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Хронічний гепатит С (ХГС)
сьогодні є однією з найваж-
ливіших медичних проблем у
всьому світі. За оцінкою екс-
пертів ВООЗ, на нашій планеті
інфіковано вірусом гепатиту С
(HCV) понад 300 млн людей.
Показник частоти виявлення
маркерів HCV у різних країнах
різний і залежить не від істин-
ного зараження вірусом, а від
програм дослідження хворих
[2; 6; 8]. Важливе значення має
проведення досліджень на на-
явність HCV у вагітних, тому
що цей збудник може переда-
ватися вертикальним шляхом,
справляти негативний вплив
на перебіг вагітності та спри-
чинювати ускладнення під час
пологів.

Сьогодні питання патогенезу
ХГС, на жаль, залишаються не
до кінця з’ясованими. Як один
із можливих механізмів ушко-
дження гепатоцитів розгляда-
ється інтенсифікація вільно-
радикального окиснення (ВРО)
у відповідь на втручання і по-
дальшу реплікацію HCV. Відо-
мо, що надлишкове радикало-
утворення призводить до пору-
шення перебігу основних внут-
рішньоклітинних процесів, уш-
кодження біомембран клітин,
тканинної дегенерації та запа-
лення. Такі негативні зміни,
якщо їх не усунути, можуть при-
звести до розвитку і подальшо-
го прогресування гострих і хро-
нічних захворювань [3–5; 9–11].

Однак питання ролі реакцій
перекисного окиснення ліпідів
(ПОЛ), особливості їх перебігу
при ХГС у вагітних дотепер не
вивчалися. До того ж, не дослі-
джувалася активність фіброзо-
утворення у таких жінок, її зв’я-

зок з концентрацією продуктів
ПОЛ.

Мета роботи — вивчити стан
процесів ПОЛ та їх взаємозв’я-
зок з основними маркерами ци-
толізу гепатоцитів у вагітних,
хворих на ХГС.

Матеріали та методи
дослідження

Проведено обстеження
97 жінок із ХГС у ІІ–ІІІ тримест-
рах вагітності. Діагноз ХГС вста-
новлювали на підставі епіде-
міологічних, клінічних даних, під-
тверджували результатами ла-
бораторного обстеження, вияв-
ленням маркерів HCV (aHCV,
aHCV IgG, aHCV IgM). За ме-
тодом ПЛР визначали RNA
HCV. У результаті проведених
досліджень відзначали такі ге-
нотипи HCV: 1b — у 47, 1а — у
8, 2а — у 6 і 3а — у 4 вагітних.

Тривалість можливого захво-
рювання коливалася від 10 міс.
до 5 років.

Згідно з класифікацією хро-
нічних гепатитів (Лос-Андже-
лес, 1994), всі вагітні з ХГС роз-
поділені на дві групи:

І — 33 жінки зі слабо вира-
женою активністю гепатиту (ак-
тивність АлАТ не перевищува-
ла 3 норм і в середньому дорів-
нювала (1,58±0,23) ммоль/(г⋅л));

ІІ — 32 жінки з помірно вира-
женою активністю гепатиту (під-
вищення активності АлАТ у 3–
10 разів, середній показник ста-
новив (4,79±0,26) ммоль/(г⋅л)).

Контрольну групу утворили
32 вагітні, в яких маркери вірус-
них гепатитів не виявлялися.

У сироватці крові й еритро-
цитах усіх вагітних вивчали кон-
центрацію продуктів ПОЛ —
дієнових кон’югатів (ДК) і мало-

нового діальдегіду (МДА). Для
вивчення вмісту ДК використо-
вували метод, запропонований
І. Д. Стальною, що базується на
тому, що стадія утворення віль-
них радикалів у молекулах по-
ліненасичених жирних кислот
супроводжується системою
спряжених подвійних зв’язків.
Внаслідок цього виникає новий
максимум у спектрі поглинання
233 нм.

Кількість МДА досліджува-
ли за методом І. Д. Стальної і
Т. Г. Гаришвілі: за умов висо-
кої температури в кислому се-
редовищі МДА реагує з 2-тіо-
барбітуровою кислотою. У ре-
зультаті цієї реакції утворюєть-
ся забарвлений триметиновий
комплекс із максимумом погли-
нання 532 нм.

Для визначення ступеня фіб-
розоутворення в печінці вико-
ристовували неінвазивний ме-
тод M. Bonacini, що грунтуєть-
ся на комплексній оцінці пара-
метрів, які опосередковано
свідчать про інтенсивність фіб-
розування в печінковій тканині
[1; 7; 12]. Для розрахунку зна-
чення дискримінантної лічиль-
ної шкали (ДЛШ) використову-
вали такі показники: кількість
тромбоцитів; протромбіновий
час у вигляді Міжнародного
нормалізованого відношення
(INR); співвідношення АлАТ/
АсАТ. Діапазон оцінки становив
0–11 балів. Результати індек-
су фіброзу за ДЛШ оцінювали
так: 0–3 бали — слабкий фіб-
роз; 4–6 — помірний фіброз; 7
і більше — цироз печінки.

Статистичну обробку одер-
жаних результатів здійснювали
на персональному комп’ютері
Intel Celeron 2300 за допомогою
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програм Microsoft Office 2007,
Statistica + for Windows. Бази
даних формували в таблицях
Microsoft Excel. Для оцінки віро-
гідності відносних показників (%)
розраховували частку альтерна-
тивної ознаки в генеральній су-
купності, середню помилку ви-
бірки при визначенні частки за
умов повторного засобу відбору,
при цьому коефіцієнт довіри
t=3,0, а вірогідність — 0,9973.

Результати дослідження
та їх обговорення

Як видно з табл. 1, у вагітних
із ХГС відзначали підвищення
концентрації початкового про-
дукту ПОЛ — ДК. Якщо у сиро-
ватці крові вагітних І групи от-
римані значення перевищува-
ли результат здорових вагітних
лише в 1,1 разу, а в еритроци-
тах — у 1,2 разу, то у вагітних
ІІ групи — відповідно в 1,2 і в
1,4 разу (P<0,05), тобто збіль-
шення кількості ДК у вагітних із
ХГС відбувалося разом із зро-
станням активності гепатиту.

При проведенні статистич-
ного аналізу встановлений пря-
мий кореляційний зв’язок між
вмістом ДК у сироватці крові
вагітних із ХГС і активністю
АлАТ (r=0,953), сила зв’язку
розцінена як виражена.

Кількість МДА також була
підвищеною в крові вагітних із
ХГС (див. табл. 1). Тенденція
до збільшення вмісту МДА була
аналогічною. Найвища крат-
ність підвищення рівня МДА від-
значена у групі вагітних із по-
мірно вираженою активністю
ХГС, вона становила 1,5 у си-
роватці крові та 1,7 в еритроци-
тах порівняно з відповідними
результатами, встановленими у
здорових вагітних (P<0,05).

Відзначений прямий вираже-
ний кореляційний зв’язок між
концентрацією МДА й активніс-
тю АлАТ у сироватці крові ва-
гітних із ХГС (r=0,923).

Таким чином, втручання і
подальша репродукція HCV у
вагітних із слабо і помірно ви-
раженою активністю ХГС су-
проводжується підвищенням
концентрації продуктів ПОЛ —

ДК і МДА, що справляє негатив-
ний вплив на стан біомембран
клітин, у тому числі й гепато-
цитів.

Для отримання уявлення
про активність фіброзування в
тканині печінки у вагітних із
слабо вираженою активністю
ХГС розраховували показник

ДЛШ (табл. 2). У ході проведен-
ня досліджень відзначена тром-
боцитопенія різного ступеня ви-
раженості у жінок із ХГС. Як
видно з табл. 2, у І групі спо-
стереження переважали вагітні,
в яких кількість тромбоцитів
була нормальною або дещо
зниженою — 21 жінка (63,6 %).

Примітка. * — вірогідна різниця порівняно з показниками здорових вагіт-
них (P<0,05).

Таблиця 1
Концентрація дієнових кон’югатів

і малонового діальдегіду у сироватці крові
й еритроцитах вагітних, M±m

Здорові 
                Вагітні з ХГС

           Показник вагітні, Слабо вира- Помірно вира-
n=32 жена актив- жена актив-

ність, n=33 ність, n=32

ДК

Сироватка крові, нмоль/л 12,74±0,31 14,06±0,29* 15,23±0,78*
Еритроцити, 8,03±0,17 9,71±0,32* 11,47±0,25*
нмоль/л завису

МДА

Сироватка крові, нмоль/л 268,92±7,43 294,23±10,62* 418,32±10,63*
Еритроцити, 156,08±6,24 213,68±11,57* 261,59±8,21*
нмоль/л завису

Таблиця 2
Розподіл вагітних із хронічним гепатитом

за показниками дискримінантної лічильної шкали
залежно від активності гепатиту

                  Вагітні з ХГС

          Показник                Cлабо виражена       Помірно виражена
                      активність, n=33        активність, n=32

абс. Р, % абс. Р, %

Кількість тромбоцитів
180 г/л і більше 7 21,21±0,21 5 15,62±0,16
160–179 г/л 14 42,42±0,42 10 31,25±0,31
140–159 г/л 12 36,36±0,36 17 53,12±0,53

АлАТ/АсАТ
>1,7 13 39,39±0,39 10 31,25±0,31
1,2–1,69 10 30,30±0,30 9 28,12±0,28
0,6–1,19 8 24,24±0,24 10 31,25±0,31
<0,6 2 6,06±0,06 3 9,37±0,09

INR
1,1 5 15,15±0,15 3 9,37±0,09
1,2–1,4 24 72,73±0,73 22 68,75±0,69
>1,4 4 12,12±0,12 7 21,87±0,22

ДЛШ
0–3 (слабкий фіброз) 20 60,60±0,61 14 43,75±0,44
4–6 (помірний фіброз) 13 39,39±0,39 18 56,25±0,56
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У групі з помірною активніс-
тю ХГС відзначена більш вира-
жена тромбоцитопенія, що спо-
стерігалася у 17 (53,1 %) вагіт-
них. Лише у 5 (15,6 %) вагітних
ІІ групи кількість тромбоцитів у
периферичній крові відповіда-
ла фізіологічним показникам.

При розрахунку показника
співвідношення АлАТ/АсАТ
встановлені такі результати
(див. табл. 2): значення АлАТ/
АсАТ понад 1,2 відзначали у 23
(69,7 %) вагітних із слабо й у
19 (59,4 %) вагітних із помірно
вираженою активністю ХГС.
Значне зниження цього спів-
відношення встановлено у 10
(30,3 %) вагітних І групи та 13
(40,6 %) вагітних ІІ групи.

Показник INR був зниженим
у більшості вагітних обох груп
спостереження: у 28 (89,8 %)
жінок із слабо і 29 (90,6 %) жінок
із помірно вираженою активніс-
тю ХГС.

Слід відмітити той факт, що
в І групі вагітних в основному
індекс фіброзу за ДЛШ дорів-
нював 0–3 бали, що відповіда-
ло ознакам слабкого фіброзу.
У ІІ групі таке значення індексу
фіброзу встановлено лише у 14
вагітних, а у 18 отримані зна-
чення свідчили на користь по-
мірного фіброзу.

Вагітні ІІ групи частіше скар-
жилися на швидку втомлюва-
ність, зниження працездатності,
періодичну появу відчуття тяж-
кості в правому підребер’ї, дис-
пептичні розлади, які супрово-
джувалися гіпо- та диспротеїн-
емією (гіпоальбумінемією, гіпер-
γ-глобулінемією). При УЗД ор-
ганів черевної порожнини збіль-
шення розмірів печінки встанов-
лено у 21 вагітної, печінки та се-
лезінки — у 11 вагітних.

Отже, результати проведених
досліджень дозволяють зроби-
ти висновок, що активація про-
цесів ВРО ліпідів є одним із
безпосередніх механізмів уш-
кодження не лише гепатоцитів,
але й тромбоцитів при ХГС.
Саме вільнорадикальні форми
кисню, що генеруються внаслі-
док втручання та подальшої
реплікації HCV, призводять до

виникнення «метаболічної ін-
токсикації», порушення ціліс-
ності біомембран, перебігу ос-
новних внутрішньоклітинних
біохімічних процесів, функціо-
нальної недостатності печінко-
вих клітин і тромбоцитів. В ок-
ремих випадках може розвива-
тись апоптоз або лізис гепато-
цитів. У таких хворих спостері-
гаються ознаки хронічного ге-
патиту, фіброз печінки, а також
тромбоцитопенія різного ступе-
ня вираженості.

З метою запобігання по-
дальшому прогресуванню хро-
нічного гепатиту, на наш по-
гляд, до комплексної терапії ва-
гітних із ХГС варто включати
препарати, яким притаманна
антиоксидантна активність.

Висновки

1. У вагітних, хворих на ХГС,
спостерігається залежна від
активності хвороби інтенсифі-
кація процесів ПОЛ.

2. Процеси фіброзоутворен-
ня посилюються разом з інтен-
сифікацією ПОЛ, що свідчить
про їх участь у патогенезі хво-
роби.
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