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ПОРАЖЕНИЕ ПЕЧЕНИ ПРИ РЕВМАТИЧЕСКИХ БОЛЕЗНЯХ

Е.М. Радченко, Е.А. Зимба

В статье проводится обзор структурно-функциональных изменений пече-
ни при системной красной волчанке, системной склеродермии, синдроме Ше-
грена, узелковом полиартериите, криоглобулинемическом васкулите и описаны 
результаты секционных наблюдений 11 случаев гранулематоза Вегенера с ана-
лизом состояния сосудов печени. Также приведены рекомендации по монито-
рингу гепатотоксичности лекарств, используемых в ревматологии. Акцентиру-
ется внимание на возможность активации хронических вирусных гепатитов на 
фоне приема иммуносупрессивных препаратов.

Ключевые слова: болезни печени, ревматические болезни, гепатотоксичес-
кие лекарства.

HEPATIC MANIFESTATIONS OF RHEUMATIC DISEASE

O.M. Radchenko, O.O. Zimba

Th e hepatic manifestations of the rheumatic diseases are not well described. Th e 
frequency, signifi cance and the specifi c hepatic pathology varies with each rheumatic 
illness. It is important to be aware of, and monitor for dysfunction of the liver not only 
as a result of pharmacotherapy but also as a primary disorder associated with rheumatic 
disease. Th is article reviews the spectrum of liver-related abnormalities associated with 
systemic lupus erythemathosus, systemic sclerosis, Sjogren’s syndrome, polyarteritis 
nodosa, cryoglobulinemic vasculitis. We also report analysis of histopathological liver 
changes of 11 fatal cases of Wegener’s granulomatosis. Hepatotoxicity related to 
commonly prescribed medications is discussed. Th is essay also describes the guidelines 
for hepatotoxicity monitoring in the rheumatology. Impact of immunosuppressive 
agents on underlying viral infections, particularly viral hepatitis, is important. 

Key words: liver abnormalities, rheumatic diseases, hepatotoxic drugs.
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Вступ. Яскрава клінічна симпто-
матика ураження печінки при ревма-
тичних хворобах зустрічається рідко. 
У більшості випадків переважають 
субклінічні прояви з відсутністю або 
помірно вираженим підвищенням ак-
тивності печінкових ферментів. Не 
дивлячись на це, клініцисти повинні 
бути поінформовані про ураження 
печінки, оскільки можливі тяжкі клі-
нічні випадки з фульмінантним пере-
бігом. Моніторинг за станом печінки 
у ревматологічних хворих необхід-
ний для виявлення медикаментозного 
її ураження, а також первинної пато-
логії, що асоційована з ревматичною 
хворобою. З метою висвітлення дано-
го питання проведено огляд літера-
тури та наведено результати власних 
спостережень.

Етіологія уражень печінки при 
ревматичних хворобах є мультифак-
торною. Найчастіше при системних 
васкулітах (вузликовому поліартеріїті 
(ВП) та кріоглобулінемічному васку-
літі (КВ) зустрічаються вірусні гепа-
тити В та С. Питання про первинність 
ураження залишається дискусійним, 
оскільки доведена роль вірусу гепа-
титу В (HBV) як етіологічного сти-
мулу вузликового поліартеріїту, а ві-
русу гепатиту С (HCV) – кріоглобулі-
немічного васкуліту [1-6]. Причинами 
ураження печінки при ревматичних 
хворобах також є ксенобіотики, пе-
редусім, гепатотоксичні медикамен-
ти. Класичним прикладом є мето-
трексат  – стандарт лікування ревма-
тоїдного артриту, найбільш частою 
побічною дією якого є токсичний ге-
патит з синдромом цитолізу. Тривале 

застосування метотрексату та інших 
цитостатиків призводить до пресину-
соїдального фіброзу та портальної гі-
пертензії [7, 8].

При ревматичних хворобах мор-
фологічні зміни печінки є неспецифіч-
ними. Можливий розвиток наступних 
змін: а) дистрофія та внутрішньоклі-
тинні включення в гепатоцитах (най-
частіше стеатогепатоз); б) апоптоз і 
некроз гепатоцитів; в) запалення (ге-
патит); г) регенерація гепатоцитів; 
д) фіброз і цироз; е) васкуліт [9]. Осо-
бливим патоморфологічним варіан-
том ураження печінки при ревматич-
них хворобах є вузлова регенераторна 
гіперплазія печінки (ВРГП), що харак-
теризується дифузною печінковою мі-
кронодулярною трансформацією без 
супутнього фіброзу [10]. Причиною 
появи вузлів є облітерація дрібних гі-
лок ворітної вени на рівні ацинусів з 
наступною їх атрофією. При цьому су-
сідні ацинуси, кровопостачання яких 
не порушено, підлягають компенса-
торній вузловій гіперплазії. ВРГП є 
однією з причин портальної гіпертен-
зії, не асоційованої з цирозом печінки. 
Описані випадки виникнення ВРГП у 
хворих на ревматоїдний артрит [11], 
системний червоний вовчак [12], ан-
тифосфоліпідний синдром [13] та 
внаслідок вживання імуносупресив-
них ліків, зокрема азатіоприну [10]. 

Системний червоний вовчак 
(СЧВ) нерідко супроводжується ура-
женням печінки. Гепатомегалія спо-
стерігається у 10-31% хворих на СЧВ, 
а при автопсії виявляється приблиз-
но в 50% випадків [15]. У 25-50% хво-
рих спостерігаються зміни печінкових 
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функціональних тестів [16]. При цьо-
му збільшення активності аланінамі-
нотранферази (АлАТ), аспартатамі-
нотрансферази (АсАТ) та лужної фос-
фатази (ЛФ) рідко перевищує норму 
більше, ніж у 2-3 рази. Найбільш по-
ширеною причиною цього є тривале 
застосування стероїдних та нестеро-
їдних протизапальних препаратів; ци-
тостатиків; амінохінолінів; антибіоти-
ків; вальпроєвої кислоти, саліцилатів 
[17,18]. У 10% хворих проявом СЧВ є 
автоімунний гепатит (АГ) [17].

Існує три типи АГ. У 70-80% хво-
рих на люпоїдний АГ виявляють ан-
тинуклеарні антитіла - маркери СЧВ: 
антитіла до двоспіральної ДНК, ан-
тигена Sm, рибосомального протеїну, 
антигена SS-A60 [19]. При АГ мож-
ливий розвиток антифосфоліпідно-
го синдрому, що зустрічається у час-
тини хворих на СЧВ [20]. Очевидно,  
випадки поєднання АГ та СЧВ необ-
хідно трактувати як «перехресний» 
(overlap) синдром [21, 22]. Індекс ак-
тивності СЧВ BILAG 2004 (модифі-
кований за Chee Seng Yee et al., 2009) 
включає оцінку наявності вовчакового 
гепатиту, діагностичними критеріями 
якого є підвищення рівня трансаміназ 
більше, ніж у два рази; відсутність ан-
титіл, специфічних для автоімунного 
гепатиту (антитіл IgG до розчинного 
антигена печінки), виключення меди-
камент-індукованого або вірусного ге-
патиту, ознаки активного гепатиту при 
біопсії (глобулярний гепатит без ознак 
некрозу) [23]. Інші форми ураження 
печінки при СЧВ включають тромбо-
тичні ускладнення (синдром Бада-Кі-
арі) внаслідок антифосфоліпідного 

синдрому [15, 24], ВРГП [12]. Описані 
рідкі випадки васкуліту печінки з ви-
никненням інфарктів та спонтанних 
розривів органа з картиною гострого 
живота [17]. 

Системна склеродермія (СС) 
зрідка втягує печінку у патологічний 
процес, однак описані випадки поєд-
нання СС з первинним біліарним ци-
розом (ПБЦ), при чому їх частота ко-
ливається у широких межах. S. Assassi 
та співавт. (2009) діагностували ПБЦ 
у 2% з 817 хворих на СС [25]. За ін-
шими даними, СС зустрічається най-
частіше при ПБЦ, порівняно з інши-
ми ревматичними хворобами - у 8% 
пацієнтів.[26]. Проте С. Corpechot та 
співавт. (2010) вважають, що частота 
СС при ПБЦ не відрізняється від по-
пуляційних показників [27]. Підґрун-
тям для поєднання СС з ПБЦ є висока 
частота виявлення антицентромерних 
антитіл у хворих на ПБЦ (9-30%) та 
антимітохондріальних антитіл (АМА) 
у пацієнтів з СС (до 25%) [25]. З ін-
шого боку, при ПБЦ спостерігають-
ся 19,4% АМА-негативних випадків, 
асоційованих з СС [29]. ПБЦ частіше 
зустрічається при обмежених варіан-
тах СС, зокрема, у випадках CREST- 
синдрому [30]. Поєднання СС з ПБЦ 
характеризується повільнішим про-
гресуванням ураження печінки порів-
няно з ізольованим ПБЦ [28]. Описа-
ні випадки поєднання СС та АГ, що 
пропонується трактувати як різновид 
overlap-синдрому. При цьому симпто-
ми АГ можуть передувати клінічній 
маніфестації СС. На думку дослідни-
ків, необхідно проводити скринінг СС 
у всіх хворих на АГ шляхом визначен-
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ня антицентромерних антитіл та капі-
ляроскопії нігтьового ложа [31]. 

Синдром Шегрена (СШ), первин-
ний та вторинний, може супроводжу-
ватись ураженням печінки. За даними 
M.J. Kaplan (2002), у 49,1% хворих на 
СШ спостерігалися зміни функціо-
нальних печінкових тестів [32], які у 
65,5% випадків були постійними. Та-
кож хворі на СШ зі зміненими функці-
ональними печінковими тестами час-
тіше мали ураження легенів, нирок та 
гематологічні зміни [32]. При СШ опи-
саний підвищений ризик виникнення 
ПБЦ [27]. Мішенню для автоімунного 
запалення в обох випадках є епітелі-
альні клітини. Обидві хвороби харак-
теризуються прогресивною імуноопо-
середкованою деструкцією епітеліаль-
ної тканини слинних, слізних залоз та 
внутрішньопечінкових жовчних про-
токів з розвитком автоімунного епіте-
ліїту [33]. Деякі дослідники розгляда-
ють СШ та ПБЦ як клінічні фенотипи 
одної хвороби [33]. Дискутабельним 
залишається питання ролі вірусу гепа-
титу С в етіопатогенезі СШ. 

Розповсюдженість СШ серед хво-
рих на хронічний гепатит С (ХГС) є іс-
тотно вищою, ніж у пацієнтів з гепа-
титом В (ХГВ) [34], досягає 14-19%. 
Деякі дослідники розглядають HСV 
як етіологічний стимул та пропонують 
діагноз «вторинний СШ, асоційований 
з HCV» [35]. Аналіз 137 випадків по-
єднання СШ з ХГС виявив наявність 
імунологічних та клінічних особли-
востей такої асоціації [35]. Зокрема, у 
58% хворих спостерігався системний 
процес: артрит (44%), васкуліт (20%), 
нейропатія (16%). Головними імуноло-

гічними ознаками були антинуклеарні 
антитіла (65%), гіпокомплементемія 
(51%), кріоглобулінемія (50%). 

Системні васкуліти. При кріогло-
булінемічному васкуліті (КВ) най-
частішою формою ураження печінки 
є хронічний гепатит С, що підтвер-
джено виявленням в абсолютної біль-
шості хворих anti-HCV та RNA HCV 
[6, 36]. При ХГС описані тяжкі фор-
ми КВ з некротичними змінами шкі-
ри та/або гломерулонефритом [6,36]. 
У випадках КВ, асоційованого з ХГС, 
тривала терапія глюкокортикоїдами та 
цито статиками призводить до поси-
лення реплікації вірусу, інтенсифіка-
ції запального процесу, а противірус-
на терапія забезпечує пригнічення або 
припинення репродукції HCV і може 
сприяти повному одужанню пацієн-
та від васкуліту [6, 36]. Виникнення 
КВ можливе й при ХГB, проте рідше 
(6-7%) та у легшій формі. За даними 
Б.А. Герасуна (2012), КВ виникає най-
частіше при HBeAg-негативних фор-
мах ХГВ [6, 36]. Клінічними особли-
востями КВ при ХГВ є шкірні зміни, 
особливо нижніх кінцівок, акроціаноз, 
поліартралгії, помірно виражена сен-
сорна полінейропатія (оніміння ниж-
ніх кінцівок, парестезія), ураження ни-
рок та підвищена чутливість до холоду 
(синдром термоампутації) [6, 36].

Давно відомий і підтверджений 
численними дослідженнями зв’язок 
вузликового поліартеріїту (ВП) з ві-
русним гепатитом. Так, у Франції 25-
30% випадків ВП були асоційовані з 
вірусним гепатитом В й усі пацієн-
ти були носіями HBsAg [2]. У 1990  р. 
Американська колегія ревматологів 
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включила наявність HBsAg як діа-
гностичний критерій ВП [3]. Пропо-
нують також виділити окрему клініч-
ну форму ВП, асоційовану з вірусним 
гепатитом В [4]. Для її лікування по-
трібно застосовувати противірусні 
препарати та уникати терапії глюко-
кортикоїдами та цитостатиками [4]. 
Зменшення захворюваності на ВП в 
останні роки деякі автори пов’язують 
з імунізацією населення проти вірус-
ного гепатиту В [1].

Менш відомі ушкодження печін-
ки при гранульоматозі Вегенера (ГВ). 
Описані лише окремі випадки неспе-
цифічного гострого лобулярного ге-
патиту [37], нетравматичної субкап-
сулярної гематоми печінки внаслідок 
розриву аневризми печінкової артерії 
[38]. Нами проведено ретроспектив-
ний аналіз 11 секційних спостережень 
ГВ (Львівський інститут клінічної па-
тології) з оцінкою патоморфологічних 
змін у печінкових судинах, 8 чолові-
ків та 3 жінок віком 16-74 роки. Три-
валість хвороби становила від одного 
місяця до чотирьох років, перебіг був 
гострим у чотирьох, підгострим  – у 
двох та хронічним – у п’яти пацієнтів. 
У всіх випадках виявлені зміни ангіо-
архітектоніки печінки. Спостерігалось 
ураження міжчасточкових артерій, 
вен та внутрішньочасточкових сину-
соїдальних судин. Судинні стінки бу-
ли набряклі, розрихлені, гомогенізо-
вані, з явищами плазморагії та фібри-
ноїдного некрозу. У ряді спостережень 
виявлені тромби. Ексудативно-де-
структивні зміни супроводжувались 
проліферативною реакцією. Інтравас-
кулярно та позасудинно по ходу пор-

тальних трактів розросталась некро-
тизуюча грануляційна тканина, яка 
включала лімфоцити, гістіоцити, плаз-
моцити, нейтрофільні та еозинофіль-
ні лейкоцити. Особливістю гранульо-
ми у печінці була відсутність типових 
для ГВ гігантських багатоядерних клі-
тин. Також у судинах виявлялась про-
ліферація ендотелію з циркулярною гі-
перплазією інтими, периваскулярний 
склероз. Склероз і гіаліноз в дрібних 
артеріях та артеріолах призводили до 
значного звуження судинного просві-
ту, аж до повної облітерації. 

Найбільш тяжке ураження вияв-
лено в одному випадку у вигляді жи-
рової дистрофії з множинними не-
крозами печінки. Гепатаргія виникла 
у фіналі чотирирічного перебігу ГВ 
у тридцятирічного чоловіка на фоні 
розгорнутої клінічної картини з ура-
женням легень та нирок, легенево-
серцевої та ниркової недостатності. 
Даний випадок не є типовим для ГВ, 
що спонукало до пошуку причин та-
кого ураження печінки. Виявилось, 
що пацієнт приймав велику кількість 
медикаментів: антибіотики (стреп-
томіцин, левоміцетин, еритроміцин, 
мономіцин), глюкокортикоїди (пред-
нізолон) та нестероїдні протизапаль-
ні препарати (аспірин). Кожен з них 
окремо або у поєднанні міг зумовити 
токсичне ураження печінки з виник-
ненням некрозу паренхіми. 

Вакцинація від вірусних гепатитів 
при ревматичних хворобах є пробле-
мою, оскільки багато лікарів розгля-
дають автоімунні хвороби як проти-
показ до проведення щеплень. Після 
вакцинації від вірусного гепатиту В 
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описані випадки розвитку ревматоїд-
ного артриту, СЧВ, реактивного ар-
триту [39], ВП [40]. У 2011 р. Європей-
ська антиревматична ліга (EULAR) 
опублікувала рекомендації з вакцина-
ції хворих на автоімунні хвороби [41]. 
Вакцинація проти гепатиту A і/або В 
показана хворим на автоімунні хво-
роби тільки при підвищеному ризику 
зараження, за відсутності у пацієнта 
протективного рівня антитіл до них. 
Вакцинацію рекомендують проводи-
ти у неактивну фазу хвороби, до при-
значення генно-інженерних біологіч-
них препаратів (антагоністів фактору 
некрозу пухлин-α, моноклональних 
антитіл до CD20, до рецептора IL-6 
тощо). Якщо таке лікування вже про-
водиться, то вакцинацію необхідно 
виконати, як мінімум, через 6 місяців 
після його початку, але не менше ніж 
за 4 тижні до наступного курсу. Екс-
перти EULAR вважають можливим 
призначення вакцинації на фоні за-
стосування базових протизапальних 
препаратів (метотрексату, циклофос-
фаміду, левуфлонаміду тощо).

Вплив на печінку медикаментів, 
що застосовуються для лікування 
ревматичних хвороб, не підлягає сум-
ніву. Антагоністи фактору некрозу 
пухлин-α (ФНП-α) (інфліксімаб, ада-
лімумаб, етанерцепт) викликають під-
вищення ризику розвитку інфекцій-
них ускладнень [5, 42]. При хронічно-
му гепатиті В можливою  є  активація 
HВV  на фоні лікування антагоніста-
ми ФНП-α. Тому перед лікуванням не-
обхідно провести обстеження функці-
онального стану печінки та діагности-
ку маркерів реплікації HBV, а також 

проводити динамічне спостереження 
під час лікування і щонайменше впро-
довж кількох місяців після його за-
вершення. Даних щодо ефективності 
застосування противірусних препа-
ратів у хворих, що отримують антаго-
ністи ФНП-α, є недостатньо. Рецидив 
HBV є показом до припинення ліку-
вання антагоністами ФНП-α та по-
чатку противірусної терапії [42]. Час-
то побічною дією антагоністів ФНП-α 
є підвищення активності печінкових 
амінотрансфераз, що у більшості ви-
падків перебігає безсимптомно, рідко 
перевищує п’ятикратне значення та є 
транзиторним. При цьому зменшення 
або повернення їх до вихідного рівня 
відбувається незалежно від того, про-
довжується чи припиняється лікуван-
ня антагоністами ФНП-α. Випадки 
розвитку гепатиту, жовтяниці, печін-
кової недостатності на фоні застосу-
вання антагоністів ФНП-α є пооди-
нокими без чітких причинно-наслід-
кових зв’язків [42]. Моноклональні 
антитіла до рецептора IL-6 (тоци-
лізумаб) слід обережно призначати 
хворим на ХГВ та ХГС у зв’язку з по-
тенційною можливістю активізації ві-
русної інфекції [5]. Моноклональні ан-
титіла до CD20 (В-клітинна терапія, 
ритуксимаб) протипоказані при ХГВ, 
оскільки часто побічною дією є реак-
тивація HBV, фульмінантний гепатит 
з летальними наслідками [5].

Базисні протизапальні препарати 
(метотрексат, циклофосфамід, лев-
флуномід, азатіоприн, сульфасалазин) 
мають негативний вплив на струк-
турно-функціональний стан печінки 
(табл.1). 
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Усі цитостатики є протипока-
заними при вираженому порушенні 
функцій печінки. Під час лікування 
ними обов’язковим є моніторинг ак-
тивності печінкових трансаміназ, ЛФ 
та білірубіну. Збільшення рівня тран-
саміназ у 3 рази та більше є ознакою 
токсичного ураження печінки. Зни-
ження печінкових ферментів на 50% 
від вихідного рівня через тиждень 
після відміни препаратів свідчить на 
користь медикаментозного ураження 
[7,8]. Важливим є виявлення зв’язку 
клініко-лабораторних синдромів з 
початком застосування ліків: поява 
змін функціональних печінкових тес-
тів від 5 до 90 днів від початку терапії 
вказує на користь медикаментозного 
гепатиту [8]. 

Глюкокортикоїди слід обережно 
призначати при супутніх вірусних ге-
патитах, оскільки вони здатні збіль-
шувати вірусне навантаження, що 
асоціюється з ризиком швидкого роз-
витку цирозу печінки та печінкової 
недостатності [5]. 

Нестероїдні протизапальні пре-
парати (НПЗП) мають потенційну 
гепатотоксичну дію, яка є дозоза-
лежною, обумовлена перевищенням 
можливостей печінки в детоксикації 
ксенобіотиків та пов’язана з ідіосин-
кратичними реакціями, які немож-
ливо передбачити. Тому при трива-
лому лікуванні НПЗП обов’язковим 
є контроль печінкових функціональ-
них проб, особливо в перші 6 міся-
ців [5]. Транзиторне підвищення 

Таблиця 1. 

Гепатотоксичність базисних протизапальних препаратів [5, 7, 8, 43, 45]
Препарат Дія на печінку АЛТ, АСТ, ЛФ, білірубін

Метотрексат

Дуже часто – підвищення активності печінкових 
трансаміназ, неалкогольний стеатогепатит; іноді – 
перипортальний фіброз, цироз печінки; портальна 
гіпертензія; пухлини

щотижня до досягнен-
ня стабільної дози, по-

тім – щомісяця

Циклофосфамід

Дуже часто – підвищення активності печінкових 
трансаміназ; іноді фіброз, цироз печінки; вено-
оклюзійна хвороба, з ушкодженням дрібних печін-
кових вен III зони ацинуса, що особливо чутливі до 
токсичних агентів

кожні 6 тижнів

Азатіоприн

Часто – підвищення активності печінкових транс-
аміназ, особливо ЛФ. Можливий розвиток гепато-
каналікулярного холестазу (холестатичний гепа-
тит); рідко – фіброз, цироз печінки; дилатація си-
нусоїдів, аневризмоподібне розширення синусів з 
перисинусоїдальним фіброзом

кожні 6 тижнів

Левфлуномід

Часто – підвищення активності печінкових транс-
аміназ (особливо АЛТ, рідко ГГТП та ЛФ), гіпербі-
лірубінемія; рідко – гепатит, жовтяниця/холестаз; 
дуже рідко – печінкова недостатність

кожні 2 тижні  про-
тягом перших 6 міся-
ців, потім – 1 раз в 6-8 

тижнів

Сульфасалазин Часто – підвищення активності печінкових транс-
аміназ кожні 6 тижнів
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активності печінкових ферментів 
описане у 1-5% хворих, що регулярно 
приймають НПЗП [5]. Тяжкі медика-
ментозні ураження печінки зустрі-
чаються рідко, пов’язані з індивіду-
альною чутливістю (ідіосинкразія). 
Ідіосинкратичні медикамент-інду-
ковані ураження печінки, обумов-
лені НПЗП, амоксицилін/клавуло-
новою кислотою та ізоніазидом були 
причинами 11% випадків гострої пе-
чінкової недостатності у США [43]. 
Додатковими факторами ризику бу-
ли: жіноча стать, літній вік, хворо-
би печінки та нирок; застосування 
одночасно декількох НПЗП, високі 
дози, тривалий і неконтрольований 
прийом; гіпоальбумінемія, вживан-
ня алкоголю [43]. 

Дискусії викликає застосування 
ацетамінофену (парацетамол) – пре-
парату першого ряду для зменшення 
болю при остеоартрозі, особливо у 
хворих з непостійним болем помірної 
інтенсивності та без виражених ознак 
запалення [5]. У 2014 р. з’явились но-
ві рекомендації FDA (Американського 
управління по контролю якості хар-
чових продуктів та ліків) щодо без-
печних доз парацетамолу, у зв’язку 
з гепатотоксичною дією за якими за-
боронені ліки, до складу яких входить 
більше 325 мг парацетамолу [44]. Про-
те в Україні переважна більшість ком-
бінованих ліків, до складу яких вхо-
дить парацетамол, містить 500-750 мг, 
а дозволена максимальна разова доза 
становить 1000 мг.

В останні роки в медичній літе-
ратурі з’являлись повідомлення про 
випадки тяжких ускладнень печінки 

при вживанні німесуліду [45], що ви-
кликало його заборону у США, Індії, 
Фінляндії, Іспанії, Великобританії, 
Данії. Проте, за даними деяких клініч-
них та епідеміологічних досліджень, 
гепатотоксичність німесуліду не пе-
ревищує аналогічно диклофенаку та 
ібупрофену [46]. Так, в Італії, де німе-
сулід є найбільш широко вживаним 
НПЗП, обстеження близько 400 тисяч 
пацієнтів асоціювалось у більшій мірі 
з іншими НПЗП (диклофенаком 39,2; 
ібупрофеном 44,6), ніж з німесулідом 
(35,3) [46]. З 2008 р. в Україні дозво-
лено застосування препаратів німе-
суліду з оновленими інструкціями до 
вживання [47]. 

Висновок. Печінка часто залуча-
ється у патологічний процес при сис-
темному червоному вовчаку, систем-
ній склеродермії, синдромі Шегрена, 
системних васкулітах. Моніторинг 
структурно-функціонального стану 
печінки повинен завжди бути у фо-
кусі уваги. Етіологія, патогенез, клі-
нічна картина патології печінки при 
ревматичних хворобах різноманітні. 
Найбільш поширеними є автоімун-
ні порушення (автоімунний гепатит, 
первинний біліарний цироз), медика-
ментозний та вірусний гепатити. Для 
клінічної картини типовим є помірне 
транзиторне збільшення активності 
печінкових ферментів, гепатомегалія. 
Визначення маркерів вірусних гепа-
титів є вкрай необхідним перед при-
значенням імуносупресивної терапії 
у зв’язку з високим ризиком актива-
ції інфекції. Ревматична хвороба не є 
протипоказом до щеплення від вірус-
них гепатитів.
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