було в середньому в 2,3 рази вище за 
концентрацію відповідного показника в основній групі 
(Р<0,01), та в 2,34 рази порівняно з показником у нормі 
(Р<0,01). 

Аналогічні дані були одержані щодо показників, які 
характеризують активність ПОЛ. Так, концентрація МДА 
в обстежених основної групи понизилася відносно вихід-
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ного значення у середньому в 2,4 рази, тобто до (3,5±0,15) 
мкмоль/л, що відповідало верхньої межі норми (Р<0,05). 
У групі зіставлення даний показник знизився до (5,5±0,2) 
мкмоль/л, тобто в 1,5 рази відносно вихідного значення, 
од-нак залишився вище норми в середньому в 1,7 рази 
(Р<0,05). Рівень проміжного продукту ПОЛ, а саме ДК, 
у крові обстежених хворих основної групи на момент за-
вершення лікування складав (9,6±0,16) мкмоль/л, що до-
рівнювало верхньої межі норми (Р<0,05). У хворих групи 
зіставлення даний показник в ході лікування понизився до 
(13,8±0,18) мкмоль/л, що було нижче вихідного значення 
цього показника в середньому в 1,47 рази, але все ж таки 
залишалося вірогідно вище норми в 1,5 рази (Р<0,05) та 
вище аналогічного показника у основній групі у 1,4 рази. 
Показник ПГЕ також знижався після проведеного ліку-
вання як в основній так і в групі зіставлення, при цьому 
його динаміка залежала від характеру лікування. Так, в 
основній групі відмічалася зниження цього показника до 
верхньої межі норми (3,6±0,3%). В цілому ПГЕ понизив-
ся в цей групі відносно початкового рівня у середньому в 
2,6 рази (Р<0,01). У групі зіставлення ці зміни були менше 
вираженими, показник ПГЕ хоч і понизився відносно ви-
хідного значення в 1,9 рази, однак перевищував як норму 
в 1,4 рази (Р<0,05), так і відповідний показник у основній 
групі в 1,37 рази (Р<0,05). Таким чином, з отриманих да-
них можна судити про чітко виражений позитивний вплив 
комбінації ентобану та нуклеїнату на стан метаболічного 
гомеостазу, що проявляється ліквідацією лабораторних 
ознак СМІ (тобто нормалізацією рівня СМ у крові) та 
зменшенням у сироватці крові концентрації проміжних та 
кінцевого метаболітів ПОЛ (МДА та ДК), що свідчить про 
нормалізацію активності процесів ліпопероксидації. 

Вивчення динаміки клінічних показників у хворих 
основної групи показало, що вже протягом перших двох 
тижнів з моменту початку лікувальних заходів в них зни-
кає більшість клінічних симптомів, що свідчать про заго-
стрення патологічного процесу у печінці. У цих пацієнтів 
знижується та потім в більшості випадків ліквідується по-
чуття загальної слабкості, нездужання, біль або тяжкість у 
правому підребер'ї, гіркота у роті, покращується самопо-
чуття пацієнтів, зменшуються розміри печінки. 

При дослідженні стану кишкової мікрофлори у па-
цієнтів основної групи після завершення лікування було 
відмічено зростання популяційного рівня біфідобакте-
рій до 108-109, вмісту лактобактерій до 108-109, знижен-
ні кількості E.coli зі зміненими ферментативними влас-
тивостями <104, деконтамінації вмісту кишечнику від 
умовно-патогених ентеробактерій (цитробактер, протей, 
ентеробактер, клебсієла), зниженню кількості золотистого 
стафілококу до 103-104 та менш, дріжджоподібні гриби 
роду Candida складали <104. У хворих групи зіставлення на 
момент завершення лікування відмічалося збереження по-
рушень стану кишкової мікрофлори, що полягало у зниже-
ному популяційному рівні біфідобактерій та лактобактерій, 
підвищенні кількості E.coli зі зміненими ферментативними 
властивостями, в низці випадків - підвищенні кількості до 
104-5 умовно-патогених ентеробактерій (цитробактер, про- 
тей, ентеробактер, клебсієла), кількості золотистого стафі-
лококу та дріжджоподібних грибів роду Candida. 

При проведенні повторного лабораторного (біохіміч-
ного) обстеження хворих на НАСГ, сполучений з ДбК, 
було встановлено, що у більшості осіб основної групи 
після завершення основного курсу лікування вивчені біо-
хімічні показники, які характеризують функціонально-
го стану печінки, були в межах норми, що свідчило про 
практично повне відновлення функціональної активності 
печінки пацієнтів цієї групи та в клінічному плані - про 
досягнення стійкої клініко-біохімічної ремісії хронічної 
коморбідної патології. У групі зіставлення відмічалася 

тенденція до покращання біохімічних показників: зни-
ження рівня прямого білірубіну у сироватці, зменшення 
активності сироваткових амінотрансфераз (АлАТ і АсАТ), 
а також показника тимолової проби, активності екскре-
торних ферментів - ГГТП та ЛФ, однак майже у 33,3% 
обстежених ці показники залишалися вірогідно вище нор-
ми, що свідчить про неповне відновлення функціональних 
проб печінки у значної кількості обстежених пацієнтів 
даної групи та про збереження в них стану помірного за-
гострення або неповної ремісії патологічного процесу у 
паренхімі печінки. 

Висновки 
1. У хворих на неалкогольний стеатогепатит 

(НАСГ), сполучений з дисбіозом кишечника (ДбК) в 
період загострення патологічного процесу у паренхімі 
печінки відмічалися скарги на загальну слабкість, не-
здужання, порушення сну, підвищену стомлюваність, 
зниження розумової та фізичної працездатності, змен-
шення апетиту, поганий загальний емоційний настрій, 
тяжкість у правому підребер'ї, нерідко - гіркоту у роті. 
При об'єктивному обстеженні у хворих зі сполученою 
патологією у вигляді НАСГ, поєднаного з ДбК, відмі-
чалася наявність субіктеричності або блакитного від-
тінку склер (ознака Високовича), помірна гепатомега-
лія (печінка виступала на 3-4 см з-під реберного краю, 
була підвищеної щільності), нерідко чутливість печін-
кового краю при пальпації. При проведенні соногра-
фічного дослідження органів черевної порожнини від-
мічено наявність збільшення розмірів печінки, зміни 
її ехощільності та інші зміни, що в цілому відповідає 
сонографічній картині стеатозу печінки. 

2. В обстежених пацієнтів з діагнозом НАСГ, спо-
лучений з ДбК, до початку лікування виявлено суттєве 
порушення біохімічних показників, які характеризу-
ють функціональний стан печінки у вигляді підвищен-
ня рівня прямого (зв'язаного) білірубіну у сироватці 
крові в межах 8,2 мкмоль/л до 10,5 мкмоль/л, актив-
ність АлАТ була збільшена від 2,2 до 2,4 рази відносно 
верхньої межі норми та АсАТ - в 1,8-2,1 рази, середні 
значення показника тимолової проби також були у всіх 
обстежених групах помірно підвищеними (Р<0,05) та 
складали від 6,4 од. до 6,8 од.; у більшості пацієнтів, 
які були під спостереженням, була також помірно під-
вищена активність екскреторних ферментів - ЛФ та 
ГГТП (Р<0,05) та підвищені рівні холестерину (Р<0,05) 
та Р-ліпопротеїдів (Р<0,05) у сироватці крові. 

3. При спеціальному біохімічному обстеженні 
у хворих на НАСГ, поєднаний з ДбК, до початку про-
ведення медичної реабілітації виявлено підвищення 
концентрації середніх молекул у крові в середньому в 
4 рази проти норми (Р<0,001), що свідчить про наяв-
ність вираженого клініко-біохімічного синдрому «ме-
таболічної» інтоксикації, та зростання вмісту метабо-
літів ПОЛ - МДА в середньому в 2,53 рази та ДК - в 
2,0 рази; інтегральний показник ПГЕ був збільшений 
в цей період обстеження у середньому в 3,0 рази. Це 
свідчить про наявність у пацієнтів з діагнозом НАСГ 
на тлі ДбК оксидативного стресу, який сполучається з 
синдромом ендогеної «метаболічної» інтоксикації. 

4. Включення до комплексу лікування хворих на 
НАСГ, сполучений з ДбК, комбінації сучасного фіто-
препарату ентобану та метаболічно активного засобу 
нуклеїнату обумовило позитивну динаміку клінічних 
показників і функціонального стану печінки в обсте-
жених пацієнтів та в цілому сприяло досягненню по-
вноцінної клініко-біохімічної ремісії хронічного пато-
логічного процесу у печінці. 

5. Застосування ентобану та нуклеїнату при ліку-
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ванні у хворих на НАСГ, коморбідний з ДбК, сприяло 
зниженню концентрації СМ у крові, що свідчило про 
зменшення інтенсивності та навіть про повну ліквіда-
цію СМІ. Поряд з цим відмічалося зменшення та на-
віть нормалізація вмісту у крові продуктів П О Л - як 
кінцевого (МДА), так і проміжних (ДК), що дає підста-
ву для заключення про пригнічення надмірної актив-
ності процесів ліпопероксидації та зникнення проявів 
оксидативного стресу. 

6. У пацієнтів групи зіставлення, які отримували 
л и ш е загальноприйняте лікування, динаміка вивче-
них клініко-біохімічних показників була суттєво менш 
виражена. У більшості обстежених з наявністю НАСГ, 
сполучений з ДбК, у цієї групи зберігалися прояви 
астено-невротичного характеру, на тлі яких було від-
мічено неповне відновлення метаболічного гомеостазу. 
Дійсно, концентрація СМ та рівень М Д А залишалися 
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ЕФЕетИБШСТЬ KOMБШAЩЇ СУЧАОТОГО 
ФIТOЗACOБУ ЕИГОБАКУ ТА MEТAБQЛIЧHO 

AKIMBHOTO ПРЕПАРАТУ HУKЛEЇHAТУ У XБOРИX HA 
HEAЛKOГQЛЬHИЙ СТЕАТОГЕПАТИТ, CПOЛУЧEHИЙ З 

ДИCБIOЗOM KИШEЧHИKA 

Елючові слова: неалкогольний сгеагогенагиг, дисбіоз ки-
шечнику, ентобан, нуклеїнат, лікування 

Вивчений внлив комбінації фітозасобу ентобану та метабо- 
лічно активного препарату нуклеїнату на клінічні показники, ак- 
тивність ліпопероксидації та рівень „середніх молекул" (СМ) у 
сироватці крові хворих на неалкогольний стеатогепатит (НАСГ), 
сполучений з дисбіозом кишечника (ДбК). Встановлено, що за-
стосування вказаної комбінації препаратів сприяє прискоренню 
досягненню клініко-біохімічної ремісії НАСГ, нормалізації по-
казників лінонероксидації та концентрації СМ у сироватці крові. 
Виходячи з цього можна вважати доцільним включення комбіна-
ції фітозасобу ентобану та метаболічно активного препарату ну-
клеїнату до комплексу лікування у хворих на НАСГ, сполучений 
з ДбК. 

Т.П. Гарник, В.М. Фролов, О.В. Круглова, Н.А. Пересадин, 
В.А. Петрищева, А.П. Мощич 

ЭФФЕКТИВНОСТЬ КОМБИНАЦИИ 
СОВРЕМЕННОГО ФИТОПРЕПАРАТА ЭНТОБАНА 
И МЕТАБОЛИЧЕСКИ АКТИВНОГО ПРЕПАРАТА 
НУКЛЕИНАТА У БОЛЬНЫХ НЕАЛКОГОЛЬНЫМ 

СТЕАТОГЕПАТИТОМ, СОЧЕТАННЫМ С ДИСБИОЗОМ 
КИШЕЧНИКА 

Ключевые слова: неалкогольный стеатогепатит, дисбиоз 
кишечника, энтобан, нуклеинат, лечение 

Изучено влияние комбинации фитопрепарата энтобана и 
метаболически активного средства нуклеината на клинические 
показатели, активность липопероксидации и уровень „средних 
молекул" (СМ) в сыворотке крови больных неа-лкогольным стеа-
тогепатитом (НАСГ), сочетанным с дисбиозом кишечника (ДбК). 
Установлено, что применение указанной комбинации препаратов 
способствует ускорению достижения клинико-биохимической 
ремиссии НАСГ, нормализации показателей липопероксидации 
и концентрации СМ в сыворотке крови. Исходя из этого, можно 
считать целесообразным применение комбинации фитопрепара-
та энтобана и метаболически активного препарата нуклеината в 
комплекс лечения у больных НАСГ, сочетанный с ДбК. 

T.P.Garnik, V.M. Frolov, O.V. ^ g l o v a , КА. Peresadin, 
V.O. Petrischeva, А.Р. Mоschich 

EFFECTIVITY OF COMBINATION OF MODERN 
PHTYTOPREPARATION ENTOBAN AND METABOLIC 

ACTIVITY PREPARATION NUCLEINAS AT THE PATIENTS 
WITH NON-ALCOHOLIC STEATOHEPATITIS COMBINED 

WITH INTESTINE DISBIOSIS 

Key words: non-alcoholic steatohepatitis, intestine disbiosis, 
entoban, nucleinas, treatment 

The influence of combination of phytopreparation entoban 
and metabolic activity preparation nucleinas in clinical picture, 
lipoperoxidation activity and level of average molecules (AM) in the 
blood serum at the patients with non-alcoholic steatohepatitis (NASH) 
combined with intestine disbiosis (ID) was detected. It was set that 
application of this combination of preparations provided of the proof 
clinical-biochemical remission, normalization of lipoperoxidation 
indices and AM level in the serum. These data declaimed about using 
of combination of phytopreparation entoban and metabolic activity 
preparation nucleinas in treatment complex of the patients with 
NASH combined with ID. 
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БПЛПБ ПРЕПАРАТУ П Р И Р О Д Н О Г О ПOXOДЖEHHЯ ГЕПАДПФУ HA ЦПТOKIHOBПИ 
ПРОФШЬ CTOBI XBOРИX HA XРOHIЧHПИ ТOKCИЧHИЙ ГЕПАТПТ, CПOЛУЧEHИЙ 
З XРOHIЧHИM HEKAЛЬKУЛЬOЗHИM XOЛEЦИCТИТOM HA ТЛI О Ж И Р Ш М 

За даними сучасних епідеміологічних та статистич-
них досліджень, останнім часом як в Україні, так і у ба-
гатьох інших країнах світу відзначено суттєве зростання 
частоти захворюваності на хронічну патологію печінки, 
причому крім вірусів гепатитів А та В значну роль у фор-
муванні уражень гепатобіліарної системи (ГБС) відігра-
ють токсичні фактори [8, 15]. Встановлено, що для Укра-
їни в цілому, та зокрема великого промислового регіону 
Донбасу характерний підвищений рівень захворюваності 
на хронічні токсичні гепатити (ХТГ), поперед усього серед 
людей працездатного віку, обумовлений, високим рівнем 
забруднення довкілля хімічно шкідливими речовинами, 
які містяться у відходах та викидах великих підприємств, 
а також широким розповсюдженням ксенобіотиків на під-
приємстві та в побуті [8, 13]. 

Відомо, що ХТГ, незалежно від етіологічного чинни-
ка (хімічні шкідливі речовини, алкоголь, радіація тощо), 
в патогенетичному плані характеризується ураженням 
мембран гепатоцитів та, внаслідок цього, порушенням 
функцій печінки, перш за все, білковосинтетичної та де-
токсикаційної, що повинно враховуватися при виборі 

адекватної медикаментозної терапії [1]. Особливої уваги 
стосовно розробки раціональних підходів до лікування 
ХТГ заслуговує досить часте сполучення даної патології з 
ураженнями жовчовивідної системи у вигляді хронічного 
некалькульозного холециститу (ХНХ), а також метаболіч-
ними розладами, які нерідко сприяють розвитку ожиріння 
(Ож), що приводить до коморбідності вказаної патології 
ГБС [2, 10, 36]. ХНХ в теперішній час є дуже розповсю-
дженою хворобою як в Україні, так і в інших країнах СНД, 
причому при аналізі статистичних матеріалів щодо даної 
патології відмічається неухильне підвищення захворю-
ваності на ХНХ [21]. Ож в сучасних умовах також дуже 
поширене у багатьох країнах світу, виходячи з чого, деякі 
автори навіть вважають, що надмірна вага тіла та Ож вже 
досягають характера епідемії у економічно розвинутих 
країнах [2, 22]. 

Нами протягом певного часу проводяться досліджен-
ня в напрямку з'ясування основних патогенетичних ланок 
ХТГ, поєднаного з ХНХ та Ож, та розробки заходів щодо 
удосконалення підходів до лікування та медичної реабілі-
тації пацієнтів з такою коморбідною патологією. У попе-
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