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Актуальність. Інфекція, викликана вірусом гепатиту B (HBV), є однією з 

основних причин гострих та хронічних захворювань печінки та пов'язаної з 

ними захворюваності та смертності у всьому світі. За даними Всесвітньої 

організації охорони здоров'я (ВООЗ), станом на 2015 рік, понад 257 мільйонів 

людей хронічно заражені, при глобальній поширеності 3–5%. Хронічна 

інфекція гепатитом В (ХГВ) призвела до смерті 887 000 осіб. 

В Україні близько 600 тисяч людей стали жертвами вірусного гепатиту B. 

Більшість з них не мають усвідомлення щодо свого захворювання і, відповідно, 

не отримують необхідного лікування. За останніми даними станом на 1 січня 

2021 року лише 3,3% хворих перебувають під медичним наглядом. 

Гепатит B є хворобою, якій можна запобігти за допомогою вакцин, але, 

незважаючи на наявність ефективних вакцин та програм вакцинації, він 

залишається глобальною проблемою охорони здоров'я. Підраховано, що 

щорічно відбувається майже 2 мільйони нових інфекцій у дітей віком до 5 

років. Більшість інфікованих дітей заражаються приблизно під час народження 

шляхом вертикальної передачі або у ранньому дитинстві шляхом 

горизонтальної передачі. 

Мета. Дослідити та узагальнити основні рекомендації щодо лікування 

хронічного вірусного гепатиту В у дітей та підлітків. 

Матеріали та методи. Був проведений всебічний огляд та аналіз 
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наукових статей з питань сучасної терапії хронічного вірусного гепатиту В у 

дітей та підлітків. 

Результати. Основними цілями противірусного лікування у дітей та 

підлітків хронічного вірусного гепатиту В (ХГВ) є ефективне та стійке 

пригнічення реплікації вірусу та зниження ризику прогресування захворювання 

до цирозу печінки та гепатоцелюлярної карциноми. У терапії патології 

використовують різні препарати. 

Інтерферон альфа-2b має як противірусну, так і імуномодулюючу дію. 

Зв'язуючись зі специфічним трансмембранним рецептором, він активує 

внутрішньоклітинну передачу сигналів та транскрипцію генів, що призводить 

до зниження концентрації вірусної ДНК та порушення реплікації. Більш того, 

він безпосередньо стимулює клітинно-опосередковану імунну відповідь проти 

гепатоцитів, інфікованих вірусом, тим самим зменшуючи кількість клітин, що 

містять ковалентно замкнуту кільцеву ДНК. 

Інтерферон альфа-2b, що використовується для підшкірних ін'єкцій, 

схвалений Європейським агентством з лікарських засобів (EMA) та 

Управлінням з контролю за продуктами та ліками США (US-FDA) для 

використання в педіатричній практиці у дітей від 1 до 17 років з хронічним 

гепатитом В. Терапія триває протягом 16 – 24 тижнів.  

Рекомендована доза – 6 млн МО/м
2
 тричі на тиждень. У великому 

відкритому багатонаціональному дослідженні було доведено безпеку та 

ефективність інтерферону альфа-2b [1]. 

Пегінтерферон альфа є інертною розгалуженою молекулою 

поліетиленгліколю масою 40 кДа, приєднаною до інтерферону альфа. Завдяки 

прямій стимуляції імунної системи він ефективний у досягненні серологічної 

відповіді та зниження кількості ковалентно замкнутої кільцевої ДНК. 

Пегінтерферон альфа-2а для підшкірного введення схвалений EMA та US-FDA 

для використання в педіатричній практиці у дітей від 3 до 17 років. Тривалість 

лікування становить від 16 до 24 тижнів. Рекомендована доза препарату складає 

180 мкг/1,73 м
2
 1 раз на тиждень. Рандомізоване контрольоване відкрите 
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багатоцентрове дослідження PEG-B-ACTIVE продемонструвало ефективність 

та позитивний профіль користі/ризику пегінтерферону альфа-2а в терапії дітей 

з ХГВ, що збігається з великими даними про результати використання 

препарату у дорослих [2]. Пегінтерферон альфа-2b не схвалений US-FDA та 

EMA для використання в педіатричній практиці в терапії хронічного гепатиту 

В, але рекомендований в терапії хронічного гепатиту С у дітей віком від 3 

років. 

Ламівудін являє собою синтетичний аналог нуклеозиду цитидину, який 

інгібує реплікацію вірусу в клітинах людини, взаємодіючи з ферментом ДНК-

полімеразою і діючи як термінатор ланцюга синтезу ДНК. Якщо аналог 

нуклеозиду включений у ланцюг ДНК, він запобігає утворенню 5'-3'-

фосфодіефірного зв'язку, необхідного для подовження ланцюга ДНК, що, як 

наслідок, припиняє зростання вірусної ДНК. Ламівудін схвалений EMA та 

US-FDA для лікування дітей та підлітків (3–17 років) з ХГВ. Рекомендована 

доза – 3 мг/кг на добу перорально (максимальна добова доза становить 100 мг). 

Рандомізоване подвійне сліпе плацебо-контрольоване дослідження 

продемонструвало, що терапія була безпечна, а характер, частота та тяжкість 

небажаних клінічних явищ та відхилень лабораторних показників у пацієнтів, 

які отримували ламівудін, були аналогічні таким у пацієнтів, які отримували 

плацебо [3]. Хоча ламівудін є безпечним препаратом, він має низький бар'єр 

резистентності. 

Ентекавір – аналог нуклеозиду дезоксигуанозину. У 

внутрішньоклітинному середовищі він швидко фосфорилюється до активної 

внутрішньоклітинної форми 50-трифосфату; цей активний метаболіт конкурує з 

природним субстратом дезоксигуанозинтрифосфатом полімерази вірусу та 

інгібує його реплікацію. Ентекавір схвалений US-FDA та EMA для лікування 

дітей від 2 років та старше з ХГВ. Рекомендована терапевтична доза становить 

0,015 мг/кг на добу (максимальна добова доза становить 0,5 мг). Ефективність 

та безпека ентекавіру вивчалася у рандомізованому подвійному сліпому 

багатоцентровому дослідженні. Терапія добре переносилася, не спостерігалося 
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відмінностей у побічних ефектах порівняно з плацебо [4]. Подальші 

дослідження підтвердили ті самі результати ефективності та безпеки. 

Адефовір – аналог ациклічного нуклеотиду дезоксіаденозин -5'- 

монофосфату. Під дією аденілаткінази він перетворюється на 

адефовірдифосфат, активне похідне, яке вибірково інгібує полімеразу вірусу. 

Дифосфат адефовіру конкурує з дезоксіаденозин -5'-трифосфатом під час 

синтезу ДНК вірусу і, будучи включеним у ланцюг ДНК, припиняє подальше 

подовження ланцюга ДНК, зупиняючи реплікацію HBV. Адефовір схвалений 

US-FDA та EMA для лікування ХГВ у підлітків віком 12 років і старше. 

Лікувальна доза, що рекомендується, становить 10 мг на день. Ефективність та 

безпека адефовіру вивчалися у рандомізованому подвійному сліпому 

багатоцентровому дослідженні [5]. Лікування також добре переносилося, не 

спостерігалося відмінностей у побічних ефектах, порівняно з групою плацебо. 

Подальші дослідження підтвердили ці результати. 

Тенофовіру дизопроксилу фумарат є інгібітором ДНК-полімерази. In vivo 

він перетворюється шляхом гідролізу діефіру на тенофовір, аналог ациклічного 

нуклеотиду дезоксиаденозин -5'- монофосфату, а після двох стадій 

фосфорилювання на його активний метаболіт, тенофовір дифосфат. У цій формі 

тенофовір зв'язується з активним центром ферменту, уникаючи приєднання 

природного субстрату дезоксіаденозин-5'-трифосфату, та інгібує активність 

ДНК-полімерази вірусу. Тенофовір схвалений EMA для дітей у віці 2 років і 

більше та US-FDA для лікування дітей у віці 12 років і старше з ХГВ. 

Рекомендована терапевтична доза становить 8 мг/кг на день (максимальна 

добова доза 300 мг) для дітей молодшого віку та 300 мг на день для дітей віком 

від 12 років. Профіль ефективності та безпеки тенофовіру вивчали у 

рандомізованому подвійному сліпому багатоцентровому дослідженні, 

лікування добре переносилося хворими [6]. 

Тенофовір алафенамід є проліками тенофовіру дифосфату, тому він має 

той же механізм дії, викликаючи обрив ланцюга вірусної ДНК і запобігаючи її 

транскрипції. Тенофовір алафенамід схвалений EMA для лікування дітей віком 
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від 12 років і старше і, незалежно від віку, для дітей з масою тіла понад 35 кг. 

Лікувальна рекомендована доза становить 25 мг на день. Тенофовір алафенамід 

був схвалений на підставі досліджень у дітей з інфекцією вірусу імунодефіциту 

людини [7]. 

Рішення про початок лікування дитини з ХГВ приймається на підставі 

комплексної оцінки стадії захворювання печінки, концентрації ДНК вірусу та 

АЛТ, а також статусу HBeAg. Наявність інших особливостей, таких як 

сімейний анамнез гепатоцелюлярної карциноми, коінфекції вірусу 

імунодефіциту людини або іншого супутнього захворювання печінки є 

додатковим фактором, що підтверджує необхідність початку терапії. Незалежно 

від віку, всі керівництва рекомендують терапію дітям з цирозом печінки, 

гістологічними ознаками некрозу та фіброзу (активний гепатит), блискавичною 

або тяжкою гострою інфекцією гепатиту В, а також тим пацієнтам, які 

проходять імуносупресію або хіміотерапію з ознаками перенесеної або інфекції. 

Інтерферон, ентекавір та тенофовір дизопроксилу фумарат 

рекомендуються для лікування хронічної інфекції ВГВ у дітей. У 

рекомендаціях ВООЗ рекомендується ентекавір дітям віком від 2 до 12 років, 

тоді як інтерферон не включений до цих рекомендацій, оскільки його 

використання в умовах обмежених ресурсів часто неможливе через його високу 

вартість, необхідність виконання ін'єкцій та високу частоту побічних ефектів. 

Переваги інтерферону та пегінтерферону порівняно з нуклеозидними та 

нуклеотидними аналогами полягають у відсутності вірусної резистентності та 

можливості прогнозування тривалості лікування. Однак застосування 

інтерферону та пегінтерферону потребує підшкірних ін'єкцій та пов'язане з 

високим ризиком розвитку небажаних реакцій. 

Висновки. Згідно з нормативами терапії міжнародних наукових 

товариств ESPGHAN, AASLD, APASL, EASL, лікування усіх пацієнтів з 

блискавичною та важкою формою гострого гепатиту є обов‘язковим. Воно 

повинно бути направлено на попередження реплікації вірусу гепатиту Б та 

виникнення гепатоцелюлярної карциноми або цирозу печінки в молодому віці. 
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Також противірусна терапія рекомендована дітям та підліткам з інфекцією 

HBV, які перебувають на імуносупресивному лікуванні. Наприклад, при 

проходженні курсу хіміотерапії або трансплантації стовбурових клітин. В усіх 

інших випадках, пацієнти не потребують противірусного лікування. Для них 

буде важливим моніторинг показників організму за допомогою лабораторних 

та інструментальних методів дослідження, виявлення HBeAg для швидкого 

розпізнавання хронічної форми ВГВ та її лікування. Створення регістрів 

педіатричного лікування та нових міжнародних асоціацій є необхідною 

стратегією для передавання досвіду ведення та лікування дітей з даною 

інфекцією, яка в подальшому може посприяти спільним дослідженням. 
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