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Вступ. Хронічний гепатит С (ХГС) 
розглядається ВООЗ як серйозна про-
блема галузі охорони здоров’я, що зу-
мовлена глобальним поширенням, 
тривалим перебігом, ускладненнями 
[1, 2]. HCV-інфекція характеризуєть-
ся великим відсотком хронізації з по-
дальшим ризиком формування циро-
зу печінки та гепатоцелюлярної кар-
циноми [3-6].

Важливим питанням в лікуванні 
пацієнтів з ХГС є припинення прогресу-
вання фіброзу печінки, що є наслідком 
різних механізмів ушкодження тка-
нини, викликаних вірусною інфекцією, 
з кінцевим розвитком цирозу та йо-
го ускладнень [7, 8]. У цьому комплексі 
взаємодії між печінковими та метабо-
лічними факторами, зростає частка 
досліджень, що підтверджують роль ві-
таміну Д в важкості  перебігу захворю-
вання у пацієнтів з ХГС [9, 10].

Збільшуються докази в різних нау-
кових дослідженнях, що рівні вітаміну 
Д зворотньо корелюють із активністю 
запального процесу в печінці та стаді-
єю фіброзу печінки у пацієнтів з ВГС 
[11, 12]. Однак, дані інших досліджень 
не підтверджують зв’язок між рівнем 
сироваткового вітаміну Д та ступенем  
морфологічних змін в тканині печін-
ки у хворих на ХГС [13, 14].

Метою нашого дослідження було 
оцінити рівні вітаміну Д в сироватці 
крові хворих на ХГС в залежності від 
фібротичних змін в печінці та актив-
ності запального процесу. 

Матеріали та методи дослідження. 
Під спостереженням знаходилось 69 
хворих на ХГС з 1-м генотипом віру-
су. Серед обстежених було чоловіків 44 

(63,8%), жінок 25 (46,2%), середній вік 
пацієнтів становив 43,72±1,64 років. 
Всі хворі знаходились на стаціонарно-
му або амбулаторному лікуванні в Він-
ницькому міському гепатологічному 
центрі протягом 2013-2016 рр. 

Всім хворим була проведена пунк-
ційна біопсія печінки з подальшим 
гістологічним дослідженням біоптатів 
та визначенням вираженості некрозо-
запальних змін та ступеня фіброзу в 
тканині печінки за METAVIR.

Хворим визначали рівні 25-гідро-
ксихолекальцеферолу (25-ОН віт. Д3), 
вітаміну Д загального, IL-6 та IL-1β. 
Рівень 25-гідроксихолекальцеферолу 
(25-ОН віт. Д3) визначався методом 
хемілюмінесцентного магнетичного 
імуноаналізу на тест-системах ABBOT 
Diagnostics (США). Вітамін Д загаль-
ний визначався методом імунофер-
ментного аналізу з використанням 
тест-систем EUROIMMUN (Німеч-
чина). Рівні загального та іонізова-
ного кальцію та фосфору визначали-
ся на тест-системах Roche Diagnostics 
(Швейцарія). Рівні IL-6 та IL-1β визна-
чали імуноферментними методами з 
використанням стандартних наборів 
фірми IMMUNOTECH, Франція.

Статистична обробка отриманих 
результатів проводилась за допомо-
гою «STATISTICA 5,5» з використан-
ням параметричних і непараметрич-
них методів оцінки отриманих ре-
зультатів. Останній належить ЦНІТ 
Вінницького національного медично-
го університету ім. М.І. Пірогова, лі-
цензійний №АХХR910A374605FA. 

Результати дослідження. Згідно 
отриманих даних більше половини з 
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обстежених хворих на ХГС (55,07% – 38 
зразків) мали помірні некрозозапальні 
зміни в тканині печінки (А2) (рис.1). 
В третині біоптатів (33,33% – 23 зраз-
ка) були виявлені ознаки мінімального 
запалення. Найменша кількість паці-
єнтів мала виражені некрозозапальні 
зміни в печінці (11,60% – 8 зразків). 

Рисунок 1. Розподіл хворих на ХГС в 
залежності від ступеня активності запально-

го процесу
Ми не виявили достовірної різниці 

в рівні 25-ОН віт. Д3; вітаміну Д загаль-
ного; загального, іонізованого кальцію 
та фосфору в сироватці крові у хво-
рих на ХГС в залежності від вираже-
ності некрозозапальних змін в печін-
ці. Проте, рівні IL-6 та IL-1β проявили 
зростання, відповідно наростанню за-
палення в тканині печінки. Так, рівень 
IL-6 в сироватці крові у хворих з вира-

женими запальними змінами в ткани-
ні печінки був в 1,31 разів вищий, ніж 
у хворих з помірними змінами та аж в 
3,8 рази – порівняно з пацієнтами з на-
явністю мінімального запалення в пе-
чінці (табл.1). Рівень IL-1β в сироватці 
крові зростав при вираженому запа-
ленні в печінці в 1,38 та 2,71 рази, в по-
рівнянні з помірними та мінімальними 
некрозозапальними змінами в тканині 
печінки, відповідно.

Отримані дані показали, що мі-
німальні фібротичні зміни в печінці 
(F0- 1) були при гістологічному дослі-
дженні в біоптатах 28,98% (20 зразків) 
обстежених хворих (рис. 2). Помірний 
фіброз (F2) фіксувався у 36,23% (25 
зразків) хворих на ХГС. Виражені фі-
бротичні зміни в тканині печінки ви-
являли у 27,54% (19 зразків) пацієн-
тів. Найменша кількість з обстежених 
хворих мала циротичні зміни в пе-
чінці за даними гістологічного дослі-
дження, лише 7,25% (5 зразків ).

На відміну від некрозозапально-
го процесу, ми виявли зміни рівнів 
25-ОН віт. Д3, вітаміну Д загального 
у хворих на ХГС з різним ступенем 
фіброзу печінки. Обидва показники 
достовірно знижувалися в міру на-
ростання фібротичних змін у тканині 

Таблиця 1.

Рівні показників загального вітаміну Д та 25-ОН віт. Д3 і цитокінів 
у хворих на ХГС з різними стадіями активності запального процесу

Показники
ІГА IL-6 IL-1B Вітамін Д загальний, нг/мл 25-ОН віт. Д3, нг/мл 

А1 n=23 16,38±0,06 22,21±0,03 29,54±0,850 28,62±1,03
А2 n=38 47,60±0,05* 43,58±0,04* 28,82±0,710 26,29±1,38
А3 n=8 62,26±0,02* 60,17±0,03* 27,25±1,031 23,32±0,56

Примітка* :  р<0,05 - порівняно з різними ступенями активності запального процесу
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печінки. Так, вже при наявності по-
мірного фіброзу печінки в сироват-
ці крові хворих на ХГС рівень 25-ОН 
віт. Д3  знижувався в 1,85 разів (табл. 
2). Практично такий показник збері-
гався в групі хворих з вираженим фі-
брозом  – в 1,76 разів. У пацієнтів з 
цирозом печінки за даними гістоло-
гічного дослідження рівня 25-ОН віт. 
Д3, в сироватці крові зменшувався в 
2,16 разів. 

0
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40

F0 1 F2
F3

F4

28,98%

36,23%

27,54%

7,25%

Рисунок 2. Розподіл хворих на ХГС в 
залежності від ступеня фіброзу.

Аналогічна картина спостерігала-
ся і зі змінами рівня вітаміну Д загаль-
ного, що зменшувався при помірному 
фіброзі печінки в 1,24 рази, у порів-

нянні з початковими стадіями фібро-
зу. Виражена стадія фіброзу печінки 
у хворих на ХГС супроводжувалася 
зниженням рівня вітаміну Д загаль-
ного вже в 1,38 разів. Однак, найбіль-
ше зниження даного показника спо-
стерігалося у хворих з циротичними 
змінами – в 1,74 рази. Як і у випадку з 
некрозозапальними змінами в ткани-
ні печінки, не було виявлено достовір-
них змін у рівнях загального, іонізова-
ного кальцію та фосфору в сироватці 
крові у хворих на ХГС, в залежності 
від ступеня фіброзу.

На відміну від зниження рівнів 
25-ОН віт. Д3, вітаміну Д загального, 
фібротичні зміни в печінці, за наши-
ми даними, супроводжувалися під-
вищенням рівнів прозапальних цито-
кинів IL-6 та IL-1β. Так, рівень IL-6 в 
сироватці крові у хворих на ХГС вже 
при наявності помірного фіброзу (F2) 
зростав в 2,44 рази порівняно з паці-
єнтами з початковими стадіями фі-
брозу (F0-1) (табл.3).

При вираженому фіброзі (F3) да-
ний показник зростав вже в 3,11 ра-
зи. Найбільше рівень IL-6 в сироватці 

Таблиця 2.

Рівні показників загального вітаміну Д та 25-ОН віт. Д3 
і показників кальцієво-фосфорного обміну у хворих на ХГС 

з різними стадіями фіброзу
Показники

Ступені фіброзу

Вітамін Д 
загальний, 

нг/мл

25-ОН віт. 
D3, нг/мл 

Кальцій загаль-
ний (сироват-
ка), ммоль/л

Кальцій іоні-
зований (сиро-
ватка), ммоль/л

Фосфор, 
ммоль/л

F0-F1 n=20 34,54±0,85 37,62±1,03 2,33±0,11 1,28±0,04 1,14±0,11
F2 n=25 27,82±0,71* 20,29±1,38* 2,43±0,07 1,25±0,01 1,09±0,04
F3 n=19 24,95±1,03* 21,32±0,56* 2,41±0,08 1,26±0,12 1,11±0,08
F4 n=5 19,89±1,01* 17,43±1,41* 2,39±0,15 1,24±0,09 1,08±0,12

Примітка*:  р<0,05 - порівняно з різними ступенями фіброзу
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крові зростав у групі хворих з циро-
зом печінки (F4) – в 3,56 разів. Стосов-
но рівня IL-1β, також відбувалося йо-
го достовірне зростання в сироватці 
крові в міру наростання фібротичних 
змін в печінці в 1,87, 2,37 та 2,71 рази 
при F2, F3 та F4, відповідно, порівняно 
з початковим фіброзом (F0-1).

Висновок: спостерігається досто-
вірне зниження рівнів 25-ОН віт. Д3 та 
вітаміну Д загального у хворих на ХГС 
при наростанні фібротичних змін в 
тканині печінки. 

Таблиця 3.
Рівень показників загального вітаміну Д та 25-ОН віт. Д3 
і цитокінів у хворих на ХГС з різними стадіями фіброзу

Показники
Ступені фіброзу IL-6 IL-1B Вітамін Д 

загальний, нг/мл
25-ОН віт. D3, 

нг/мл
F0-F1 n=20 17,39±0,16 23,31±0,13 34,54±0,85 37,62±1,03

F2 n=25 42,50±0,03* 43,51±0,24* 27,82±0,71* 20,29±1,38*
F3 n=19 54,16±0,11* 55,27±0,09* 24,95±1,03* 21,32±0,56*
F4 n=5 62,26±0,02* 63,17±0,03* 19,89±1,01* 17,43±1,41*

Примітка*:  р<0,05  - порівняно з різними ступенями фіброзу
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