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АНАЛІЗ МОНІТОРИНГУ ХВОРИХ НА ХРОНІЧНИЙ ГЕПАТИТ В  
ПРИ ВИЗНАЧЕННІ НЕОБХІДНОСТІ ПРОВЕДЕННЯ ПРОТИВІРУСНОГО 

ЛІКУВАННЯ

О.В. Рябоконь1, А.Б. Хелемендик1, Л.Ю. Сіянова2, Ю.Ю. Рябоконь1 
1 Запорізький державний медичний університет, м. Запоріжжя, Україна
2 Комунальна установа «Обласна інфекційна клінічна лікарня Запорізької 

обласної ради», м. Запоріжжя, Україна
Зв’язок з авторами: Рябоконь Олена Вячеславівна – д.мед.н., професор, завідувач кафедри 

інфекційних хвороб ЗДМУ; тел.: +380979154900, е-mail: RyabokonZSMU@ukr.net

У статті проаналізовані результати моніторингу 348 хворих на хронічний 
гепатит В при вирішенні питання щодо призначення противірусного лікуван-
ня. Показано, що першочергового лікування потребують 17,8% хворих з ура-
хуванням наявності цирозу печінки та виявлення HBV-DBV в крові (10,3%); 
за сукупності ознак відсутності клінічних проявів цирозу печінки, віку до 30-
ти років включно, стійкого підвищення активності АлАТ та рівня HBV-DNA 
> 20000  IU/ ml (6,6%); а також наявності позапечінкових проявів (0,9%). Для 
37,6% хворих призначення лікування повинно бути розглянутим з урахуван-
ням вірусного навантаження вище за 2000 IU/ml при відсутності ознак циро-
зу печінки. Подальшого моніторингу для визначення необхідності призначення 
противірусного лікування потребують 43,7% хворих на хронічний гепатит В.

Ключові слова: хронічний гепатит В, моніторинг, противірусне лікування. 

АНАЛИЗ МОНИТОРИНГА БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИМ ГЕПАТИТОМ В
ПРИ ОПРЕДЕЛЕНИИ НЕОБХОДИМОСТИ ПРОВЕДЕНИЯ 

ПРОТИВОВИРУСНОГО ЛЕЧЕНИЯ

Е.В. Рябоконь1, А.Б. Хелемендик1, Л.Ю. Сиянова2, Ю.Ю. Рябоконь1 
1Запорожский государственный медицинский университет, г. Запорожье, 

Украина
2Коммунальное учреждение «Областная инфекционная клиническая 

больница Запорожского областного совета» г. Запорожье, Украина

В статье проведен анализ результатов мониторинга 348 больных хроническим 
гепатитом В при решении вопроса о назначении противовирусной терапии. 
Показано, что прежде всего необходима противовирусная терапия 17,8% 
пациентам с учетом наличия цирроза печени и HBV-DBV в крови (10,3%); по 
совокупности признаков отсутствия клинических проявлений цирроза печени, 
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возраста до 30 лет включительно, стойкого повышения уровня АлАТ и уровня 
HBV-DNA > 20000 IU/ml (6,6%); а также наличия внепеченочной симптомати-
ки (0,9%). Для 37,6% больных назначение противовирусного лечения должно 
быть рассмотрено с учетом вирусной нагрузки выше 2000 IU/ml при отсутствии 
признаков цирроза печени. Дальнейший мониторинг необходим 43,7% больным 
для решения вопроса назначения противовирусной терапии. 

Ключевые слова: хронический гепатит В, мониторинг, противовирусная те-
рапия. 

ANALYSIS OF MONITORING OF PATIENTS WITH CHRONIC HEPATITIS B
 IN DETERMINING NECESSITY OF CARRYING OUT OF ANTI-VIRUS 

TREATMENT

E.V. Ryabokon1, A.B. Helemendik1, L.Yu. Siyanova2, Yu.Yu. Riabokon1

1Zaporozhye State Medical University, Zaporozhye, Ukraine
2Communal institution “Regional Infectious Clinical Hospital of Zaporozhye 

Regional Council” Zaporozhye, Ukraine

Th e article analyzes the results of monitoring 348 patients with chronic hepatitis 
B when deciding on the appointment of antiviral therapy. It was shown that 17,8% of 
patients need antiviral therapy, in view of the presence of liver cirrhosis and HBV-
DBV in the blood (10,3%); by the combination of signs of the absence of clinical 
manifestations of liver cirrhosis, age of up to 30 years, persistent increase in ALT level 
and HBV-DNA level> 20000 IU / ml (6,6%); as well as the presence of extrahepatic 
symptoms (0,9%). For 37,6% of patients, the appointment of antiviral treatment should 
be considered taking into account a viral load above 2000 IU / ml in the absence of 
signs of cirrhosis of the liver. Further monitoring is necessary for 43,7% of patients to 
decide on the appointment of antiviral therapy.

Key words: chronic hepatitis B, monitoring, antiviral therapy.

Вірусний гепатит В залишається 
актуальною проблемою сучасної ін-
фектології. Щорічно вірусом гепати-
ту В (HBV) інфікуються більше 50 млн 
людей та близько 2 млн вмирають від 
захворювань печінки, асоційованих з 
HBV-інфекцією. Епідеміологічні до-
слідження доводять, що кожен третій 
в світі має серологічні ознаки трива-

ючої або перенесеної HBV-інфекції. 
Близько 400 млн хворіють на хроніч-
ний гепатит В (ХГВ), а розвиток ци-
розу печінки через 5 років після діа-
гностики ХГВ відзначається у 2-20% 
хворих. При наявності цирозу печін-
ки HBV-асоційована гепатоцелюляр-
на карцинома розвивається щорічно у 
2-5% хворих [1, 2]. 
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Ризик розвитку цирозу печінки та 
гепатоцеллюлярної карциноми при 
природному перебігу ХГВ має пряму 
залежність від вірусного навантажен-
ня [2, 3]. Тому головною метою ліку-
вання є зниження рівня HBV-DNA 
в крові нижче рівня визначення [4, 
5], що дозволяє досягти покращення 
якості та тривалості життя пацієнтів 
завдяки попередженню розвитку ци-
розу печінки та його ускладнень, ге-
патоцелюлярної карциноми та перед-
часної смерті [6]. 

Тактика спостереження та вирі-
шення питання щодо призначення 
противірусного лікування хворим на 
ХГВ залишається досить складним 
питанням та не має однозначних під-
ходів до вирішення. Насьогодні існу-
ють різні міжнародні клінічні реко-
мендації щодо відбору хворих на ХГВ 
для проведення противірусної терапії 
(ПВТ), а саме рекомендації American 
Association for the Study of Liver 
Diseases (AASLD), European Association 
for the Study of the Liver (EASL), World 
Health Organization (WHO) [6, 7, 8]. 

Найбільш складними є рекомен-
дації AASLD (2016) [7], згідно яким 
при проведенні моніторингу за хво-
рими на ХГВ для вирішення питання 
призначення ПВТ обов’язково вра-
ховуються HBeAg-статус пацієнта, 
рівень активності АлАТ в сироватці 
крові, рівень вірусного навантажен-
ня та, в ряду випадків, результати 
морфологічного дослідження печін-
ки. ПВТ хворим на ХГВ, які є HBeAg-
позитивними, проводиться за умов 
гістологічних доказів значного ура-
ження печінки та рівня вірусного на-

вантаження >20000 IU/ml. Лікування 
хворих противірусними засобами при 
HBeAg-негативному ХГВ проводить-
ся при умові гістологічних доказів 
значного ураження печінки та рівня 
вірусного навантаження >2000 IU/ml. 
Слід зазначити, що згідно критеріїв 
AASLD (2016) верхня межа норми по-
казника активності АлАТ для хворих 
на ХГВ слід вважати 30 ОД/л для чоло-
віків та 19 ОД/л для жінок. При цьому 
препаратами вибору при проведен-
ні ПВТ є як пегельовані інтерферони, 
так і нуклеоз(т)идні аналоги (тенофо-
вір або ентекавір). 

Рекомендації EASL (2012) [6] не пе-
редбачають обов’язкового визначення 
HBeAg-статусу при вирішенні питан-
ня призначення ПВТ хворим на ХГВ. 
Згідно цих рекомендацій ПВТ повинна 
призначатися пацієнтам, які мають 
вірусне навантаження >2000 IU/ ml, 
ознаки тяжкої некрозо-запальної ак-
тивності патологічного процесу в пе-
чінці та/або підвищення рівня АлАТ 
за верхню межу норми. Крім того, як-
що у хворого на ХГВ рівень вірусно-
го навантаження сягає >20000  IU/ml в 
поєднанні з підвищенням активності 
АлАТ більше ніж в два рази за верх-
ню межу норми, то ПВТ повинна бу-
ти призначена без результатів біопсії 
печінки. Рекомендації EASL (2012) та-
кож дозволяють обирати противірус-
ний засіб між пегельованим інтерфе-
роном та нуклеоз(т)идним аналогом 
(тенофовір або ентекавір).

В 2015 році були опубліковані нові 
рекомендації WHO щодо моніторингу 
та лікування хворих на ХГВ, які є най-
більш адаптованими для країн з об-
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меженими ресурсами [8]. Так, згідно 
цих рекомендацій ПВТ повинна при-
значатися всім хворим на ХГВ за на-
явності клінічних проявів компенсо-
ваного або декомпенсованого циро-
зу печінки (APRI-тест для дорослих 
>2) незалежно від рівня АлАТ в си-
роватці крові, HBeAg-статусу або ві-
русного навантаження. За відсутнос-
ті клінічних проявів цирозу печінки 
дорослим хворим на ХГВ, які старше 
30 років, мають стабільно підвищену 
активність АлАТ та рівень вірусного 
навантаження вище за >20000 IU/ml, 
ПВТ повинна бути призначеною без 
врахування HBeAg-статусу. Для ліку-
вання дорослих хворих та дітей стар-
ше 12 років WHO рекомендовані ли-
ше нуклеоз(т)идні аналоги з високим 
бар’єром резистентності (тенофовір 
або ентекавір), лікування якими є 
тривалим та потенційно довічним. 

В Україні вірусні гепатити займа-
ють одне з домінуючих місць в струк-
турі інфекційної патології за ступенем 
негативного впливу на здоров’я насе-
лення та масштабами захворюваності. 
Так, у 2013 році в Україні Державним 
закладом «Центр медичної статистики 
Міністерства охорони здоров’я Украї-
ни» було зареєстровано 20346 пацієн-
тів з ХГВ (в тому числі з вперше в жит-
ті встановленим діагнозом – 3245), в 
2014 році було зареєстровано 19459 і 
3084 пацієнта відповідно. З 2013 року 
в Україні діє Державна цільова про-
грама профілактики, діагностики та 
лікування вірусних гепатитів, для ре-
алізації якої було створено та в по-
дальшому оновлено Уніфікований 
клінічний протокол на основі існую-

чих міжнародних рекомендацій щодо 
моніторингу та лікування хворих на 
ХГВ [9, 10]. 

Мета роботи. Провести аналіз мо-
ніторингу хворих на ХГВ при вирі-
шенні питання призначення противі-
русного лікування в рамках виконан-
ня Державної цільової програми (за 
даними Комунальної установи «Об-
ласна інфекційна клінічна лікарня За-
порізької обласної ради»). 

Матеріал та методи. Було обсте-
жено 348 дорослих хворих на ХГВ в 
гепатологічному центрі Комунальної 
установи «Обласна інфекційна клініч-
на лікарня Запорізької обласної ради». 
Чоловіків було 198 (56,9%), жінок – 
150 (43,1%). Вік хворих коливався від 
18 до 77 років та склав 37 (31; 49) ро-
ків. У віковій структурі хворих на ХГВ 
переважали пацієнти молодого віку 
(238 – 68,4%), кожен п’ятий хворий 
був середнього віку (63 – 18,1%), па-
цієнтів похилого віку було 46 (13,2%) 
та 1 (0,3%) пацієнт був старчого віку. 
Тривалість ХГВ з моменту етіологіч-
ного підтвердження діагнозу склала 7 
(3; 12) років. 

При проведенні моніторингу що-
до встановлення необхідності при-
значення противірусної терапії ко-
ристувалися Уніфікованим клінічним 
протоколом [9]. Всім пацієнтам про-
ведено визначення кількісного вміс-
ту HBV-DNA в крові методом полі-
меразної ланцюгової реакції, оцінено 
активність АлАТ в сироватці крові в 
динаміці спостереження. У більшості 
пацієнтів (213 – 61,2%) проведено ви-
значення в сироватці крові HBeAg, у 
кожного десятого пацієнта (34 – 9,8%) 
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оцінена ступінь виразності фіброзу 
печінки неінвазивними методами (фі-
бротест або еластографія). Всі хворі 
були обстежені при умові наявності 
письмової інформованої згоди. 

Статистична обробка отриманих 
даних проведена з використанням 
сформованої бази обстежених хво-
рих на ХГВ в програмі «STATISTICA® 
for Windows 6.0» (StatSoft  Inc., № 
AXXR712D833214FAN5). Результати 
досліджень представлені у вигляді Me 
(Q25; Q75). Достовірність різниці кіль-
кісних ознак між вибірками застосо-
вували критерій Манна-Уітні, якісних 
ознак – метод хі-квадрат (χ2). 

Результати досліджень та їх об-
говорення. За результатами прове-
деного моніторингу хворих на ХГВ 
щодо визначення першочергових по-
казань для проведення ПВТ встанов-
лено, що 39 (11,2%) мали ознаки ци-
розу печінки. Якісне визначення у цих 
хворих HBV-DBV в крові дало пози-
тивний результат у 92,3% (36 із 39), 
що безперечно вказувало на необхід-
ність першочергового призначення 
лікування 10,3% (36 із 348) хворих на 
ХГВ за умов наявності цирозу печін-
ки. Слід зазначити, що серед хворих з 
HBV-асоційованим цирозом печінки 
превалювали пацієнти похилого віку 
від 60 до 75 років (18 – 46,2%), а паці-
єнтів до 30-ти років було лише 15,4% 
(6 із 39). Дослідження HBeAg в крові 
цих хворих дало позитивний резуль-
тат у 33,3% (8 із 24) хворих. Стійке під-
вищення рівня АлАТ зафіксовано у 
54,6% (22 із 39) хворих на ХГВ з озна-
ками цирозу печінки.

Проведено аналіз щодо визначен-

ня кількості пацієнтів серед хворих на 
ХГВ, які мають першочергові показан-
ня для проведення ПВТ за наявності 
сукупності наступних ознак: відсут-
ність клінічних ознак цирозу печін-
ки, вік до 30-ти років включно, стійко 
підвищена активність АлАТ та рівень 
HBV-DNA > 20000 IU/ml. За резуль-
татами цього аналізу 6,6% (23 із 348) 
хворих на ХГВ потребували призна-
чення ПВТ за вищенаведеними крите-
ріями. 

У 0,9% (3 із 348) хворих на ХГВ бу-
ли діагностовані позапечінкові про-
яви захворювання, що також свідчи-
ло про необхідність першочергового 
призначення ПВТ. Серед позапечінко-
вих проявів були виявлені автоімун-
на тромбоцитопенія (2) та хронічний 
гломерулонефрит (1). 

При аналізі хворих на ХГВ без 
ознак цирозу печінки, для яких про-
ведення ПВТ мало бути розглянуто, 
встановлено, що вірусне навантажен-
ня вище за 2000 IU/ml було у 37,6% 
(131 із 348) хворих. Вірусне наванта-
ження, що потребувало подальшо-
го моніторингу за хворими (нижче за 
2000 IU/ml), було встановлено у 43,7% 
(152 із 348) пацієнтів з ХГВ без цирозу 
печінки. При подальшому аналізі на-
ми було проведено порівняння осно-
вних клініко-лабораторних параме-
трів хворих на ХГВ без ознак цирозу 
печінки залежно від рівня вірусного 
навантаження. 

Серед хворих на ХГВ з вірусним на-
вантаженням вище за 2000 IU/ml кіль-
кість осіб до 30 років в 1,8 разів переви-
щувала кількість пацієнтів такого ж ві-
ку в групі хворих на ХГВ з показником 
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вірусного навантаження < 2000 IU/ ml 
(χ2=4,64, р<0,05). Крім того, перева-
жання більш молодих пацієнтів серед 
хворих з вірусним навантаженням > 
2000 IU/ml підтверджувала й досто-
вірна нижча медіана цього показни-
ка, порівняно з групою хворих, у яких 
рівень HBV-DNA склав < 2000 IU/ml: 
35,0 (31,0; 44,5) років проти 39,0 (33,0; 
55,0) років (р<0,01). При цьому рівень 
вірусного навантаження не мав залеж-
ності (р>0,05) від тривалості ХГВ з мо-
менту підтвердження діагнозу у хво-
рих без ознак цирозу печінки. Проте 
клінічні прояви захворювання у паці-
єнтів з рівнем вірусного навантажен-
ня вище 2000 IU/ml характеризувалися 
частішою появою клінічної симптома-
тики (χ2=5,79, р<0,01) за рахунок про-
явів астено-вегетативного синдрому 

(χ2=8,62, р<0,001), тяжкості в правому 
підребер’ї (χ2=7,46, р<0,001) та появи 
артралгій, на відміну від хворих з рів-
нем HBV-DNA < 2000 IU/ml (табл. 1). 

Порівняльний аналіз лаборатор-
них даних у хворих на ХГВ без циро-
зу печінки показав, що вищий рівень 
вірусного навантаження (HBV-DNA 
>2000  IU/ml), порівняно з пацієнтами 
з рівнем HBV-DNA < 2000 IU/ml, су-
проводжувався частішим розвитком 
цитолітичного синдрому печінкових 
клітин. Більш активний некрозо-за-
пальний процес в печінці підтверджу-
вала не лише більша частота реєстра-
ції підвищеного АлАТ в сироватці крові 
(χ2=11,71, р<0,001), а й більший рівень 
підвищення цього ферменту: 1,22 (0,68; 
1,42) ммоль/ год.л проти 0,68 (0,55; 
1,25)  ммоль/год.л (р<0,001). Аналіз час-

Таблиця 1
Порівняльна характеристика хворих на ХГВ 

без ознак цирозу печінки залежно від рівня вірусного навантаження

Показник
Хворі на ХГВ без ознак цирозу печінки 

HBV-DNA 
> 2000 IU/ml (n=131) 

HBV-DNA 
< 2000 IU/ml (n=152) 

Вік хворих Me (Q25; Q75) 35,0 (31,0; 44,5) 39,0 (33,0; 55,0) * 
Хворі молодого віку (абс.,%) 97 (74,0%) 95 (62,5%) *
Хворі до 30-ти років (абс.,%) 29 (22,1%) 19 (12,5%) *
Тривалість ХГВ Me (Q25; Q75) 7,0 (3,0; 13,0) 6,0 (4,0; 12,0)

Наявність скарг (абс.,%), в тому числі:
загальна слабкість, тяжкість в правому підребер’ї, 

артралгії

35 (26,5%)

32 (24,4%)
34 (25,9%)

6 (4,6%)

23 (14,9%) * 

17 (11,2%) * 
20 (13,2%) * 

–
Активність АлАТ Me (Q25; Q75) 1,22 (0,68; 1,42) 0,68 (0,55; 1,25) *

Хворі зі стабільно нормальним рівнем АлАТ (абс.,%) 60 (45,8%) 101 (66,4%) *
HBeAg-позитивні хворі (обстежено n=213) (абс.,%) 32,3% (32 із 99) 10,4% (12 із 114) *

Хворі зі стадіями F 2-3 (обстежено n=34) (абс.,%) 30,4% (7 із 23) 27,3% (3 із 11)

* - різниця достовірна, порівняно з хворими на ХГВ з рівнем вірусного навантаження HBV-DNA 
> 2000 IU/ml (р<0,05). 
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тоти виявлення HBeAg в крові хворих 
на ХГВ без ознак цирозу печінки показав 
його наявність лише у кожного п’ятого 
пацієнта, а саме у 20,7% (44 із 213). Проте 
порівняння частоти виявлення HBeAg 
в крові досліджуваних груп хворих 
продемонструвало частіший HBeAg-
позитивний варіант ХГВ у хворих без 
ознак цирозу печінки з рівнем вірусного 
навантаження HBV-DNA > 2000 IU/ ml, 
на відміну від хворих з нижчим рівнем 
HBV-DNA (у 32,3% проти 10,4% хворих, 
χ2=15,36, р<0,001) (табл. 1). 

У 34 хворих на ХГВ без ознак циро-
зу печінки було визначено ступінь фі-
брозу печінки неінвазивними тестами. 
Аналіз цього параметра показав пре-
валювання у цієї категорії хворих по-
чаткових стадій фіброзу печінки F0-1, а 
саме у 70,6% (24 із 34). Порівняння час-
тоти виявлення фіброзу печінки F2-3 
ступеня не встановила статистично 
достовірної різниці між групами хво-
рих на ХГВ з різним рівнем вірусного 
навантаження (у 30,4% проти 27,3% па-
цієнтів, χ2=0,04, р>0,05) (табл. 1). Про-
те слід зазначити, що наявність фібро-
зу печінки F2-3 у 27,3% з рівнем вірус-
ного навантаження нижче 2000 IU/ml 
при переважанні пацієнтів зі стабільно 
нормальним рівнем АлАТ в крові дик-
тує необхідність ретельного моніто-
рингу саме цих хворих для своєчасного 
призначення ПВТ за умов появи пока-
зів до її проведення. 

Висновки. 
1. Першочергового призначення 

ПВТ потребують 17,8% хворих на ХГВ 
з урахуванням: наявності клініко-ла-
бораторних та/або інструменталь-
них ознак цирозу печінки та виявлен-

ня HBV-DBV в крові (10,3%); при су-
купності ознак відсутності клінічних 
проявів цирозу печінки, віку до 30-ти 
років включно, стійкого підвищення 
активності АлАТ та рівня HBV-DNA > 
20000 IU/ml (6,6%); а також наявності 
позапечінкових проявів (0,9%). 

2. Для 37,6% хворих на ХГВ призна-
чення ПВТ повинно бути розглянутим 
з урахуванням вірусного навантажен-
ня вище за 2000 IU/ml при відсутнос-
ті ознак цирозу печінки. Перебіг ХГВ 
у цих хворих, на відміну від пацієнтів 
з нижчим рівнем HBV-DNA в крові, 
характеризувався вищим рівнем ви-
разності цитолізу печінкових клітин 
(р<0,001), частішим виявленням HBeAg 
в крові (32,3% проти 10,4%, р<0,01), при 
відсутності статистично значущої різ-
ниці (р>0,05) тривалості ХГВ та ступе-
ня виразності фіброзу печінки. 

3. Для 43,7% хворих на ХГВ визна-
чення необхідності призначення ПВТ 
потребує подальшого моніторингу з 
урахуванням відсутності ознак циро-
зу печінки, вірусного навантаження 
нижче 2000 IU/ml, переважання хво-
рих зі стабільно нормальним рівнем 
АлАТ в крові (66,4%), проте наявності 
фіброзу печінки F 2-3 у 27,3% хворих 
цієї групи. 

4. Серед хворих на ХГВ превалює 
HBeAg-негативний варіант перебі-
гу як при наявності ознак цирозу пе-
чінки (66,7%), так й у пацієнтів з різ-
ним рівнем вірусного навантаження, 
а саме у 67,7% за наявності HBV-DNA 
>2000 IU/ml та у 89,6% при HBV-DNA 
<2000 IU/ml, що дає підставу не вра-
ховувати цей показник при визначен-
ні пріоритетів в назначенні ПВТ.
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