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Було обстежено 71 хворий на неалкогольний стеатогепатит (НАСГ), у которих були встановлені 
суттєві порушення з боку системи ліпопероксидації та рівня «середніх молекул», що вказували про по-
силення процесів окислення ліпідного шару клітинних мембран та наявність синдрому «метаболічної 
інтоксикації». Застосування комбінованого препарату еукарбону в комплексі медичної реабілітації хво-
рих на НАСГ сприяло більш швидкому покращенню клінічної картини та майже повній нормалізації 
вивчених біохімічних показників. 
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Было обследовано 71 больной неалкогольным стеатогепатитом, (НАСГ), у которых были установ-
лены существенные нарушения со стороны системы липопероксидации и уровня «средних молекул», 
указывающие об усилении процессов окисления липидного слоя клеточных мембран и наличие синд-
рома «метаболической интоксикации». Применение комбинированного препарата эукарбона в ком-
плексе медицинской реабилитации больных НАСГ способствовало более быстрому улучшению кли-
нической картины и почти полной нормализации изученных биохимических показателей.  
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Were examined 71 patients with nonalcoholic steatohepatitis (NASH), were established The substantial 
violations of the system and lipid peroxidation level of " average molecules", showing increased oxidation of 
lipid layer of cell membranes and the presence syndrome "metabolic intoxication. Application of combined 
drug eukarbon in the complex rehabilitation of patients with NASH contributed to more rapid improvement 
of clinical picture and almost complete normalization of biochemical parameters studied. 
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За даними сучасних статистичних, клінічних 
та епідеміологічних досліджень, за останні роки 
в Україні та інших країнах світу відмічається сут-
тєве підвищення частоти захворюваності на 
хронічну патологію печінки та жовчовивідних 
шляхів, та, поперед усього, на неалкогольний 
стеатогепатит (НАСГ)  [14].  Загальновідомим є 
те, що питання стосовно тактики лікування та 
медичної реабілітації хворих на хронічну пато-
логію гепатобіліарної системи (ГБС) у вигляді 
НАСГ є вельми складним внаслідок необхіднос-
ті застосування у пацієнтів з даною патологією 
значної кількості препаратів, що впливають на 
різні ланки патогенезу сполученої патології та 
водночас уникнення негативного впливу на па-
ренхіму печінки за рахунок поліпрагмазії [12]. 
Протягом багатьох років у наших роботах ми ана-
лізуємо порівняльну ефективність різноманітних 
підходів до лікування та медичної реабілітації хво-
рих на НАСГ. При цьому нашу увагу привернула 
можливість використання у хворих з хронічними 

ураженнями печінкової паренхіми комбінованих 
препаратів, які сприяють покращенню імунних та 
метаболічних процесів у організмі, а також фун-
кціонального стану печінки та гепатобіліарної 
системи (ГБС) в цілому, як це підкреслюють і 
інші автори [2]. При цьому серед препаратів, які 
використовують при лікуванні патології ГБС, суттє-
ве місце належить комбінованим фітозасобам за 
полівалентністю фармакологічної дії. В цьому плані 
нашу увагу привернула можливість використання у 
комплексі медичної реабілітації хворих з НАСГ 
сучасного комбінованого фітозасобу еукарбону [6]. 
Еукарбону поєднує у себе водночас властивості 
ентеросорбенту та фітопрепарату [16]. Еукарбон 
зареєстрований в якості лікарського препарату 
Наказом МОЗ України № 427 від 15.09.2003 р. 
(реєстраційне посвідчення № 3460) та дозволе-
ний до клінічного використання в Україні [6]. 
До складу еукарбону входить активоване вугілля 
(Carbo activatus), отримане з лишайника, адсор-
бційні якості якого суттєво перевищують такі 

 120



Український морфологічний альманах, 2011, Том 9, № 1 

активованого вугілля, отриманого класичним 
способом при спаленні деревини, – адсорбує 
кишкові гази, бактеріальні токсини й інші про-
дукти гнилісного розпаду вмісту кишечника, а 
також речовини, які виникли внаслідок перекру-
ченого метаболізму та викликають інтоксикацію 
[6]. Листя сени (Foliae Sennae) і екстракт ревеню 
(Extr. Rhei), що входять до складу препарата, 
стимулюють перистальтику й чинять мґяку по-
слаблюючу й вітрогінну дію, причому завдяки 
вмісту  у листях сени глікозиду антрахінону, по-
слабляючий ефект виникає тільки в товстому 
кишечнику, не впливаючи при цьому негативно 
на процеси травлення в шлунку й тонкому ки-
шечнику [2, 6]. До складу препарата також вхо-
дять ефірні олії м’яти й фенхеля (Aetheroleum 
Menthae та Aetheroleum Foeniculi), які забезпе-
чують чітко виражені його спазмолітичний та 
протизапальний ефекти [2, 6]. Сірка очищена 
чинить помірну послабляючу дію та водночас 
імуномодулюючі та антисептичні властивості. 
Раніше вказаний препарат при медичній реабі-
літації хворих на НАСГ не використовувався. 
Виходячи з цього, ми вважали доцільним приве-
сти дослідження щодо ефективності еукарбону у 
хворих на НАСГ. 

Зв'язок роботи з науковими програмами, 
планами, темами. Стаття виконувалась 
відповідно до основного комплексного плану 
науково-дослідних робіт (НДР) Луганського 
державного медичного університету і являє со-
бою фрагмент теми НДР „Оцінка ефективності 
препаратів рослинного походження у хворих з 
патологією органів травлення” (№ держ-
реєстрації 0102U002349). 

Метою роботи було вивчення динаміки по-
казників ліпопероксидації та концентрації «сере-
дніх молекул» у хворих на неалкогольний стеа-
тогепатит при застосуванні сучасного комбіно-
ваного фітозасобу еукарбону. 

Матеріали та методи дослідження. Було 
обстежено 34 особи чоловічої статі (47,9%) та   
37 хворих  (52,1%) жіночої статі, в яких експерт-
ним шляхом був встановлений діагноз НАСГ. 
Діагноз хронічного ураження печінкової парен-
хіми у вигляді НАСГ встановлювався у відповід-
ності до стандартизованих протоколів діагнос-
тики та лікування хвороб органів травлення  
(Наказ МОЗ України № 271 від 2005 р.) [11]. 
Хворі, які знаходилися під наглядом, були роз-
поділені на дві групи, що рандомізовані за стат-
тю, віком, тяжкістю перебігу патології ГБС - ос-
новну (36 пацієнтів) і зіставлення (35 хворих). 
Обстежені хворі з діагнозом НАСГ отримували 
загальноприйняті засоби медичної реабілітації  
згідно рекомендацій [11]. Пацієнтам основної 
групи  додатково призначали комбінований 
препарат еукарбон усередину по 1–2 таблетки 3 
рази на день протягом 2–3 тижнів поспіль, у за-
лежності від досягнутого ефекту.  

Загальноприйняті лабораторні методи до-
слідження включали клінічний аналіз крові і се-
чі, вивчення вмісту глюкози у крові. Для оцінки 

функціонального стану печінки вивчалися від-
повідні біохімічні показники з використанням 
уніфікованих методів [13], які включали визна-
чення у крові рівня загального білірубіну і його 
фракцій (прямої та непрямої), активності сиро-
ваткових амінотрансфераз – аланінамінотранс-
ферази (АлАТ) і аспартатамінотрансферази 
(АсАТ); вмісту холестерину, рівня альбуміну, ак-
тивності екскреторних ферментів – лужної фос-
фатази (ЛФ) та гамаглутамілтраспептидази 
(ГГТП); показника тимолової проби. При цьому 
функціональні проби печінки визначалися в ди-
наміці лікування та оцінювались в комплексі з 
клінічними даними. 

Для реалізації мети роботи додатково усім 
пацієнтам, що знаходилися під наглядом, також 
проводили біохімічне обстеження, яке включало 
вивчення концентрації продуктів перекисного 
окислення ліпідів (ПОЛ) у крові: кінцевого – 
малонового діальдегіду (МДА) [1] та проміжних 
– дієнових кон’югат (ДК) [3]. Рівень СМ дослі-
джували методом, запропонованим В.В. Ніко-
лайчиком і співавт. [10]. Цей показник свідчить 
про наявність так званого синдрому „метаболі-
чної” інтоксикації (СМІ) [4, 5]. 

Математичну обробку отриманих даних 
проводили на персональному комп’ютері Core 2 
Duo 2,66 GHz, Microsoft Windowsxp professional 
з використанням пакетів ліцензійних програм 
Microsoft Office 2003, Microsoft Excel Stadia 
6.1/prof та Statistica, з обчисленням таких показ-
ників: середньої арифметичної величини – М; 
стандартного відхилення від середньої арифме-
тичної величини – m; показника достовірності – 
р. 

Отримані результати та їх обговорення. 
До початку проведення курсу медичної реабілі-
тації хворих на НАСГ в обох обстежених групах, 
які були під наглядом,  була однотипова клінічна 
симптоматика, що характеризувалася наявністю 
загальної слабості, яка не проходить після відпо-
чинку, нездужання, субіктеричності склер, зни-
ження апетиту й працездатності, тяжкості в пра-
вому підребер’ї, обкладеності язика білим або 
жовтуватим брудним нальотом, гіркоти в роті, 
гепатомегалії, чутливості печінкового краю при 
пальпації. 

При вивчені функціональних проб печінки 
було встановлено, що в обох групах обстежених 
(основної та зіставлення) до початку проведення 
медичної реабілітації відмічалися ідентичні зсуви 
з боку біохімічних показників. Дійсно, в таких 
хворих  мало місце вірогідне підвищення вмісту 
загального білірубіну у крові (в середньому в 1,7 
рази стосовно норми; Р<0,05); рівень прямого 
білірубіну був підвищений в середньому в 1,6 ра-
зи (Р<0,001), активність АлАТ – в 1,6 рази 
(Р<0,001), АсАТ – в 1,4 рази (Р<0,001), ЛФ – в 1,3 
рази (Р<0,001), показник тимолової проби – в 1,3 
рази (Р<0,001), вміст загального холестерину в 
сироватці крові – в 1,25 рази (Р<0,05).  

Клінічне обстеження в динаміці проведення 
медичної реабілітації дозволило встановити, що у 
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хворих основної групи мало місце вірогідне при-
скорення ліквідації патологічної симптоматики, 
яка свідчить про наявність загострення хронічної 
патології печінки (тобто саме НАСГ) й досягнен-
ня стійкої клінічної ремісії захворювання. Слід 
зазначити, що після проведення курсу медичної 
реабілітації в основній групі хворих (які додатко-
во отримували еукарбон) відмічене виражене 
зниження частоти виявлення як суб’єктивної, так і 

об’єктивної клінічно маніфестної симптоматики, 
яка характеризує симптомокомплекс підвищеної 
стомлюваності у хворих на НАСГ в цілому. 

При вивченні показників ПОЛ в обстежених 
хворих було встановленно наявність виражених 
зсувів проаналізованих тестів, які характеризува-
лися підвищенням вмісту продуктів ПОЛ – про-
міжних (ДК) та кінцевого (МДА) та концентрації 
СМ у сироватці крові (табл. 1).  

Таблиця 1. Концентрація СМ та продуктів ПОЛ у хворих на НАСГ  до початку проведення медичної реа-
білітації  (M±m) 

Групи хворих Показники Норма основна (n=36) зіставлення (n=35) Р 

МДА (мкмоль/л) 3,5±0,1 7,4±0,25*** 7,3±0,21*** >0,1 
ДК (мкмоль/л) 9,25±0,2 18,8±0,4*** 18,4±0,3*** >0,1 
СМ,     г/л 0,52±0,03 2,2±0,1*** 1,9±0,08*** >0,1 

Примітки: в табл.1 та 2: вірогідність розбіжності з показником норми * - при Р<0,05, ** - при Р<0,01, *** - 
при Р<0,001; стовпчик Р – вірогідність розбіжності між показниками основної групи та групи зіставлення. 

Так, з таблиці 1 видно, що вміст МДА у си-
роватці крові хворих основної групи до початку 
медичної реабілітації складав в середньому 
7,4±0,25 мкмоль/л, що було в 2,1 рази вище від-
повідного показника норми (Р<0,001), вміст ДК 
у сироватці крові в даний період обстеження 
дорівнював 18,8±0,4 мкмоль/л, тобто був в 2,0 
рази вище за норму (Р<0,001). Рівень СМ був 
підвищений в 4,2 рази, складаючи 2,2±0,1 г/л. В 
групі зіставлення в цей період обстеження відмі-
чалось підвищення вмісту МДА до рівня 
7,3±0,21 мкмоль/л, що було в 2,1 рази вище но-
рми (Р<0,001), вміст ДК у сироватці крові скла-
дав 18,4±0,3 мкмоль/л, що було в 1,98 рази вище 
норми (Р<0,001). Концентрація СМ в даній групі 
хворих дорівнювала 1,9±0,08 г/л, підвищив-

шись в середньому в 3,7 рази. При цьому не бу-
ло встановлено вірогідних розбіжностей між 
показниками продуктів ліпопероксидації – МДА 
і ДК та рівня СМ основної групі та групі зістав-
лення. Це свідчить про однаковий ступень по-
рушень з боку ПОЛ та СМ в обстежених нами 
хворих на НАСГ. 

При повторному обстеженні після завер-
шення медичної реабілітації було встановлено, 
що майже у всіх хворих основної групи (яка 
отримувала еукарбон), концентрація продуктів 
ПОЛ – МДА і ДК та рівень СМ у крові нормалі-
зувалися, тоді як в групі зіставлення, не дивля-
чись на позитивну динаміку даних показників, 
їхній рівень залишався вірогідно вище показни-
ків норми та основної групи (табл. 2). 

Таблиця 2. Концентрація СМ та продуктів ПОЛ у хворих на НАСГ  після завершення проведення медич-
ної реабілітації  (M±m) 

Групи хворих  Показники Норма основна (n=36) зіставлення (n=35) Р 

МДА (мкмоль/л) 3,5±0,1 3,55±0,14 5,7±0,18** <0,01 
ДК    (мкмоль/л) 9,25±0,2 9,5±0,22 14,4±0,3** <0,05 
СМ,                г/л 0,52±0,03 0,54±0,03 1,35±0,06** <0,01 
 
Дійсно, концентрація МДА в цей період в 

основній групі знизилась до норми (Р>0,05) та 
складала 3,55±0,14 мкмоль/л. Рівень ДК знизив-
ся в 1,97 рази та складав в середньому 9,5±0,22 
мкмоль/л, що знаходилося на рівні верхньої 
межі норми. В групі зіставлення (хворі якої 
отримували лише загальноприйняте засоби ме-
дичної реабілітації) рівень МДА підвищився 
лише в 1,28 рази та складав 5,7±0,18 мкмоль/л, 
що було вище за норму та відповідний показник 
в протилежній групі в середньому в 1,63 та 1,6 
рази відповідно. Концентрація ДК після завер-
шення медичної реабілітації складала 14,4±0,3 
мкмоль/л, зменшившись в 1,28 рази, що було 
нижче норми в 1,56 рази. Що стосується рівня 
СМ в сироватці крові, то у хворих основної гру-
пи (які отримували еукарбон) він знижувався до 
верхньої границі норми (0,54±0,03 г/л), у той же 
час у групі зіставлення цей показник складав 
1,35±0,06 г/л, що було в 2,59 рази вище за нор-

му та в 2,5 рази більше за показник в протилеж-
ній групі. 

Виходячи з отриманих даних, можна вважа-
ти патогенетично обґрунтованим та клінічно 
доцільним включення до програми медичної 
реабілітації хворих на НАСГ сучасного  комбі-
нованого препарату еукарбону, що сприяє лікві-
дації як клінічних проявів захворювання, так і 
нормалізації показників ПОЛ та ліквідації СМІ. 

Висновки: 
1. Хворі на НАСГ до початку медичної ре-

абілітації скаржилися на наявність загальної сла-
бості, яка не проходить після відпочинку, незду-
жання, зниження апетиту й працездатності, тяж-
кості в правому підребер’ї, обкладеності язика 
білим або жовтуватим брудним нальотом, гірко-
ти в роті, підвищеної стомлюваності. При 
об’єктивному дослідженні у хворих, які були під 
наглядом, виявлялася помірне збільшення розмірів 
печінки (у межах 2-5 см), чутливість печінкового 

 122



Український морфологічний альманах, 2011, Том 9, № 1 

краю при пальпації. 
2. При вивчені функціональних проб пе-

чінки було встановлено, що в обох групах об-
стежених  хворих на НАСГ (основної та зістав-
лення) на до початку лікування мало місце віро-
гідне підвищення рівня загального білірубіну у 
крові (в середньому в 1,7 рази стосовно норми; 
Р<0,05); рівень прямого білірубіну був підвище-
ний в середньому в 1,6 рази (Р<0,001), активність 
АлАТ – в 1,6 рази (Р<0,001), АсАТ – в 1,4 рази 
(Р<0,001), ЛФ – в 1,3 рази (Р<0,001), показник 
тимолової проби – в 1,3 рази (Р<0,001), вміст за-
гального холестерину в сироватці крові – в 1,25 
рази (Р<0,05).  

3. Для хворих на НАСГ до початку медич-
ної реабілітації характерно підвищення у сиро-
ватці крові вмісту продуктів ліпопероксидації – 
кінцевого (МДА) в середньому в 2,1 рази та 
проміжних (ДК) в середньому в 1,95 рази на тлі 
вираженого синдрому метаболічної інтоксикації 
(підвищення рівня середніх молекул в 3,9 рази). 

4. Застосування у комплексі медичної реабілі-
тації хворих на НАСГсучасного комбінованого фіто-
засобу еукарбону обумовило позитивну динаміку 
клінічних показників та нормалізацію так званих 
«функціональних проб печінки»  у хворих основної 
групи, тобто сприяло прискоренню досягнення 
стійкої клініко-біохімічної ремісії хронічної патології 
печінки у вигляді НАСГ.  

5. У хворих, які отримували еукарбон від-
бувалася нормалізація показників ліпоперокси-
дації і ліквідувався СМІ, що свідчить про тенде-
нцію до відновлення метаболічного гомеостазу у 
пацієнтів, які отримували даний комбінований 
фітопрепарат. 

6. Виходячи з отриманих даних, можна 
вважати патогенетично обгрунтованим, доціль-
ним та клінічно перспективним використання у  
комплексі медичної реабілітації хворих на 
НАСГ, комбінованого препарату еукарбону 
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РІВЕНЬ «СЕРЕДНІХ МОЛЕКУЛ» ТА ПРОДУКТІВ ПЕРЕКИСНОГО ОКИСЛЕННЯ ЛІПІДІВ У СИРОВАТЦІ ХВОРИХ НА НЕАЛКО​ГОЛЬНИЙ СТЕАТО​ГЕПАТИТ ПРИ ЗАСТОСУВАННІ СУЧАСНОГО КОМБІНОВАНО​ГО ФІТОЗАСОБУ ЕУКАРБОНУ


Тєрьошин В.О. 


ДЗ «Луганський державний медичний університет»


Тєрьошин  В.О. Рівень «середніх молекул» та продуктів перекисного окислення ліпідів у сироватці хворих на неалко​гольний стеато​гепатит при застосуванні сучасного комбіновано​го фітозасобу еукарбону // Український морфологічний альманах. - 2011. - Том 9, № 1. – С. 12-123.


Було обстежено 71 хворий на неалкогольний стеатогепатит (НАСГ), у которих були встановлені суттєві порушення з боку системи ліпопероксидації та рівня «середніх молекул», що вказували про посилення процесів окислення ліпідного шару клітинних мембран та наявність синдрому «метаболічної інтоксикації». Застосування комбінованого препарату еукарбону в комплексі медичної реабілітації хворих на НАСГ сприяло більш швидкому покращенню клінічної картини та майже повній нормалізації вивчених біохімічних показників.


Ключові слова: неалкогольний стеатогепатит, ліпопероксидації, середні молекули, еукарбон, медична реабілітація.


Терешин В.А. Уровень «средних молекул»  и продуктов перекисного оксиления лыпидов у больных неалкогольным стеатогепатитом при применении современного комбинированного фитопрепарата эукарбона // Український морфологічний альманах. - 2011. - Том 9, № 1. – С. 120-123.


Было обследовано 71 больной неалкогольным стеатогепатитом, (НАСГ), у которых были установлены существенные нарушения со стороны системы липопероксидации и уровня «средних молекул», указывающие об усилении процессов окисления липидного слоя клеточных мембран и наличие синдрома «метаболической интоксикации». Применение комбинированного препарата эукарбона в комплексе медицинской реабилитации больных НАСГ способствовало более быстрому улучшению клинической картины и почти полной нормализации изученных биохимических показателей. 


Ключевые слова: неалкогольный стеатогепатит, липопероксидация, средние молекулы, эукарбон, медицинская реабилитация.


Tereshin V.A. The level of  average molecules and lipid peroxidation and concentration of in patients with nonalcoholic steatohepatitis in applying modern phytopreparation eukarbon // Український морфологічний альманах. - 2011. - Том 9, № 1. – С. 120-123.


Were examined 71 patients with nonalcoholic steatohepatitis (NASH), were established The substantial violations of the system and lipid peroxidation level of " average molecules", showing increased oxidation of lipid layer of cell membranes and the presence syndrome "metabolic intoxication. Application of combined drug eukarbon in the complex rehabilitation of patients with NASH contributed to more rapid improvement of clinical picture and almost complete normalization of biochemical parameters studied.


Keywords: nonalcoholic steatohepatitis, lipid peroxidation, the average molecule eukarbon, medical rehabilitation. 


За даними сучасних статистичних, клінічних та епідеміологічних досліджень, за останні роки в Україні та інших країнах світу відмічається суттєве підвищення частоти захворюваності на хронічну патологію печінки та жовчовивідних шляхів, та, поперед усього, на неалкогольний стеатогепатит (НАСГ)  [14].  Загальновідомим є те, що питання стосовно тактики лікування та медичної реабілітації хворих на хронічну патологію гепатобіліарної системи (ГБС) у вигляді НАСГ є вельми складним внаслідок необхідності застосування у пацієнтів з даною патологією значної кількості препаратів, що впливають на різні ланки патогенезу сполученої патології та водночас уникнення негативного впливу на паренхіму печінки за рахунок поліпрагмазії [12]. Протягом багатьох років у наших роботах ми аналізуємо порівняльну ефективність різноманітних підходів до лікування та медичної реабілітації хворих на НАСГ. При цьому нашу увагу привернула можливість використання у хворих з хронічними ураженнями печінкової паренхіми комбінованих препаратів, які сприяють покращенню імунних та метаболічних процесів у організмі, а також функціонального стану печінки та гепатобіліарної системи (ГБС) в цілому, як це підкреслюють і інші автори [2]. При цьому серед препаратів, які використовують при лікуванні патології ГБС, суттєве місце належить комбінованим фітозасобам за полівалентністю фармакологічної дії. В цьому плані нашу увагу привернула можливість використання у комплексі медичної реабілітації хворих з НАСГ сучасного комбінованого фітозасобу еукарбону [6]. Еукарбону поєднує у себе водночас властивості ентеросорбенту та фітопрепарату [16]. Еукарбон зареєстрований в якості лікарського препарату Наказом МОЗ України № 427 від 15.09.2003 р. (реєстраційне посвідчення № 3460) та дозволений до клінічного використання в Україні [6]. До складу еукарбону входить активоване вугілля (Carbo activatus), отримане з лишайника, адсорбційні якості якого суттєво перевищують такі активованого вугілля, отриманого класичним способом при спаленні деревини, – адсорбує кишкові гази, бактеріальні токсини й інші продукти гнилісного розпаду вмісту кишечника, а також речовини, які виникли внаслідок перекрученого метаболізму та викликають інтоксикацію [6]. Листя сени (Foliae Sennae) і екстракт ревеню (Extr. Rhei), що входять до складу препарата, стимулюють перистальтику й чинять мґяку послаблюючу й вітрогінну дію, причому завдяки вмісту  у листях сени глікозиду антрахінону, послабляючий ефект виникає тільки в товстому кишечнику, не впливаючи при цьому негативно на процеси травлення в шлунку й тонкому кишечнику [2, 6]. До складу препарата також входять ефірні олії м’яти й фенхеля (Aetheroleum Menthae та Aetheroleum Foeniculi), які забезпечують чітко виражені його спазмолітичний та протизапальний ефекти [2, 6]. Сірка очищена чинить помірну послабляючу дію та водночас імуномодулюючі та антисептичні властивості. Раніше вказаний препарат при медичній реабілітації хворих на НАСГ не використовувався. Виходячи з цього, ми вважали доцільним привести дослідження щодо ефективності еукарбону у хворих на НАСГ.


Зв'язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Стаття виконувалась відповідно до основного комплексного плану науково-дос​лід​них робіт (НДР) Луганського держав​ного медичного університету і являє собою фрагмент теми НДР „Оцінка ефек​тивності препаратів рослинного походження у хворих з патологією органів травлення” (№ держ​реєстрації 0102U002349).


Метою роботи було вивчення динаміки показників ліпопероксидації та концентрації «середніх молекул» у хворих на неалкогольний стеатогепатит при застосуванні сучасного комбінованого фітозасобу еукарбону.


Матеріали та методи дослідження. Було обстежено 34 особи чоловічої статі (47,9%) та   37 хворих  (52,1%) жіночої статі, в яких експертним шляхом був встановлений діагноз НАСГ. Ді​агноз хронічного ураження печінкової паренхіми у вигляді НАСГ встановлювався у відповідності до стандартизованих протоколів діагнос​тики та лікування хвороб органів травлення  (Наказ МОЗ України № 271 від 2005 р.) [11]. Хворі, які знаходилися під наглядом, були розподілені на дві групи, що рандомізовані за статтю, віком, тяжкістю перебігу патології ГБС - основну (36 пацієнтів) і зіставлення (35 хворих). Обстежені хворі з діагнозом НАСГ отримували загальноприйняті засоби медичної реабілітації  згідно рекомендацій [11]. Па​цієнтам ос​новної групи  додатково призначали комбінований препарат еукарбон усередину по 1–2 таблетки 3 рази на день протягом 2–3 тижнів поспіль, у залежності від досягнутого ефекту. 


Загальноприйняті лабораторні методи дослідження включали клінічний ана​ліз крові і се​чі, вивчення вмісту глюкози у крові. Для оцінки функ​ціо​на​льного стану печінки вивчалися відповідні біохімічні показники з використанням уні​фікованих методів [13], які включали визначення у крові рівня загального білі​ру​біну і його фрак​цій (прямої та непрямої), активності сиро​ваткових аміно​транс​​​фераз – аланінамінотрансферази (АлАТ) і аспартатамінотрансферази (АсАТ); вмісту холесте​ри​ну, рівня альбуміну, ак​тив​ності екскреторних фер​ментів – лужної фосфатази (ЛФ) та гамаглутамілтраспептидази (ГГТП); показника ти​молової проби. При цьому функціональні проби пе​чінки визначалися в динаміці лікування та оцінювались в комплексі з клінічними даними.

Для реалізації мети роботи додатково усім пацієнтам, що знаходилися під наглядом, також проводили біохімічне обстеження, яке включало вивчення концентрації продуктів перекисного окислення ліпідів (ПОЛ) у крові: кінцевого – малонового діальдегіду (МДА) [1] та проміжних – дієнових кон’югат (ДК) [3]. Рівень СМ досліджували мето​дом, запропонованим В.В. Ніколайчиком і співавт. [10]. Цей показник свідчить про наявність так званого синдрому „мета​бо​лі​чної” ін​ток​сикації (СМІ) [4, 5].


Математичну обробку отриманих даних проводили на персональному ком​п’ютері Core 2 Duo 2,66 GHz, Microsoft Windowsxp professional з використанням пакетів ліцен​зійних програм Microsoft Office 2003, Microsoft Excel Stadia 6.1/prof та Statistica, з обчисленням таких показників: середньої арифметичної величини – М; стандартного відхилення від середньої арифметичної величини – m; показника достовірності – р.

Отримані результати та їх обговорення. До початку проведення курсу медичної реабілітації хворих на НАСГ в обох обстежених групах, які були під наглядом,  була однотипова клінічна симптоматика, що характеризувалася наявністю загальної слабості, яка не проходить після відпочинку, нездужання, субіктеричності склер, зниження апетиту й працездатності, тяжкості в правому підребер’ї, обкладеності язика білим або жовтуватим брудним нальотом, гіркоти в роті, гепатомегалії, чутливості печінкового краю при пальпації.


При вивчені функціональних проб печінки було встановлено, що в обох групах обстежених (основної та зіставлення) до початку проведення медичної реабілітації відмічалися ідентичні зсуви з боку біохімічних показників. Дійсно, в таких хворих  мало місце вірогідне підвищення вмісту загального білірубіну у крові (в середньому в 1,7 рази стосовно норми; Р<0,05); рівень прямого білірубіну був підвищений в середньому в 1,6 рази (Р<0,001), активність АлАТ – в 1,6 рази (Р<0,001), АсАТ – в 1,4 рази (Р<0,001), ЛФ – в 1,3 рази (Р<0,001), показник тимолової проби – в 1,3 рази (Р<0,001), вміст загального холестерину в сироватці крові – в 1,25 рази (Р<0,05). 


Клінічне обстеження в динаміці проведення медичної реабілітації дозволило встановити, що у хворих основної групи мало місце вірогідне прискорення ліквідації патологічної симптоматики, яка свідчить про наявність загострення хронічної патології печінки (тобто саме НАСГ) й досягнення стійкої клінічної ремісії захворювання. Слід зазначити, що після проведення курсу медичної реабілітації в основній групі хворих (які додатково отримували еукарбон) відмічене виражене зниження частоти виявлення як суб’єктивної, так і об’єктивної клінічно маніфестної симптоматики, яка характеризує симптомокомплекс підвищеної стомлюваності у хворих на НАСГ в цілому.


При вивченні показників ПОЛ в обстежених хворих було встановленно наявність виражених зсувів проаналізованих тестів, які характеризувалися підвищенням вмісту продуктів ПОЛ – проміжних (ДК) та кінцевого (МДА) та концентрації СМ у сироватці крові (табл. 1). 


Таблиця 1. Концентрація СМ та продуктів ПОЛ у хворих на НАСГ  до початку проведення медичної реабілітації  (M(m)


		Показники

		Норма

		Групи хворих

		Р



		

		

		основна (n=36)

		зіставлення (n=35)

		



		МДА (мкмоль/л)

		3,5(0,1

		7,4(0,25***

		7,3(0,21***

		>0,1



		ДК (мкмоль/л)

		9,25(0,2

		18,8(0,4***

		18,4(0,3***

		>0,1



		СМ,     г/л

		0,52±0,03

		2,2±0,1***

		1,9±0,08***

		>0,1





Примітки: в табл.1 та 2: вірогідність розбіжності з показником норми * - при Р(0,05, ** - при Р(0,01, *** - при Р(0,001; стовпчик Р – вірогідність розбіжності між показниками основної групи та групи зіставлення.


Так, з таблиці 1 видно, що вміст МДА у сироватці крові хворих основної групи до початку медичної реабілітації складав в середньому 7,4(0,25 мкмоль/л, що було в 2,1 рази вище відповідного показника норми (Р<0,001), вміст ДК у сироватці крові в даний період обстеження дорівнював 18,8(0,4 мкмоль/л, тобто був в 2,0 рази вище за норму (Р<0,001). Рівень СМ був підвищений в 4,2 рази, складаючи 2,2±0,1 г/л. В групі зіставлення в цей період обстеження відмічалось підвищення вмісту МДА до рівня 7,3(0,21 мкмоль/л, що було в 2,1 рази вище норми (Р<0,001), вміст ДК у сироватці крові складав 18,4(0,3 мкмоль/л, що було в 1,98 рази вище норми (Р<0,001). Концентрація СМ в даній групі хворих дорівнювала 1,9±0,08 г/л, підвищившись в середньому в 3,7 рази. При цьому не було встановлено вірогідних розбіжностей між показниками продуктів ліпопероксидації – МДА і ДК та рівня СМ основної групі та групі зіставлення. Це свідчить про однаковий ступень порушень з боку ПОЛ та СМ в обстежених нами хворих на НАСГ.


При повторному обстеженні після завершення медичної реабілітації було встановлено, що майже у всіх хворих основної групи (яка отримувала еукарбон), концентрація продуктів ПОЛ – МДА і ДК та рівень СМ у крові нормалізувалися, тоді як в групі зіставлення, не дивлячись на позитивну динаміку даних показників, їхній рівень залишався вірогідно вище показників норми та основної групи (табл. 2).


Таблиця 2. Концентрація СМ та продуктів ПОЛ у хворих на НАСГ  після завершення проведення медичної реабілітації  (M(m)


		Показники

		Норма

		Групи хворих 

		Р



		

		

		основна (n=36)

		зіставлення (n=35)

		



		МДА (мкмоль/л)

		3,5(0,1

		3,55(0,14

		5,7(0,18**

		(0,01



		ДК    (мкмоль/л)

		9,25(0,2

		9,5(0,22

		14,4(0,3**

		(0,05



		СМ,                г/л

		0,52±0,03

		0,54±0,03

		1,35±0,06**

		<0,01





Дійсно, концентрація МДА в цей період в основній групі знизилась до норми (Р>0,05) та складала 3,55(0,14 мкмоль/л. Рівень ДК знизився в 1,97 рази та складав в середньому 9,5(0,22 мкмоль/л, що знаходилося на рівні верхньої межі норми. В групі зіставлення (хворі якої отримували лише загальноприйняте засоби медичної реабілітації) рівень МДА підвищився лише в 1,28 рази та складав 5,7(0,18 мкмоль/л, що було вище за норму та відповідний показник в протилежній групі в середньому в 1,63 та 1,6 рази відповідно. Концентрація ДК після завершення медичної реабілітації складала 14,4(0,3 мкмоль/л, зменшившись в 1,28 рази, що було нижче норми в 1,56 рази. Що стосується рівня СМ в сироватці крові, то у хворих основної групи (які отримували еукарбон) він знижувався до верхньої границі норми (0,54±0,03 г/л), у той же час у групі зіставлення цей показник складав 1,35±0,06 г/л, що було в 2,59 рази вище за норму та в 2,5 рази більше за показник в протилежній групі.


Виходячи з отриманих даних, можна вважати патогенетично обґрунтованим та клінічно доцільним включення до програми медичної реабілітації хворих на НАСГ сучасного  комбінованого препарату еукарбону, що сприяє ліквідації як клінічних проявів захворювання, так і нормалізації показників ПОЛ та ліквідації СМІ.


Висновки:


1. Хворі на НАСГ до початку медичної реабілітації ска​ржилися на наявність загальної слабості, яка не проходить після відпочинку, нездужання, зниження апетиту й працездатності, тяжкості в правому підребер’ї, обкладеності язика білим або жовтуватим брудним нальотом, гіркоти в роті, підвищеної стомлюваності. При об’єктивному досліджен​ні у хворих, які були під наглядом, виявлялася помірне збільшення розмірів печінки (у межах 2-5 см), чутливість печінкового краю при пальпації.


2. При вивчені функціональних проб печінки було встановлено, що в обох групах обстежених  хворих на НАСГ (основної та зіставлення) на до початку лікування мало місце вірогідне підвищення рівня загального білірубіну у крові (в середньому в 1,7 рази стосовно норми; Р<0,05); рівень прямого білірубіну був підвищений в середньому в 1,6 рази (Р<0,001), активність АлАТ – в 1,6 рази (Р<0,001), АсАТ – в 1,4 рази (Р<0,001), ЛФ – в 1,3 рази (Р<0,001), показник тимолової проби – в 1,3 рази (Р<0,001), вміст загального холестерину в сироватці крові – в 1,25 рази (Р<0,05). 


3. Для хворих на НАСГ до початку медичної реабілітації характерно підвищення у сироватці крові вмісту продуктів ліпопероксидації – кінцевого (МДА) в середньому в 2,1 рази та проміжних (ДК) в середньому в 1,95 рази на тлі вираженого синдрому метаболічної інтоксикації (підвищення рівня середніх молекул в 3,9 рази).


4. Застосування у комплексі медичної реабілітації хворих на НАСГсучасного комбінованого фітозасобу еукарбону обумовило позитивну динаміку клінічних показників та нормалізацію так званих «функціональних проб печінки»  у хворих основної групи, тобто сприяло прискоренню досягнення стійкої клініко-біохімічної ремісії хронічної патології печінки у вигляді НАСГ. 

5. У хворих, які отримували еукарбон відбувалася нормалізація показників ліпопероксидації і ліквідувався СМІ, що свідчить про тенденцію до відновлення метаболічного гомеостазу у пацієнтів, які отримували даний комбінований фітопрепарат.


6. Виходячи з отриманих даних, можна вважати патогенетично обгрунтованим, доцільним та клінічно перспективним використання у  комплексі медичної реабілітації хворих на НАСГ, комбінованого препарату еукарбону
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