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ПАТОГЕНЕТИЧНЕ ТА ПРОГНОСТИЧНЕ ЗНАЧЕННЯ АНТИТІЛ 
ДО МІКРОСОМ ПЕЧІНКИ, НАТИВНОЇ ТА ДЕНАТУРОВАНОЇ ДНК 

У СИРОВАТЦІ КРОВІ ХВОРИХ НА ХРОНІЧНИЙ ГЕПАТИТ С 
Вивчено частоту виявлення антитіл до мікросом печінки, н-ДНК та д-ДНК у сироватці 
крові 87 хворих на хронічний гепатит С залежно від статі та біохімічної активності 
процесу. Виявлено, що наявність у сироватці крові хворих на хронічний гепатит С 
антитіл до мікросом печінки, н-ДНК і д-ДНК у титрі 1:100 не впливає на ефективність 
терапії субаліном і дипіридамолом або циклофероном і, відповідно, не є перешкодою 
до її проведення. 
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Останнім часом багато уваги дослідники 
приділяють вивченню різних аспектів НСУ-
інфекції, яка є глобальною проблемою охоро-
ни здоров'я. Це пов'язано з її значним поши-
ренням, надзвичайно високим відсотком хро-
нізації, малосимптомним або безсимптомним 
багаторічним перебігом з подальшим бурхли-
вим фінішем, складністю терапії та відсутні-
стю засобів специфічної профілактики. Так, за 
даними ВООЗ, на хронічний гепатит С (ХГС) 
у світі хворіють понад 200 млн, людей, тобто 
близько 3 % населення планети [1, 2]. Незва-
жаючи на численні дослідження, присвячені цій 
проблемі, дотепер багато питань, які стосу-
ються патогенезу та лікування ХГС, залиша-
ються невирішеними або потребують уточ-
нення [1,3]. 

Відомо, що переметування НСУ часто 
спричиняє порушення функціонування імун-
ної системи, зокрема появу аугоантитіл, але 
дані літератури свідчать про досить супереч-
ливі уявлення як про частоту виявлення різних 
автоімунних феноменів у хворих на НСУ-
їнфекцію, так і про їхню роль у патогенезі 
ХГС. Дискутабельним залишається питання 
про терапевтичну тактику щодо таких хво-
рих [3-12]. 

Мета дослідження - вивчити вміст ан-
титіл до мікросом печінки, нативної та дена-
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турованої ДНК у сироватці крові хворих на 
ХГС з різною біохімічною активністю проце-
су та їх вплив на ефективність проведеної 
противірусної терапії. 

Матеріал і методи. Усього під спосте-
реженням перебувало 87 хворих на ХГС. Се-
ред усіх обстежених чоловіків було 73 
(83,9 %), жінок - 14 (16,1 %). Середній вік 
хворих становив (31,17±1,11) року. Діагноз 
встановлювали відповідно до загальноприй-
нятих у клінічній практиці критеріїв. Етіоло-
гію захворювання підтверджували виявлен-
ням антитіл до HCV - анти-HCV IgG, анги-
HCV core IgG, анти-HCV NS-3,-4,-5 IgG, анти-
HCV IgM методом імуноферментного ана-
лізу (ІФА) з використанням комерційних тест-
систем виробництва НВО «Диагностические 
системы» (Росія), а також виявленням РНК-
HCV у сироватці крові якісним методом полі-
меразної ланцюгової реакції з використанням 
тест-систем виробництва НВФ «Литех» (Ро-
сія). Аутоантитіла до мікросом печінки, на-
тивної ДНК (н-ДНК) і денатурованої ДНК 
(д-ДНК) у сироватці крові визначали мето-
дом ІФА за допомогою відповідних тест-си-
стем виробництва НДІ вакцин і сироваток 
ім. І.І. Мечникова (м. Москва, Росія). 

Залежно від активності аланінаміноторан-
сферази (АлАТ) у сироватці крові хворих було 
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розподілено наступним чином. У 1 -шу групу 
увійшли 24 хворих, у яких під час спостере-
ження АлАТ перебувала в межах нормальних 
значень, тобто активність хронічного гепати-
ту була мінімальною. У 2-гу групу увійшов 
31 хворий на ХГС з помірним ступенем гіпер-
аланінамінотрансфераземії (до 5 норм), у 3-тю 
групу-32 хворих із середнім і високим ступе-
нем гіпераланінамінотрансфераземії(5 норм і 
більше), що відповідає слабко вираженій, 
помірній та вираженій активності ХГС. 

Як етіотропну терапію 31 пацієнт одер-
жував комбінацію двох препаратів -пробіо-
тика з інтерфероновими, інтерфероногенними, 
імуностимулюючими й противірусними вла-
стивостями субаліну (ВАТ «Дніпрофарм», 
Україна) та індуктора ендогенного інтерфе-
рону (ІІФН) дипіридамолу («Борщагівський 
ХФЗ», Україна) за схемою: субалін перораль-
но по 2 дози тричі на добу за 30-40 хвилин до 
вживання їжі протягом 3 днів, потім по 2 дози 
тричі на добу через добу протягом 20 днів, 
потім по 1 дозі тричі на добу через добу про-
тягом 158 днів + дипіридамол по 100 мг на 
добу (50 мг + 50 мг з інтервалом 2 години) 
1 раз на тиждень протягом 6 місяців. Ще 32 
хворих на ХГС одержували ІІФН циклофе-
рон («Полисан», Росія) за схемою: по 4 мл 
12,5 % розчину з інтервалом 24 години перші 
2 ін'єкції, потім з інтервалом 48 годин - З 
ін'єкції, потім 5 ін'єкцій через кожні 72 години 
(10 ін'єкцій на курс лікування) - 3 курси з 
інтервалом 7-10 діб між ними, потім - до 
6 місяців по 4 мл 1 раз на 5-7 діб. Таким чи-
ном, загальна тривалість лікування склала 6 мі-

сяців. Ефективність терапії у хворих на ХГС 
оцінювали на підставі досягнення клінічної, 
біохімічної (нормалізація активності АлАТ) і 
вірусологічної (зникнення РНК-НСУ із сиро-
ватки крові) ремісії (ЕигоЬер, 1996). 

Статистичний аналіз отриманих даних 
проводили методом варіаційної статистики з 
використанням І-критерію Ст'юдента, крите-
рію згоди (хі-квадрат Пірсона), коефіцієнта 
кореляції г між якісними ознаками. Відмін-
ності вважалися достовірними при р<0,05. 

Результати та їх обговорення. Найча-
стіше хворі на ХГС скаржилися на біль або 
почуття важкості у правому підребер ' ї 
(73,56 %), загальну слабкість (70,1 %), стом-
люваність (43,68 %), зниження апетиту 
(41,37 %), а об'єктивно виявлялися збільшен-
ня печінки (96,55 %) і болючість її при паль-
пації (44,83 %), збільшення селезінки (72,41 %}, 
жовтяниця склер (36,78 %), холурія (36,78 %). 
Рідше зустрічалися нудота (29,99 %), субфеб-
рилітет (19,54 %), важкість (13,79 %) або біль 
у епігастрії (8,06 %), артралгії(11,79 %), блю-
вота (10,34 %), гіркота у роті (10,34 %), го-
ловний біль (4,6 %), жовтяниця шкіри (26,44 %), 
ахолія (8,04 %), висипка (4,6 %), сверблячка 
шкіри (3,45 %). 

Таким чином, у клінічній картині у хворих 
на ХГС превалювали прояви астеновегета-
тивного (70,1 %), абдомінально-больового 
(73,56 %), диспептичного (41,37 %) синд-
ромів, гепатомегалія (96,55 %); дещо рідше 
спостерігалися жовтяничний (36,78 %), га-
рячковий (19,54 %), артралгічний (11,79 %) 
синдроми (рис. 1). 

Астено вегетативний 

Диспептичннй 

Артралгічний 

Гарячковий 

Абдомінально-больовий 

Жовтяничний 

Гепатомегалічніш 

0 10 20 ЗО 40 50 60 70 80 90 100 

• 1-ша група • 2-га група • 3-тя група 
Рис. 1. Частота основних клінічних синдромів у хворих на ХГС 
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Активність АлАТ в сироватці крові хво-
рих у середньому склала (4,25±0,44) ммоль/ 
л-г (6 норм); у 1-й групі - (0,42±0,04) ммоль/ 
л т (норма), у 2-й - (1,97±0,12) ммоль/лт 
(2,9 норми), у 3-й групі - (8,26±0,92) ммоль/ 
л-г(12,1 норми). 

Дані щодо частоти виявлення зазначених 
аутоантитіл у досліджених хворих, зокрема 
залежно від статі, наведено на рис. 2 та 3. 
Антитіла до мікросом печінки в титрі 1:100 
виявлено в сироватці крові у 5 хворих, що 
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Рис. 2. Частота виявлення аутоантитіл 
у хворих на ХГС 

склало 5,75 % (у 3 з 14 жінок - 21,43 % і 2 з 
73 чоловіків - 2,74 %). Антитіла до н-ДНК 
виявлено у 19 хворих, що становило 21,84 % 
(у5з 14жінок-35,71 % і у 14 з 73 чоловіків-
19,18 %). Антитіла до д-ДНК виявлено у 25 
хворих на ХГС (28,73 %) - у 7 з 14 жінок 50 % 
і у 18 з 73 чоловіків - 24,66 %). 

Необхідно зазначити, що антитіла до мікро-
сом печінки частіше зустрічалися у жінок 
(р<0,05). Розбіжності в частоті виявлення ан-
титіл до н-ДНК і д-ДНК у жінок і чоловіків 
були недостовірні (р>0,05), однак відмічалася 
аналогічна тенденція. Цілком можливо, що це 
пов'язано з доведеною генетичною схильні-
стю жінок до аутоімунних процесів. 
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Рис. 3. Частота виявлення аутоантитіл 

у хворих на ХГС залежно від статі 

Частоту виявлення аутоантитіл у хворих 
на ХГС з різною активністю АлАТ у сиро-
ватці крові наведено у таблиці. 

У хворих на ХГС 1-ї групи, тобто з нор-
мальною активністю АлАТ у сироватці крові, 
антитіла до мікросом печінки виявлялися у 
8,33 % випадків, до н-ДНК - у 8,33 %, до 
д-ДНК - у 20,83 % випадків, у хворих 2-ї гру-
пи - у 9,68; 25,81; 29,03 %, 3-ї групи - у (); 
28,42; 34,37 % випадків відповідно. 

Серед хворих, що отримували комбінова-
ну терапію субаліном та дипіридамолом, пер-
винна біохімічна ремісія (ПБР) (нормаліза-
ція АлАТ на тлі терапії, що підтверджена дво-
ма послідовними дослідженнями з інтерва-
лом у 1 місяць) відмічалася в 74,19 % хво-
рих, первинна вірусологічна ремісія (ПВР) -
в 51,61 %, стабільна біохімічна ремісія (СБР) -
в 48,39 %, стабільна вірусологічна ремісія 
(СВР) мала місце в 32,26 % пацієнтів цієї гру-
пи. Хворі, які лікувалися циклофероном, відпо-
віли на лікування наступним чином: ПБР була 
досягнена в 68,75 % випадків, ПВР - в 
34,37 %, СБР - 28,12 %, СВР - в 15,62 % 
хворих. Таким чином, повної стабільної ремісії 
досягнено у 32,26 % хворих, що одержували 

Частота виявлення аутоантитіл до мікросом печінки, н-ДНК і д-ДНК 
у хворих на ХГС з різною активністю АлАТ 

Групи хворих 

Аутоантит іла 
1-

(п= 
ОІЗ 
24) 

2-
(п= 

га 
31) 

3-тя 
(п-32) 

абс. % абс. % абс. % 

Д о м і к ро сом печінки 2 8,3 3 9,68 0 0 

Д о н - Д Н К 2 8,33 8 25,81 9 28,12 

Д о д - Д Н К 5 20,83 9 29,03 11 34,37 
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субалін+дипіридамол. і в 15,62 % хворих, що 
лікувалися циклофероном (р<0,05). 

При проведенні кореляційного аналізу між 
наявністю в сироватці крові аутоантитіл до 
мікроеом печінки, н-ДЬЖ і д-ДНК у титрі 
1:100 і ефективністю терапії у вигляді досяг-
нення ПБР, ПВР, СБР и СВР показано від-
сутність кореляції між цими ознаками (р>0,05). 
що дозволяє зробити висновок про відсут-
ність залежності між наявністю цих аутоан-
титіл у сироватці крові хворих на ХГС у титрі 
1:100 до початку лікування її ефективністю 
противірусної терапії субаліном і дипіридамо-
лом при поєднаному їх застосуванні, а також 
циклофероном. 

Випадків підвищення біохімічної актив-
ності процесу на тлі терапії, що супроводжу-
валося появою або підвищенням титру ауто-
антитіл до мікроеом печінки, н-ДНК, д-ДНК, 
зафіксовано не було. У 3 хворих на ХГС, що 
одержували субалін і дипіридамол, на тлі те-
рапії з'явилися антитіла до н-ДНК і д-ДНК, 
однак це не супроводжувалося підвищенням 
активності АлАТ; у 2 з них була досягнена 
повна стабільна ремісія. 

Таким чином, аутоантитіл а до мікроеом 
печінки в сироватці крові в титрі 1:100 у хво-
рих на ХГС виявлялися рідко й приблизно з 
однаковою частотою у хворих з нормальною 
і підвищеною активністю АлАТ у сироватці 
крові. Частіше за все зустрічалися антитіла 
до н-ДНК і д-ДНК, причому в пацієнтів з 
підвищеною активністю АлАТ (2-га і 3-тя 
група) вони виявлялися дещо частіше, ніж у 
хворих з нормального активністю АлАТ, од-
нак ця різниця була статистично недостовір-
на (р>0,05 ). Найбільш виражена подібна тен-
денція відмічалася з боку н-ДНК (8,33; 25,81 
і 28,12 % у хворих 1,2 і 3-ї груп відповідно). 

Проте відсутність статистично достовірних 
розбіжностей у частоті виявлення аутоан-
титіл до мікроеом печінки, н-ДНК і д-ДНК у 
хворих на ХГС різних груп дозволяє вважа-
ти, що наявність зазначених антитіл у сиро-
ватці крові в титрі 1:100 не пов'язана з біохі-
мічною активністю процесу й не впливає на 
неї. Імовірно, поява антитіл до мікроеом печі-
нки, н-ДНК і д-ДНК у хворих на ХГС у сиро-
ватці крові в титрі 1:100 лише «сигналізує», 
свідчить про те, що відбувалося або відбу-
вається ушкодження печінки і є наслідком 
деструкції гепатоцитів, а не фактором, який 
призводить до неї. Аналогічної думки дотри-
муються й деякі інші дослідники [8, 13]. 

Вибірковість виявлення цих аутоантитіл у 
деяких хворих на ХГС може бути пов'язана 
з генетичною схильністю до аутоімунних про-
цесів окремих осіб, давністю захворювання 
й багатьма іншими факторами [8, 13, 14]. 

Виявлення у сироватці крові хворих ауто-
антитіл до мікроеом печінки, н-ДНК і д-ДНК 
в титрі 1:100 не впливало на ефективність 
терапії як субаліном і дипіридамолом, так і 
циклофероном. 

В и с н о в к и 
Антитіла до мікроеом печінки в титрі 1:100 у 

сироватці крові виявлено у 5,75 %, до н-ДНК -
у 21,84 %, до д-ДНК - у 28,73 % хворих на 
ХГС; вони з однаковою частотою виявляють-
ся у хворих як із стабільно нормальною, так і 
з підвищеною активністю АлАТ, але частіше 
у жінок. 

Наявність у сироватці крові у хворих на 
ХГС антитіл до мікроеом печінки, н-ДНК і 
д-ДНК в титрі 1:100 не впливає на ефек-
тивність комбінованої терапії субаліном і ди-
піридамолом або моиотерапії циклофероном і, 
таким чином, не перешкоджає її проведенню. 
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A.O. Соломенник 
ПАТОГЕНЕТИЧЕСКОЕ И ПРОГНОСТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ АНТИТЕЛ К МИКРОСОМАМ ПЕЧЕНИ, 
НАТИВНОЙ И ДЕНАТУРИРОВАННОЙ ДНК В СЫВОРОТКЕ КРОВИ БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИМ 
ГЕПАТИТОМ С 

Изучена частота обнаружения антител к м икросомам печени, и-ДНК и д-ДНК в сыворотке кро-
ви 87 больных хроническим гепатитом С в зависимости от пола и биохимической активности про-
цесса. Показано, что наличие в сыворотке крови больных хроническим гепатита С антител к мик-
росомам печени, н-ДНК и д-ДНК в титре 1:3 00 не влияет на эффективность терапии субалином и 
дипиридамолом или циклофероном и, соответственно, не является препятствием к ее проведению. 

Ключевые слова: хронический гепатит С, аут о ант urn ела, этиотропная терапия. 

А, О. Solomennyk . 
PATHOGENETIC AND PROGNOSTIC SIGNIFICANCE OF SERUM AUTOANTIBODIES FOR LIVER 
MICROSOMES, NATIVE AND DENATURATED DNA IN PATIENTS WITH CHRONIC HEPATITIS С 

The frequency of revealing of antibodies to the liver's microsomes, native and denaturated DNA in 
the blood serum in 87 patients with chronic hepatitis С depending on sex and biochemical activity of 
process. Presence of antibodies to the liver's microsomes, native and denaturated DNA in the blood 
serum of patients with chronic hepatitis С in the titer 1:100 does not influence on the efficiency of the 
therapy of subalin and dipiridamol or cycloferon, and so it's not a cause of it's use. 

Key words: chronic hepatitis C, autoantibodies, etiotropic treatment. 
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