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Âñòóï. Ñòåàòîç ïå÷³íêè º ÷àñòîþ îçíàêîþ ð³çíèõ 
çà åò³îëîã³ºþ òà ïàòîãåíåçîì çàõâîðþâàíü ïå÷³í-
êè. Çîêðåìà òàê³ çì³íè õàðàêòåðí³ äëÿ ìåòàáîë³÷íèõ 
ðîçëàä³â – àëêîãîëüíîãî ñòåàòîãåïàòèòó (ÀÑÃ) òà 
íåàëêîãîëüíîãî ñòåàòîãåïàòèòó (ÍÀÑÃ). Òðàäèö³éíî 
ââàæàëîñü, ùî íàãðîìàäæåííÿ òðèãë³öåðèä³â º ïðî-
öåñîì îáîðîòí³ì ³ íå â³ä³ãðàº çíà÷íî¿ ðîë³ â ïðîãðå-
ñóâàíí³ àëüòåðàòèâíèõ çì³í ïàðåíõ³ìè îðãàíó. Àëå â 
îñòàíí³é ÷àñ ç’ÿâëÿºòüñÿ âñå á³ëüøå ðîá³ò, ÿê³ ç îäí³-
º¿ ñòîðîíè äåòàëüíî âèñâ³òëþþòü ñêëàäí³ ìåõàí³çìè 
ìåòàáîë³÷íèõ ðîçëàä³â ïðè ñòåàòîç³ íà ìîëåêóëÿð-
íîìó ð³âí³ [7], à ç äðóãî¿ – ï³äòâåðäæóþòü çâ’ÿçîê 
ì³æ ñòåàòîçîì ïå÷³íêè òà ïðîãðåñóþ÷èì ðîçâèòêîì 
îñíîâíîãî çàõâîðþâàííÿ [3].

Ìåòîþ íàøî¿ ðîáîòè áóëî âèâ÷åííÿ ìîðôîëî-
ã³÷íèõ îñîáëèâîñòåé ñòåàòîçó ïå÷³íêè ïðè ÀÑÃ òà 
ÍÀÑÃ íà ñòàä³¿ öèðîçó òà öèðîòè÷íî¿ òðàíñôîðìàö³¿.

Îá’ºêò ³ ìåòîäè äîñë³äæåííÿ. Áóëî ïðîàíà-
ë³çîâàíî 78 àâòîïñ³éíèõ âèïàäê³â ÍÀÑÃ (36) òà ÀÑÃ 
(42) íà ð³çíèõ ñòàä³ÿõ öèðîòè÷íî¿ òðàíñôîðìàö³¿, ÿê³ 
äîñë³äæóâàëèñü ó Ëüâ³âñüêîìó ÎÏÀÁ ó 2008-2011 
ðîêàõ. Ä³àãíîç ÍÀÑÃ áàçóâàâñÿ íà âèÿâëåíí³ ìîð-
ôîëîã³÷íèõ îçíàê öóêðîâîãî ä³àáåòó, àòåðîñêëåðîçó, 
ã³ïåðòåíç³¿ òà îæèð³ííÿ – îñíîâíèõ îçíàê ìåòàáî-
ë³÷íîãî ñèíäðîìó. Íàÿâí³ñòü ÀÑÃ ï³äòâåðäæóâàëàñü 
äàíèìè àíàìíåçó ïðî òðèâàëå çëîâæèâàííÿ àëêîãî-
ëþ ( >30 ã/äåíü) òà òèïîâèìè ìîðôîëîã³÷íèìè çì³-
íàìè (êàðä³îì³îïàò³ÿ, ïàíêðåàòèò). Òêàíèíà ïå÷³íêè 
ô³êñóâàëàñü ó çàáóôåðåíîìó 10% ôîðìàë³í³ ³ ï³ñëÿ 
ñòàíäàðòíî¿ îáðîáêè ôàðáóâàëàñü ãåìàòîêñèë³í-
åîçèíîì. ²íäåêñ ã³ñòîëîã³÷íî¿ àêòèâíîñò³ òà ñòàä³þ 
ô³áðîçó îö³íþâàëè çà íàï³âê³ëüê³ñíèìè êðèòåð³ÿìè 
Brunt [2]. Ïðè îïèñ³ ñòåàòîçó âèçíà÷àëè ñòóï³íü òà òèï 
íàãðîìàäæåííÿ ë³ï³ä³â. Ïðè öüîìó âèêîðèñòîâóâà-
ëèñü íàñòóïí³ êðèòåð³¿ ñòóïåíÿ âèðàæåíîñò³ ñòåàòîçó 
: 0 – ìåíøå 5% (â³äñóòí³é), 1 – 5-33% (íåçíà÷íèé), 
2 – 33-66% (ïîì³ðíèé), 3 – á³ëüøå 66% (âèðàæåíèé). 

Òèï íàãðîìàäæåíü îö³íþâàâñÿ ÿê 1 – ìàêðîâåçèêó-
ëÿðíèé, 2 – ì³êðîâåçèêóëÿðíèé, 3 – çì³øàíèé. Ïðè 
çì³øàíîìó âàð³àíò³ ì³êðîâåçèêóëÿðíèé ñòåàòîç, 
ÿêèé ïåðåâàæíî ñïîñòåð³ãàâñÿ ó âèãëÿä³ âîãíèù, 
îïèñóâàâñÿ çà íàñòóïíèìè îçíàêàìè: 1 – ïîîäèíîê³ 
âîãíèùà, 2 – ìíîæèíí³ âîãíèùà, 3 – çëèâí³ ä³ëÿíêè.

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü òà ¿õ îáãîâîðåííÿ. 
Çàãàëüíà õàðàêòåðèñòèêà ìàòåð³àëó ïðåäñòàâëåíà ó 
òàáë.1.

Ïàðàìåòð
Õâîð³ íà öèðîç 
çóìîâëåíèé 
ÍÀÑÃ (n=36)

Õâîð³ íà 
àëêîãîëüíèé 
öèðîç (n=42)

Ñòàòü (×/Æ) 16/20 26/16

Â³ê 52-87 (66,9) 28-60 (47,3)

Çàãàëüíèé á³ë³ðóá³í 
êðîâ³ (ìÌ/ë)

13,5-242,3 
(112,4)

42,7-404,4 
(138,7)

Àëàí³íàì³íî-
òðàíñôåðàçà (ìÌ/ë)

0,52-21,3 
(7,03)

0,4-19,3 (5,2)

Ïðîòðîìá³íîâèé 
³íäåêñ (%)

62-92 (75,5) 47-81 (57,5)

²íäåêñ ã³ñòîëîã³÷íî¿ 
àêòèâíîñò³ (%)

A0-1 – 27 
(75%)A2 – 9 
(25%)

A0-1 – 16 
(38,1%) 
A2 – 26 (61,9%)

Ñòàä³ÿ ô³áðîçó (%)
F2 – 31 (86,1%)
F3-4 – 5 
(13,9%)

F2 – 5 (11,9%)
F3-4 – 37 
(88,1%)

Òàáëèöÿ 1 

Êë³í³÷í³ òà á³îõ³ì³÷í³ äàí³ ïðî ïàö³ºíò³â 
ç äîñë³äæóâàíî¿ ãðóïè, ìàêñèìàëüíå 

òà ì³í³ìàëüíå çíà÷åííÿ, (ñåðåäíº 
àðèôìåòè÷íå)

Àíàë³ç íàøîãî ìàòåð³àëó (òàáë. 2) ïîêàçàâ, ùî 

ñòåàòîç ñïîñòåð³ãàâñÿ ó 77,8% õâîðèõ íà ÍÀÑÃ òà ó 

64,3% ïàö³ºíò³â ç ÀÑÃ. Ïðè ÍÀÑÃ â á³ëüøîñò³ âèïàäê³â 

âèÿâëÿâñÿ ñòåàòîç íåçíà÷íîãî ñòóïåíÿ âèðàæåíîñò³ 

(47,2%) ³ç çíà÷íèì ïåðåâàæàííÿì ìàêðîâàêóîëüíèõ 

çì³í. Ó õâîðèõ ³ç çì³øàíèì òèïîì ñòåàòîçó ñïîñòå-

ð³ãàëèñü ëèøå ïîîäèíîê³ âîãíèùà ì³êðîâåçèêóëÿð-

íèõ íàãðîìàäæåíü. Ïðè ÀÑÃ ñòóï³íü âèðàæåíîñò³ 

ñòåàòîçó áóâ á³ëüøèì – ïîì³ðíèé òà çíà÷íèé (26,2% 

òà 23,8% â³äïîâ³äíî). Ïðè öüîìó ïåðåâàæíî âèÿâ-

ëÿâñÿ çì³øàíèé òèï âàêóîëåé – ìíîæèíí³ âîãíèùà 
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ì³êðîâåçèêóëÿðíèõ íàãðîìàäæåíü ñåðåä ãåïàòîöè-
ò³â ç ìàêðîâåçèêóëÿðíèìè ñêóï÷åííÿìè ë³ï³ä³â.

Ë³ï³äí³ âàêóîë³ (ËÂ) º öèòîïëàçìàòè÷íèìè îðãà-
íåëàìè íàãðîìàäæåííÿ, ÿê³ ì³ñòÿòü ã³äðîôîáíå ÿäðî 
ç òðèãë³öåðèä³â òà åô³ð³â õîëåñòåðèíó. ßäðî çâ’ÿçàíå 
ç ìîíîøàðîì ôîñôîë³ï³ä³â, ñêëàä ÿêèõ º ³íøèì, í³æ 
ó çåðíèñòîìó åíäîïëàçìàòè÷íîìó ðåòèêóëóì³ òà ó 
õîëåñòåðîë/ñô³íãîë³ï³äíèõ äîìåíàõ ïëàçìîëåìè. 
Ôîñôîë³ï³äíèé øàð âêðèòèé ïîâåðõíåâèìè á³ëêàìè, 

ÿê³ âèêîíóþòü ð³çíîìàí³òí³ ôóíêö³¿, âêëþ÷àþ÷è 
ó÷àñòü ó ìåòàáîë³çì³ ë³ï³ä³â, âíóòð³øíüîêë³òèííîìó 
òðàíñïîðò³ òà ñèãíàëüí³é òðàíñäóêö³¿. ËÂ íå º ãîìî-
ãåííîþ ïîïóëÿö³ºþ îðãàíåë ³ ìîæóòü â³äð³çíÿòèñü 
çà ñêëàäîì á³ëê³â ì³æ îêðåìèìè âèäàìè êë³òèí òà çà 
âïëèâîì íà ñòàí ìåòàáîë³çìó â êë³òèí³. ²ìîâ³ðíî ³ñ-
íóþòü îêðåì³ ïîïóëÿö³¿ ËÂ ç ð³çíèìè ôóíêö³ÿìè [5].

Ðîçïîä³ë ë³ï³äíèõ êðàïåëü íà ð³çí³ ïóëè (äëÿ ñå-
êðåö³¿ ó âèãëÿä³ ë³ïîïðîòå¿í³â äóæå íèçüêî¿ ù³ëüíîñò³ 
òà äåïîíóâàííÿ ó âèãëÿä³ òðèãë³öåðèä³â) ïî÷èíàºòüñÿ 
ùå ïðè ¿õ óòâîðåíí³ â åíäîïëàçìàòè÷íîìó ðåòèêóëó-
ì³ âíàñë³äîê ïðèºäíàííÿ ì³êðîñîìàëüíîãî òðèàöèë-
ãë³öåðîë-á³ëêà-ïåðåíîñ÷èêà. Íà ðàíí³õ ñòàä³ÿõ ËÂ 
àñîö³þþòüñÿ ³ç ñïåöèô³÷íèìè á³ëêàìè, ÿê³ ðåãóëþ-
þòü ìåæó ì³æ âàêóîëÿìè òà öèòîïëàçìîþ êë³òèíè. Ó 
á³ëüøîñò³ ë³òåðàòóðíèõ äæåðåë ö³ á³ëêè îá’ºäíóþòü 
ó ðîäèíó ïðîòå¿í³â ÐÀÒ – àáðåâ³àòóðà â³ä íàçâ òðüîõ 
íàéâàæëèâ³øèõ ñêëàäîâèõ: ïåðèë³ï³í (perilipin), àä³-
ïîô³ë³í (adipocyte differentiation-related protein) 
òà ÒÐ47 (Tail-interacting protein of 47 kiloDaltons ). 
Îïèñàí³ ïðîòå¿íè ïðèçíà÷åí³ äëÿ ðåãóëÿö³¿ ë³ïîë³çó 
êðàïåëü òðèãë³öåðèä³â òà äëÿ ðóõó âàêóîëåé ïî â³ä-
íîøåííþ äî öèòîñêåëåòó. Çá³ëüøåííÿ ðîçì³ðó ËÂ 
ïîâ’ÿçàíî ³ç çëèòòÿì âàêóîëåé, ïðè ÿêîìó ÐÀÒ ìî-
æóòü ïîòðàïëÿòè âñåðåäèíó ËÂ. Êð³ì òîãî ñïîñòåð³-
ãàºòüñÿ çì³íà åêñïðåñ³¿ îêðåìèõ ÐÀÒ ïðè äèôåðåíö³-
þâàíí³ ËÂ. Ïðîòå¿íè ÐÀÒ çàõèùàþòü íàãðîìàäæåí³ ó 
êë³òèí³ åô³ðè æèð³â â³ä íåêîíòðîëüîâàíîãî ã³äðîë³çó 
öèòîïëàçìàòè÷íèìè ë³ïàçàìè [1,4].

Íàâåäåí³ äàí³ ñâ³ä÷àòü ïðî òå, ùî âèÿâëåííÿ 
ïåðåâàæíî ì³êðî- àáî ìàêðîâàêóîëüíèõ çì³í ãåïà-
òîöèò³â ìîæå â³äïîâ³äàòè äèíàì³ö³ ñêëàäíèõ ìåòà-
áîë³÷íèõ ïðîöåñ³â, ÿê³ â³äîáðàæàþòü áàëàíñ ì³æ 
âèä³ëåííÿì ë³ïîïðîòå¿ä³â òà ¿õ äåïîíóâàííÿì [6]. 
²ìîâ³ðíî, ùî âåëèê³ âàêóîë³ º á³ëüø ñòàá³ëüíèìè ³ 
ñïîñòåð³ãàþòüñÿ ïðè ñáàëàíñîâàíèõ ïðîöåñàõ âè-
âåäåííÿ/íàãðîìàäæåííÿ. Â òîé ÷àñ, ÿê äð³áí³ âàêóîë³ 

Òàáëèöÿ 2

Ìîðôîëîã³÷í³ îñîáëèâîñò³ ñòåàòîçó 
ïðè íåàëêîãîëüíîìó òà àëêîãîëüíîãî 
ñòåàòîãåïàòèòàõ íà ñòàä³¿ öèðîòè÷íî¿ 

òðàíñôîðìàö³¿

Ïàðàìåòð
Õâîð³ íà öèðîç 

çóìîâëåíèé 
ÍÀÑÃ (n=36)

Õâîð³ íà 
àëêîãîëüíèé 
öèðîç (n=42)

Âèðàæåí³ñòü (%)

<5% 8 (22,2%) 15 (35,7%)

5-33% 17 (47,2%) 6 (14,3%)

33-66% 8 (22,2%) 11 (26,2%)

> 66% 3 (8,4%) 10 (23,8%)

Òèï (%)

Ìàêðî âåçèêóëÿðíèé 19 (52,8%) 9 (21,4%)

Ì³êðî âåçèêóëÿðíèé - 5 (11,9%)

Çì³øàíèé 9 (25%) 13 (30,9%)

Ì³êðî âåçèêóëÿðí³ 
âîãíèùà (%)     

Ïîîäèíîê³ 9 (25%) 3 (7,1%)

Ìíîæèíí³ - 8 (19,1%)

Çëèâí³ - 2 (4,8%)

Ðèñ. 1. ×àñòîòà âîãíèùåâîãî ì³êðîâåçèêóëÿðíîãî 
ñòåàòîçó ïðè ð³çíèõ ñòóïåíÿõ àêòèâíîñò³ òà ô³áðîçó 

ó âèïàäêàõ àëêîãîëüíîãî ñòåàòîãåïàòèòó. À – ñòóï³íü 
àêòèâíîñò³, Ô – ñòàä³ÿ ô³áðîçó . Ì³êðîñòåàò – âîã-

íèùåâ³ äð³áíîâàêóîëüí³ íàãðîìàäæåííÿ ë³ï³ä³â ïðè 
çì³øàíîìó ñòåàòîç³, ²íø³ – âåëèêîâàêóîëüíèé òà 

äèôóçíèé äð³áíîâàêóîëüíèé ñòåàòîç. 

Ðèñ. 2. ×àñòîòà âîãíèùåâîãî ì³êðîâåçèêóëÿðíîãî 
ñòåàòîçó ïðè ð³çíèõ ñòóïåíÿõ àêòèâíîñò³ òà ô³áðîçó ó 
âèïàäêàõ íåàëêîãîëüíîãî ñòåàòîãåïàòèòó. À – ñòóï³íü 

àêòèâíîñò³, Ô – ñòàä³ÿ ô³áðîçó. Ì³êðîñòåàò – âîã-
íèùåâ³ äð³áíîâàêóîëüí³ íàãðîìàäæåííÿ ë³ï³ä³â ïðè 

çì³øàíîìó ñòåàòîç³, ²íø³ – âåëèêîâàêóîëüíèé òà 
äèôóçíèé äð³áíîâàêóîëüíèé ñòåàòîç. 
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â³äîáðàæàþòü ïåðåõ³äíèé ñòàí (çëèòòÿ àáî ë³çèñ) ³ 
â³äïîâ³äàþòü äèñáàëàíñó ì³æ ïðîöåñàìè âèâåäåí-
íÿ/äåïîíóâàííÿ ë³ï³ä³â. Âèõîäÿ÷è ³ç ö³º¿ ã³ïîòåçè, ìè 
ïðîàíàë³çóâàëè ÷àñòîòó ì³êðîâåçèêóëÿðíîãî ñòåàòî-
çó ïðè ð³çíèõ ñòóïåíÿõ àêòèâíîñò³ ïðîöåñó òà íà ð³ç-
íèõ ñòàä³ÿõ öèðîòè÷íî¿ òðàíñôîðìàö³¿.

Ñåðåä õâîðèõ ç âèñîêèì ñòóïåíåì àêòèâíîñò³ âîã-
íèùåâèé ì³êðîâåçèêóëÿðíèé ñòåàòîç âèÿâëÿâñÿ ÷àñ-
ò³øå, í³æ ó âèïàäêàõ ç íèçüêîþ àêòèâí³ñòþ (ðèñ.1). 
Öÿ òåíäåíö³ÿ íå çàëåæàëà â³ä åò³îëîã³¿ ïðîöåñó, àëå 
â³äì³ííîñò³ íå áóëè äîñòîâ³ðíèìè. Àíàëîã³÷í³ ñï³â-
â³äíîøåííÿ ñòîñóâàëèñü ³ ÷àñòîòè ì³êðîâàêóîëüíèõ 
çì³í ïðè ð³çíèõ ñòóïåíÿõ ô³áðîçó (ðèñ.2). Ïðè öüîìó 
â³äì³ííîñò³ áóëè ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùèìè ïðè àëêî-
ãîëüíîìó ñòåàòîãåïàòèò³. Òàêèì ÷èíîì âîãíèùà ì³-
êðîâåçèêóëÿðíîãî ñòåàòîçó ÷àñò³øå ñïîñòåð³ãàëèñü 
ïðè âèñîêîìó ñòóïåí³ àêòèâíîñò³ òà ïðè çíà÷íîìó 
ô³áðîç³, àëå ÿêùî çàëåæí³ñòü â³ä ³íäåêñó àêòèâíîñò³ 
íîñèëà õàðàêòåð òåíäåíö³¿, ñï³ââ³äíîøåííÿ ³ç ÷àñòî-
òîþ öèðîçó áóëè ñòàòèñòè÷íî äîñòîâ³ðíèìè. ²ìîâ³ð-
íî, öå ìîæíà ïîÿñíèòè ð³çíèì ñïåêòðîì öèòîê³í³â - 
ïðîçàïàëüíèì, ÿêèé ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ïðè âèðàæåíèõ 
àëüòåðàòèâíî-çàïàëüíèõ çì³íàõ òà ïðîô³áðîãåííèì 

ïðè ïðîãðåñóþ÷³é öèðîòè÷í³é òðàíñôîðìàö³¿. Ö³ á³î-
ëîã³÷íî àêòèâí³ ðå÷îâèíè, ÿê³ âèä³ëÿþòüñÿ äëÿ ðåãó-
ëÿö³¿ ïðîöåñ³â çàïàëåííÿ òà çàãîºííÿ, ìîæóòü â ð³ç-
íîìó ñòóïåí³ âïëèâàòè ³ íà àêòèâí³ñòü òðàíñôîðìàö³¿ 
äð³áíèõ òà âåëèêèõ âàêóîëåé æèðó.

Âèñíîâêè.
1. Íàãðîìàäæåííÿ ë³ï³ä³â íà ñòàä³¿ öèðîçó òà öè-

ðîòè÷íî¿ òðàíñôîðìàö³¿ ÷àñò³øå áóëè çóìîâëåí³ íå-
àëêîãîëüíèì, í³æ àëêîãîëüíèì ñòåàòîãåïàòèòîì.

2. Ïðè íåàëêîãîëüíîìó ñòåàòîãåïàòèò³ ÷àñò³øå 
ñïîñòåð³ãàâñÿ ìàêðîâåçèêóëÿðèé ñòåàòîç, à ïðè àë-
êîãîëüíîìó – çì³øàíèé âàð³àíò æèðîâî¿ äèñòðîô³¿.

3. Íåçàëåæíî â³ä åò³îëîã³¿ ì³êðîâåçèêóëÿðíèé 
ñòåàòîç ÷àñò³øå âèÿâëÿâñÿ ó õâîðèõ ³ç ñôîðìîâàíèì 
öèðîçîì, í³æ ïðè öèðîòè÷í³é òðàíñôîðìàö³¿.

Ïåðñïåêòèâè ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü. Ïîãëè-
áëåíå âèâ÷åííÿ îñîáëèâîñòåé òà äèíàì³êè ñòåàòîçó, 
çîêðåìà ç âèçíà÷åííÿì îêðåìèõ ìîëåêóëÿðíèõ ìàð-
êåð³â, äîçâîëèòü â ïîäàëüøîìó îö³íèòè ðîëü ë³ï³ä-
íèõ íàãðîìàäæåíü ó ïðîãðåñóâàíí³ ñòåàòîãåïàòèòó 
òà âèêîðèñòîâóâàòè ¿õ ïðè äèôåðåíö³éí³é ä³àãíîñ-
òèö³ îêðåìèõ íîçîëîã³÷íèõ ôîðì òà ñòàä³é ðîçâèòêó 
õâîðîáè.
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Morphologic Signs Of Lipid Accumulations In Nonalcoholic And Alcoholic Steatohepatitis

Pospishil Yu.O., Gavrilyuk O.M.

Summary. Lipid accumulations were studied in 78 autopsies of nonalcoholic steatohepatitis (NASH – 36) and 

alcoholic steatohepatitis (ASH – 42) at different stages of cirrhotic transformation. Analysis of morphologic changes 

shows higher frequency of lipid accumulations at the cirrhotic stage in cases of NASH, than in ASH. Macrovesicular 

steatosis is the most common form in patients with NASH. In ASH mixed variant of lipid accumulations predominates. 

Microvesicular steatosis is more common in cases with complete cirrhosis, than in patients with signs of cirrhotic 

transformation, independently on the etiology of the disease. 

Key words: nonalcoholic and alcoholic steatohepatitis, steatosis, liver cirrhosis.
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