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ВПЛИВ НУКЛЕЇНАТУ НА РІВЕНЬ С-РЕАКТИВНОГО БІЛКУ У КРОВІ 
ХВОРИХ НА ХРОНІЧНИЙ ТОКСИЧНИЙ ГЕПАТИТ, СПОЛУЧЕНИЙ З 
ХРОНІЧНИМ НЕКАЛЬКУЛЬОЗНИМ ХОЛЕЦИСТИТОМ НА ТЛІ ОЖИРІННЯ 
Шаповалова І.О.  
ДЗ «Луганський державний медичний університет» 

Вступ. Хронічна патологія печінки та жов-
човивідних шляхів в сучасних умовах досить 
значно поширена серед населення, особливо в 
регіонах з екологічно несприятливою ситуацією, 
що свідчить про актуальність проблеми вивчен-
ня патогенетичних особливостей та розробці ра-
ціональних підходів до лікування та медичної 
реабілітації хворих на хронічну патологію гепа-
тобіліарної системи (ГБС) [7, 8, 22]. Хронічний 
токсичний гепатит (ХТГ) в теперішній час нері-
дко зустрічається серед мешканців екологічно 
несприятливих регіонів з високим рівнем забру-
днення довкілля ксенобіотиками, що пов’язано з 
негативним впливом на печінку хімічно шкідли-
вих речовин, які містяться у навколишньому се-
редовищі та потрапляють в організм людини з 
повітрям та продуктами харчування [1, 14]. При-
чиною виникнення токсичних уражень печінки є 
також широке використання у побуті та на виро-
бництві хімічно небезпечних сполук у вигляді 
отрутохімікатів, лако-фарбових виробів, тощо [1, 
7, 14, 25]. Необхідно також підкреслити значну 
роль у виникненні токсичних уражень печінки 
лікарських препаратів при їхньому тривалому 
введенні до організму, особливо не стероїдних 
протизапальних засобів, антибіотиків, сульфани-
ламідів, анаболиків та інш. [2, 25]. 

Встановлено, що ХТГ часто сполучається з 
хронічною патологією жовчного міхура (ЖМ), яка 
носить характер холестерозу або хронічного нека-
лькульозного холециститу (ХНХ) [3, 31]. За остан-
ні десятиріччя захворюваність на ХНХ серед насе-
лення України та інших країн СНД суттєво збіль-
шилася та має подальшу тенденцію до загострення 
[8, 22]. Слід також відмітити значну розповсюдже-
ність серед населення екологічно розвинутих країн 
ожиріння (Ож), що набуло вже характер не лише 
медичної, але також соціальної проблеми та навіть 
отримало назву «епідемії ХХІ сторіччя» [16, 26, 
36]. Клінічний досвід дозволяє вважати, що для 
сьогодення досить характерно сполучення ХТГ, 
ХНХ та Ож, особливо у жінок віком старше 35-40 
років, які мешкають в екологічно несприятливому 
регіоні та часто контактують на виробництві та в 
побуті з хімічно шкідливими речовинами та (або) 
часто приймають лікарські засоби, що за своєю 
хімічною структурою є ксенобіотиками [7, 14, 26]. 

В патогенезі хронічних захворювань ГБС, в 
тому числі дифузних уражень печінки та ХНХ 
значна роль належить імунним порушенням [1, 
6, 8, 23]. Встановлена суттєва значущість імун-
них зсувів також серед патогенних механізмів 
формування та подальшого прогресування абдо-
мінального Ож, яке в теперішній час вважають 
основним фактором в формуванні метаболічного 
синдрому [16]. 

При розробці програми імунокорекції у хво-
рих з вказаною хронічною патологією ГБС на тлі 
Ож, нашу увагу привернула можливість викори-
стання в якості імуноактивного препарату з ме-
тою імунокорекції нуклеїнату [12]. Оскільки 
імунодефіцитні стани в теперішній час дуже по-
ширені в патогенезі різноманітної гострої та 
хронічної патології [6, 9], використання нуклеї-
нату знаходить досить значне поширення, оскі-
льки він водночас володіє імуномодулюючими, 
детоксикуючими та протиалергічними властиво-
стями [12]. Так, встановлено позитивний вплив 
нуклеїнату на показники активності нейтрофілів 
та еозинофілів крові дітей шкільного віку, хво-
рих на бронхіальну астму [11], виявлено стиму-
люючий вплив нуклеїнату на стан мкрофагальної 
фагоцитуючої системи у хворих з синдромом 
підвищеної стомленості [24], а також в лікуванні 
осіб, часто хворіючих на запальні захворювання 
органів дихання [13]. Отже, нуклеїнат – це су-
часний вітчизняний препарат імуномодулюючої 
та гепатозахисної дії, який володіє також проти-
запальною активністю [12, 19]. Саме поєднання 
гепатозахисних та протизапальних властивостей 
робить цей засіб до відомого ступеня унікальним 
та дозволяє вважати перспективним його вико-
ристання при хронічної запальної патології ГБС 
на тлі вторинних імунодефіцитних станів [12, 
20]. Раніше нами вже була встановлена клінічна 
ефективність нуклеїнату при лікуванні хворих на 
ХТГ, сполучений з ХНХ на тлі Ож, зокрема його 
позитивний вплив на деякі складові цитокіново-
го профілю крові (ЦПК) пацієнтів з даною комо-
рбідною патологією [28]. Тому можна вважати 
доцільним продовжити дослідження саме в цьо-
му напрямку, виходячи з діагностичної цінності 
аналізу рівней ЦК у клінічній практиці [4].  

Зв'язок роботи з науковими програмами, 
планами, темами. Робота виконана відповідно 
до основного плану науково-дослідних робіт 
(НДР) ДЗ «Луганський державний медичний 
університет» і являє собою фрагмент теми НДР: 
"Клініко-патогенетичні особливості, лікування 
та медична реабілітація хворих на хронічний 
токсичний гепатит, поєднаний з хронічним без-
кам'яним холециститом та ожирінням" (№ дер-
жреєстрації 0108U004716). 

Метою роботи було вивчення впливу нукле-
їнату на рівень С-реактивного білку (СРБ) у хво-
рих на ХТГ, сполучений з ХНХ на тлі Ож. 

Матеріали та методи дослідження. Під на-
глядом було 72 хворих з загостренням ХТГ, по-
єднаного з ХНХ на тлі Ож, що знаходилися на 
обстеженні та лікуванні у спеціалізованому гаст-
роентерологічному стаціонарі. Вік пацієнтів 
складав від 23 до 55 років, серед обстежених бу-
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ло 37 чоловіків (51,4%) та 35 жінок (48,6%). Ді-
агнози ХТГ та ХНХ були встановлені у відпові-
дності до стандартизованих протоколів діагнос-
тики та лікування хвороб органів травлення (На-
каз МОЗ України № 271 від 2005 р.) [17] на під-
ставі даних анамнезу, клінічного та інструмен-
тального (ультразвукове дослідження органів 
черевної порожнини) обстеження, з 
обов’язковим урахуванням даних загальноприй-
нятих біохімічних показників, які характеризу-
ють функціональний стан печінки [21]. Усім 
хворим, що знаходилися під наглядом, було про-
ведено аналіз вмісту у сироватці крові маркерів 
вірусних гепатитів (ВГ) - ВГВ, ВГС та ВГD за 
допомогою методу імуноферментного аналізу 
(ІФА); при позитивних результатах ІФА на наяв-
ність маркерів ВГ, ці хворі були виключені з по-
дальшого дослідження. 

Діагноз Ож ставився за даними анамнезу та 
результатами клінічного обстеження. При цьому 
використовували вивчення індексу маси тіла 
(ІМТ), який був запропонований Міжнародною 
групою по дослідженню ожиріння [26]. Відомо, 
що ІМТ – це співвідношення маси тіла хворого 
(у кілограмах) до квадрату росту пацієнта (у 
метрах). За даними Міжнародної групи по 
дослідженню ожиріння, нормальні значення ІМТ 
повинні бути у діапазоні від 18,5 до 24,9; 
ожиріння І ступеня констатують при показниках 
ІМТ від 25,0 до 29,9; ожиріння ІІ а ступеня – при 
значеннях ІМТ від 30,0 до 34,0; ІІ b ступеня – 
при значеннях ІМТ від 35,0 до 39,9 та пато-
логічне ожиріння ІІІ ступеня – при ІМТ 40,0 та 
більше [3]. Відповідно до цих градацій серед об-
стежених нами хворих було 28 осіб (62,2%) з Ож 
ІІ а ступеня, 15 осіб (33,3%) з ІІ b ступеня та 2 
хворих (4,4%) з Ож ІІІ ступеня.  

Хворі на ХТГ, сполучений з ХНХ на тлі Ож, 
обох груп отримували дієтотерапію згідно реко-
мендацій [5], а також загальноприйняту терапію 
згідно стандартизованих протоколів діагностики 
та лікування хвороб органів травлення (Наказ 
МОЗ України № 271 від 2005 р.) [17]. Загально-
прийняті лабораторні методи дослідження вклю-
чали клінічний аналіз крові і сечі, вивчення вміс-
ту глюкози у крові. Для оцінки функціонального 
стану печінки вивчалися біохімічні показники з 
використанням уніфікованих методів [21], які 
включали визначення у крові рівня загального 
білірубіну і його фракцій (прямої та непрямої), 
активності сироваткових амінотрансфераз – 
АлАТ і АсАТ; вмісту у сироватці крові холесте-
рину, альбуміну, активності екскреторних фер-
ментів – лужної фосфатази (ЛФ) та гамаглутамі-
лтраспептидази (ГГТП); показника тимолової 
проби. При цьому функціональні проби печінки 
визначалися в динаміці лікування та 
оцінювались в комплексі з клінічними даними.  

Лабораторне обстеження, крім загально-
прийнятого (загальний аналіз крові і сечі, глюко-
за крові), включало оцінку функціонального ста-
ну печінки з використанням відповідних біохімі-
чних показників, які вивчалися за допомогою 
уніфікованих методів дослідження [20]. Вивчен-
ня вмісту СРБ у сироватці крові проводилося у 
звязку з сучасними даними клінічної біохімії про 

патогенетичну роль найбільш важливого факто-
ру гострої фази СРБ у різноманітних патологіч-
них процесах у организмі та суттєвого значення 
аналізу даного білку гострої фази запалення у 
клінічній практиці [1, 18, 19]. 

Статистичну обробку одержаних результатів 
досліджень здійснювали на персональному ком-
п'ютері AMD Athlon 3600+ методом диспер-
сійного аналізу з використанням пакетів ліцен-
зійних програм Microsoft Office 2005, Microsoft 
Excel Stadia 6.1/prof і Statistica, при цьому врахо-
вували основні принципи використання статис-
тичних методів у клінічних дослідженнях ефек-
тивності лікарських засобів [25]. 

Отримані результати та їх обговорення. 
До початку проведення лікування хворі на ХТГ, 
сполучений з ХНХ на тлі Ож, скаржилися на за-
гальну слабкість, нездужання, порушення сну, 
зниження працездатності, апетиту, поганий емо-
ційний настрій, підвищену стомлюваність, тяж-
кість у правому підребер'ї, нерідко - гіркоту у 
роті. При об'єктивному обстеженні у всіх хворих 
відмічалася наявність субіктеричності склер, пе-
чінка виступала на 3-4 см з-під реберного краю, 
була підвищеної щільності. Біохімічні показники 
у пацієнтів, що знаходилися під наглядом, харак-
теризувались підвищенням тимолової проби, 
помірною білірубінемією, гіпертрансфераземією, 
підвищеним рівнем холестерину і β-ліпо-
протеїдів в сироватці крові, нерідко зростанням 
активності екскреторних ферментів - ГГТП і ЛФ. 

У результаті проведених спеціальних лабо-
раторних досліджень на момент загострення 
ХТГ, сполучений з ХНХ на тлі Ож (тобто до по-
чатку лікування) було встановлене вірогідне зро-
стання концентрації СРБ в обстежених осіб обох 
груп. Так, у пацієнтів основної групи вміст СРБ 
у сироватці крові до початку лікування складав в 
середньому (12,1±1,7) мг/мл, що перевищувало 
значення норми (5,1±0,01) мг/мл) у середньому в 
2,4 рази (Р<0,001), у осіб групи зіставлення- в 
середньому в 2,33 рази. 

При повторному біохімічному обстеженні 
було встановлено, що у хворих основної групи 
спостерігалася також чітко виражена позитивна 
динаміка з боку рівня СРБ, причому в ході 
лікування його рівень у сироватці крові знизився 
до (5,8±0,2) мл/г, в той час як у осіб групи 
зіставлення, які отримували лише загальноприй-
няте лікування - лише до (8,6±0,03) мл/г, що пе-
ревищувало референтний показник норми в се-
редньому в 1,69 рази (Р<0,01). 

Таким чином, одержані нами дані дозволя-
ють вважати, що застосування сучасного імуно-
активного препарату нуклеїн ату в комплексно-
му лікуванні хворих з ХТГ, сполучений з ХНХ 
на тлі Ож, має чітко виражені переваги в порів-
нянні із загальноприйнятою терапією, оскільки 
позитивно впливає на клінічні показники та в 
цілому сприяє прискоренню одужання, а в пато-
генетичному плані - сприяє нормалізації проана-
лізованих лабораторних показників. Виходячи з 
цього, можна вважати патогенетично обгрунто-
ваним використання сучасного імуноактивного 
препарату нуклеїнату в комплексі лікування 
хворих на ХТГ, сполучений з ХНХ на тлі Ож.  
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Висновки: 
1. Хворі на ХТГ, сполучений з ХНХ, та Ож 

до початку лікування скаржилися на загальну 
слабкість, нездужання, порушення сну, зниження 
працездатності та апетиту, незадовільний емо-
ційний настрій, підвищену стомлюваність, тяж-
кість у правому підребер’ї, нерідко – гіркоту у 
роті. При об’єктивному обстеженні у всіх хво-
рих, які знаходилися під наглядом, відмічалася 
наявність субіктеричності склер, помірної гепа-
томегалії, при цьому печінка виступала на 3 – 4 
см з-під реберного краю, була підвищеної щіль-
ності.  

2. Біохімічний статус пацієнтів, що знаходи-
лися під наглядом, характеризувався помірною 
білірубінемією, переважно за рахунок прямої 
фракції, гіпертрансфераземією, підвищенням 
показника тимолової проби, рівня холестерину і 
β-ліпопротеїдів в сироватці крові, у частини хво-
рих також зростанням активності ГГТП і ЛФ.  

3. При наявності клінічного загострення 
ХТГ, сполучений з ХНХ на тлі Ож, було встано-
влене вірогідне зростання концентрації СРБ у 
сироватці крові – у хворих основної групи у се-
редньому в 2,4 рази, у пацієнтів групи зіставлен-
ня - в середньому в 2,33 рази стосовно норми, що 
свідчить про наявність у хворих з даною комор-

бідною патологією системного запального про-
цесу в организмі. 

4. Включення сучасного кремнезьомного ен-
теросорбенту Аеросілу («Білого вугілля») до лі-
кувального комплексу в хворих на ХТГ, сполу-
чений з ХНХ на тлі Ож, сприяє нормалізації за-
гальної концентрації ЦІК, їхнього молекулярно-
го складу та рівня СРБ у сироватці крові.  

5. На момент завершення лікування у осіб 
групи зіставлення відмічалося збереження під-
вищеного рівня СРБ у сироватці крові в серед-
ньому в 1,69 рази стосовно відповідного показ-
ника норми. 

6. Таким чином, отримані дані свідчать, що 
включення нуклеїн ату до комплексу лікування 
хворих на ХТГ, сполучений з ХНХ на тлі Ож, 
забезпечує зниження до норми рівня СРБ, що 
свідчить про ліквідацію імунокомплексних реак-
цій та системного запального процесу у хворих з 
даною коморбідною патологією.  

7. В результаті проведених досліджень мож-
на вважати патогенетично обгрунтованим, доці-
льним та клінічно перспективним включення 
сучасного імуноактивного препарату нуклеїнату 
до комплексу лікування хворих на ХТГ, сполу-
чений з ХНХ на тлі Ож.  
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Вивчений вплив нуклеїнату на рівень С-реактивного білку у крові хворих на хронічний токсичний ге-
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