
Â³ñíèê ïðîáëåì á³îëîã³¿ ³ ìåäèöèíè – 2012 – Âèï. 3, òîì 2 (95) 183

ÏÀÒÎÌÎÐÔÎËÎÃ²ß

 © À. Î. Ãàâðèëþê, Â. Î. Òóìàíñüêèé, Í. Î. Ïåíòþê

ÓÄÊ 616. 36-002:572. 7

À. Î. Ãàâðèëþê, Â. Î. Òóìàíñüêèé, Í. Î. Ïåíòþê

ÊË²Í²ÊÎ-ÌÎÐÔÎËÎÃ²×ÍÀ ÕÀÐÀÊÒÅÐÈÑÒÈÊÀ ÍÀÑË²ÄÊ²Â Ë²ÊÎÂÀÍÎÃÎ 

ÕÐÎÍ²×ÍÎÃÎ Â²ÐÓÑÍÎÃÎ ÃÅÏÀÒÈÒÓ Â, Ñ ³ Â+Ñ

Â³ííèöüêèé íàö³îíàëüíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò ³ì. Ì. ². Ïèðîãîâà (ì. Â³ííèöÿ)

Ðîáîòà º ôðàãìåíòîì íàóêîâî¿ òåìàòèêè êà-
ôåäðè ïàòîëîã³÷íî¿ àíàòîì³¿, ñóäîâî¿ ìåäèöèíè òà 
ïðàâà Â³ííèöüêîãî íàö³îíàëüíîãî ìåäè÷íîãî óí³âåð-
ñèòåòó ³ìåí³ Ì. ². Ïèðîãîâà «Ìîðôîãåíåç òà ïàòî-
ìîðôîç çàõâîðþâàíü êèøêîâî-øëóíêîâîãî òðàêòó», 
íîìåð äåðæ. ðåºñòðàö³¿ 0111U010555. 

Âñòóï. Ïðè õðîí³÷íèõ â³ðóñíèõ ãåïàòèòàõ Â, Ñ ³ 
Â+Ñ âàæëèâîþ ëàíêîþ ïàòîìîðôîëîã³÷íèõ çì³í ó 
ïå÷³íö³ º ¿¿ ô³áðîçóâàííÿ. Òðèâàëå ïåðåáóâàííÿ HBV 
³ HCV ó êë³òèíàõ ïå÷³íêè ñïðèÿº äåñòðóêòèâíèì ïðî-
öåñàì, ùî âåäóòü äî ïðîãðåñóâàííÿ ô³áðîçó ³ ðîçâè-
òêó ÖÏ [3]. Ïðè íèçüê³é ìîðôîëîã³÷í³é àêòèâíîñò³ çà-
ïàëüíîãî ïðîöåñó, ïîì³ðíîìó ï³äâèùåíí³ àêòèâíîñò³ 
òðàíñàì³íàç öèðîç ïå÷³íêè ðîçâèâàºòüñÿ ó 30 % õâî-
ðèõ ïðîòÿãîì 10-15 ðîê³â. Ïðè âèñîê³é àêòèâíîñò³ 
çàïàëüíîãî ïðîöåñó öèðîç ïå÷³íêè ôîðìóºòüñÿ â ñå-
ðåäíüîìó ÷åðåç 3,5 ðîêè [3], à ó 45 % õâîðèõ – ïðîòÿ-
ãîì 5 ðîê³â [4]. Ðîçâèòîê ÃÖÊ çàëåæèòü â³ä áàãàòüîõ 
÷èííèê³â: ð³âíÿ â³ðóñíîãî íàâàíòàæåííÿ ³ ãåíîòèïó 
â³ðóñó, çäàòíîñò³ â³ðóñó ³íòåãðóâàòè â ãåíîì ãåïàòî-
öèò³â, òðèâàëîñò³ ïåðñèñòóâàííÿ â³ðóñ³â ó õâîðèõ íà 
ÕÃ Â ³ ÕÃ Ñ ç íàÿâí³ñòþ àáî â³äñóòí³ñòþ ÖÏ, â³êó ïàö³-
ºíò³â, ãåíîòèïîâî¿ ³ ôåíîòèïîâî¿ ðåçèñòåíòíîñò³ ìà-
êðîîðãàí³çìó, îñê³ëüêè ðîëü â³ðóñ³â ó ðîçâèòêó ÃÖÊ 
íåâ³ä’ºìíà â³ä âïëèâó íà îðãàí³çì ³íô³êîâàíèõ îñ³á 
÷èííèê³â çîâí³øíüîãî ñåðåäîâèùà òà êî³íô³êóâàííÿ 
³íøèìè â³ðóñàìè [2-5]. 

Ïðè ïðîãðåñóâàíí³ ÕÃÂ ðèçèê ðîçâèòêó ïóõëè-
íè çá³ëüøóºòüñÿ ³ ñòàº á³ëüø âèñîêèì íà ñòàä³¿ ÖÏ. 
Ñåðåä õâîðèõ íà HBV àñîö³éîâàíèé ÖÏ ðèçèê ðîç-
âèòêó ÃÖÊ ñêëàäàº 2 % íà ð³ê [7]. Ïðè äîñë³äæåíí³ 
öèðîòè÷íèõ âóçë³â âñòàíîâëåíî, ùî 10-40 % ç íèõ 
ìàþòü ìîíîêëîíàëüíó ïðèðîäó [8]. Íàäàë³ êë³òèíè 
íàáóâàþòü ðèñè äèñïëàç³¿ ³ ïåðåòâîðþþòü íà ³íâà-
çèâíèõ ðàê. HCV-³íäóêîâàíà ÃÖÊ ìàéæå çàâæäè ðîç-
âèâàºòüñÿ íà òë³ ÖÏ [1]. Ìàë³ãí³çàö³ÿ íàñòàº â 12,5 
âèïàäê³â, çà â³äñóòíîñò³ öèðîçó ïå÷³íêè – â 3,8 %. Íå-
êîíòðîëüîâàíà ïðîë³ôåðàö³ÿ ïóõëèííèõ êë³òèí ìîæå 
áóòè îáóìîâëåíà ïîðóøåííÿì ðåãóëÿö³¿ ìåõàí³çì³â 
âíóòð³øíüîêë³òèííî¿ òðàíñäóêö³¿ ñèãíàë³â. Ó õâîðèõ 
³ç ì³êñò-³íôåêö³ºþ õâîðîáà íàáóâàº àãðåñèâí³øîãî 
ïåðåá³ãó ³ç øâèäêèì òðàíñôîðìóâàííÿì ó öèðîç ïå-
÷³íêè ³ âèñîêîþ â³ðîã³äí³ñòþ ÃÖÊ [10]. 

Ùîð³÷íà çàõâîðþâàí³ñòü íà ÃÖÊ ñåðåä ïàö³ºíò³â 
³ç öèðîçîì ïå÷³íêè 2,5 %. Öèðîç-ðàê – íàé÷àñò³øà 
ôîðìà ö³º¿ õâîðîáè. Ïåðåâàæíî õâîð³þòü ÷îëîâ³êè. 
Çâ’ÿçîê ÃÖÊ ç HBV ³ HCV ñóìí³â³â íå âèêëèêàº, àëå 
ìåõàí³çìè îíòîãåíåçó âèâ÷åí³ íåäîñòàòíüî. Á³ëü-
ø³ñòü äîñë³äíèê³â îäíîñòàéí³ â òîìó, ùî õðîí³÷íèé 
çàïàëüíèé ïðîöåñ, çóìîâëåíèé ³ìóííîþ â³äïîâ³ääþ 

íà ³íô³êîâàí³ ãåïàòîöèòè, â³ä³ãðàº ïðîâ³äíó ðîëü ó 
ïðîöåñ³ êàíöåðîãåíåçó [6]. Çëîÿê³ñíà òðàíñôîð-
ìàö³ÿ ãåïàòîöèò³â â³äáóâàºòüñÿ íà òë³ ïîñèëåíîãî 
êë³òèííîãî ïîíîâëåííÿ, çóìîâëåíîãî õðîí³÷íèì çà-
ïàëåííÿì òà ïîøêîäæåííÿì êë³òèí â óìîâàõ îêèñ-
ëþâàëüíîãî ñòðåñó. Ö³ ïðîöåñè àñîö³éîâàí³ ç ãå-
íåòè÷íèìè ïîðóøåííÿìè, ùî ñïðèÿþòü àêòèâàö³¿ 
îíêîãåí³â [9]. 

Ä³àãíîñòèêà ÃÖÊ íà òë³ ÖÏ óòðóäíåíà. Óëüòðàç-
âóêîâå äîñë³äæåííÿ äîçâîëÿº çàï³äîçðèòè ÃÖÊ ó 
80-90 % âèïàäê³â. Â³äá³ð õâîðèõ äëÿ óòî÷íåííÿ ä³à-
ãíîçó íå óí³ô³êîâàíèé. ßêùî ä³àìåòð âóçëà íå ïå-
ðåâèùóº 2 ñì, ðåêîìåíäóºòüñÿ ïðîâåäåííÿ á³îïñ³¿ 
ïå÷³íêè, îñê³ëüêè ïðîâåäåííÿ ÓÇÄ ïå÷³íêè òà âèçíà-
÷åííÿ -ÔÏ º íåäîñòàòí³ìè ä³àãíîñòè÷íèìè çàõîäà-
ìè äëÿ ïðîâåäåííÿ äèôåðåíö³éíî¿ ä³àãíîñòèêè ì³æ 
ÃÖÊ òà äîáðîÿê³ñíîþ ïóõëèíîþ. 

Òîìó ìåòîþ ðîáîòè áóëî âèâ÷åííÿ íàñë³äê³â ë³-
êîâàíîãî õðîí³÷íîãî â³ðóñíîãî ãåïàòèòó Â, Ñ ³ Â+Ñ çà 
äàíèìè á³îïñ³¿ ïå÷³íêè çà äîïîìîãîþ ã³ñòîëîã³÷íèõ ³ 
³ìóíîã³ñòîõ³ì³÷íèõ ìåòîä³â. 

Îá’ºêò ³ ìåòîäè äîñë³äæåííÿ. Íàìè áóâ ïðî-
âåäåíèé ðåòðîñïåêòèâíèé àíàë³ç êë³í³÷íèõ äàíèõ 
444 õâîðèõ íà ÕÂÃ Â, Ñ ³ Â+Ñ, ÿêèì âèêîíóâàëàñü 
á³îïñ³ÿ ïå÷³íêè. Äëÿ âåðèô³êàö³¿ êë³í³÷íîãî ä³àãíîçó 
âñ³ì õâîðèì ïðîâåäåíî êë³í³÷íå, ëàáîðàòîðíå òà ³í-
ñòðóìåíòàëüíå äîñë³äæåííÿ. Åò³îëîã³ÿ â³ðóñíîãî ãå-
ïàòèòó ³ ôàçà ³íôåêö³éíîãî ïðîöåñó âèçíà÷àëèñÿ çà 
äîïîìîãîþ ³ìóíîôåðìåíòíîãî ìåòîäó ³ ìåòîäó àìï-
ë³ô³êàö³¿ ç âèêîðèñòàííÿì ïîë³ìåðàçíî¿ ëàíöþãîâî¿ 
ðåàêö³¿ (ÏËÐ). Õðîí³÷íèé ãåïàòèò Â ä³àãíîñòóâàëè çà 
íàÿâíîñò³ HBsAg, HBeAg, àíòè-HBc IgM, àíòè-HBc 
IgG, àíòè-HBe, ÄÍÊ HBV. Ïðî àêòèâíó ðåïë³êàö³þ 
â³ðóñó ñâ³ä÷èëà íàÿâí³ñòü â ñèðîâàòö³ êðîâ³ HBeAg, 
àíòè-HBc IgM ³ ÄÍÊ HBV. Õðîí³÷íèé ãåïàòèò Ñ âåð³ô³-
êóâàëè çà íàÿâíîñò³ â ñèðîâàòö³ êðîâ³ HCV IgG, àíòè-
HCV IgM, ³ ÐÍÊ HCV. Ôàçà ðåïë³êàö³¿ â³ðóñó ó õâîðèõ 
ÕÃÑ âèçíà÷àëàñÿ çà íàÿâíîñò³ â ñèðîâàòö³ êðîâ³ ÐÍÊ 
HCV ³ àíòè-HCV IgM. Õðîí³÷íèé ãåïàòèò Â+Ñ ä³àãíîñ-
òóâàëè çà íàÿâíîñò³ HBsAg, HBeAg, HCV IgG, àíòè-
HCV IgM ³ ÐÍÊ HCV. Âèðàçí³ñòü ñèíäðîìó öèòîë³çó â 
ïå÷³íö³ âèçíà÷àëñü ð³âíåì â ñèðîâàòö³ êðîâ³ õâîðèõ 
àêòèâíîñò³ àëàí³í- ³ àñïàðòàò-àì³íîòðàíñôåðàçè 
(ÀëÀÒ, ÀñÀÒ). 

Äëÿ ïàòîìîðôîëîã³÷íî¿ âåðèô³êàö³¿ ä³àãíîçó, âè-
çíà÷åííÿ ²ÃÀ ³ âèðàçíîñò³ ô³áðîçó ïå÷³íêè õâîðèì 
âèêîíóâàëèñü á³îïñ³éí³ äîñë³äæåííÿ. Ïóíêö³éí³ òðå-
ïàíîá³îïñ³¿ ïå÷³íêè õâîðèì íà ÕÂÃ âèêîíóâàëèñÿ ï³ä 
êîíòðîëåì óëüòðàçâóêîâîãî äîñë³äæåííÿ õ³ðóðãîì 
â 1-ìó õ³ðóðã³÷íîìó â³ää³ëåíí³ 3-î¿ ì³ñüêî¿ êë³í³÷íî¿ 
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ë³êàðí³ Çàïîð³ææÿ òà â õ³ðóðã³÷íîìó â³ää³ëåíí³ Â³-
ííèöüêî¿ îáëàñíî¿ ë³êàðí³. Äëÿ ÷åðåçøê³ðíî¿ òðåïà-
íîá³îïñ³¿ ïå÷³íêè âèêîðèñòîâóâàëèñü ãîëêè Uni-Cut ³ 
BioCut 14-16G, ÿê³, ó â³äïîâ³äíîñò³ äî êë³í³÷íîãî ñòàí-
äàðòó, äîçâîëÿëè îòðèìàòè ñòîâï÷èêè òêàíèíè ïå-
÷³íêè çàâäîâæêè 1,5 ñì äëÿ ïîäàëüøîãî ³íôîðìàòèâ-
íîãî ìîðôîëîã³÷íîãî äîñë³äæåííÿ òðåïàíîá³îïòàòà. 

Äëÿ ïàòîìîðôîëîã³÷íîãî ³ ³ìóíîã³ñòîõ³ì³÷íîãî 
äîñë³äæåííÿ ñòîâï÷èêè òðåïàíîá³îïòàò³â òà øìà-
òî÷êè ëàïàðîñêîï³÷íèõ á³îïòàò³â ïå÷³íêè ô³êñóâàëè 
â çàáóôåðåíîìó 10 % ôîðìàë³í³ ³ çàëèâàëè â ïàðà-
ô³í. Ç ïàðàô³íîâèõ áëîê³â íà ðîòàö³éíîìó ì³êðîòîì³ 
ÍÌ 3600 («MICROM Laborgerate GmbH» – Í³ìå÷÷è-
íà) ³ ñàííîìó ì³êðîòîì³ (ßïîí³ÿ) âèãîòîâëÿëè ñåð³é-
í³ çð³çè çàâòîâøêè 4-5 μì, ÿê³ âèêîðèñòîâóâàëè äëÿ 
ñòàíäàðòíèõ ïàòîã³ñòîëîã³÷íèõ, à òàêîæ äëÿ ³ìóíî-
ã³ñòîõ³ì³÷íèõ äîñë³äæåíü. Äëÿ ³ìóíîã³ñòîõ³ì³÷íèõ äî-
ñë³äæåíü âèêîðèñòîâóâàëè ñåð³éí³ ïàðàô³íîâ³ çð³çè, 
ðîçì³ùåí³ íà àäãåçèâíèõ ïðåäìåòíèõ ñêåëüöÿõ 
«SUPER FROST PLUS» ³ «SUPER FROST PLUS GOLD» 
ô³ðìè «DAKO» – Äàí³ÿ. 

²ìóíîã³ñòîõ³ì³÷í³ äîñë³äæåííÿ ç âèêîðèñòàííÿì 
ìîíîêëîíàëüíèõ àíòèò³ë âèêîíóâàëèñü â ïàðàô³íî-
âèõ çð³çàõ òêàíèíè ïå÷³íêè. Ï³ñëÿ äåïàðàô³íèçàö³¿ ³ 
ðåã³äðàòàö³¿ çð³ç³â ïðîâîäèëè òåìïåðàòóðíå äåìàñ-
êóâàííÿ àíòèãåí³â (øëÿõîì íàãð³âàííÿ íà âîäÿí³é 
áàí³ â öèòðàòíîìó (ðÍ=6,0) àáî â Òðèñ-ÅÄÒÀ áóôåð³ 
ç ðÍ=9,0), ïîäàâëÿëè àêòèâí³ñòü åíäîãåííî¿ ïåðîê-
ñèäàçè 3 % ðîç÷èíîì ïåðåêèñó âîäíþ òà íàíîñèëè 
áëîêóþ÷ó ñèðîâàòêó. Ï³ñëÿ ³íêóáàö³¿¿ ç ïåðâèííèìè 
àíòèò³ëàìè â³äïîâ³äí³ àíòèãåíè âèÿâëÿëè ç âèêîðèñ-
òàííÿì ñèñòåì â³çóàë³çàö³¿ DAKO EnVision+System 
ç ä³àì³íîáåíçèäèíîì àáî LSAB2 System (ô³ðìè 
«DAKO», Äàí³ÿ). 

Àïîïòîç ãåïàòîöèò³â ³ìóíîã³ñòîõ³ì³÷íî âèçíà÷àâ-
ñÿ ç âèêîðèñòàííÿì ìîêëîíàëüíèõ àíòèò³ë äî êàñïà-
çè-3 Mo a-Hu Caspase Ab-3, Ñlone 3CSP03 (ô³ðìè 
«Thermo Fisher Scientific Inc.», ÑØÀ) òà ñèñòåìè â³-
çóàë³çàö³¿ DAKO EnVision+ ç ä³àì³íîáåíçèäèíîì 
(«DAKO» – Äàí³ÿ). 

Ñòàí êë³òèííî¿ ïðîë³ôåðàö³¿ â ïå÷³íö³ ïðè õðîí³÷-
íîìó â³ðóñíîìó ãåïàòèò³, öèðîç³ ³ êàðöèíîì³ ïå÷³íêè 
âèçíà÷àâñÿ ç âèêîðèñòàííÿì ìîíîêëîíàëüíèõ àíòè-
ò³ë Ê³-67 Mo a-Hu Ki-67 Antigen, Clone MIB-1 («DAKO», 
Äàí³ÿ). 

Äèñïëàñòè÷í³ ³ ïóõëèíí³ çì³íè â ïå÷³íö³ àíàë³çó-
âàëèñü â ïàðàô³íîâèõ çð³çàõ á³îïòàò³â, çàáàðâëåíèõ 
ãåìàòîêñèë³íîì ³ åîçèíîì òà ìåòîäîì âàí-Ã³çîí. 
Ñòàí êë³òèííî¿ ïðîë³ôåðàö³¿ â ïå÷³íö³ ïðè õðîí³÷-
íîìó â³ðóñíîìó ãåïàòèò³, öèðîç³ ³ êàðöèíîì³ ïå÷³í-
êè âèçíà÷àâñÿ ç âèêîðèñòàííÿì ìîíîêëîíàëüíèõ 
àíòèò³ë Ê³-67 Mo a-Hu Ki-67 Antigen, Clone MIB-1 
(«DAKO», Äàí³ÿ) òà ïðîòè PCNA Mo Anti- Proliferative 
Cell Nuclear Ag (PCNA), Clone PC10 («DAKO Cytoma-
tion», Äàí³ÿ), à òàêîæ ñèñòåìè â³çóàë³çàö³¿ EnVision+ 
(«DAKO» – Äàí³ÿ) ç ä³àì³íîáåíçèäèíîì. 

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü òà ¿õ îáãîâîðåííÿ. Çà 
äàíèìè âèêîíàíîãî ðåòðîñïåêòèâíîãî êë³í³êî-ïàòî-
ìîðôîëîã³÷íîãî àíàë³çó ïðîòÿãîì 2001-2011 ðîê³â 
ç 444 õâîðèõ íà ÕÂÃ Â, Ñ ³ Â+Ñ öèðîç ïå÷³íêè ï³ñëÿ 
ãåïàòîá³îïñ³é ä³àãíîñòîâàíî ó 114 (25,67 %) õâîðèõ: 
ó 16,67 % õâîðèõ íà ÕÂÃ Ñ, ó 4,05 % õâîðèõ íà ÕÂÃ Â ³ 
4,95 % õâîðèõ íà ÕÂÃ Â+Ñ. 

Ðåçóëüòàòè ïàðàëåëüíîãî ïàòîã³ñòîëîã³÷íîãî, 
ã³ñòîõ³ì³÷íîãî ³ ³ìóíîã³ñòîõ³ì³÷íîãî àíàë³çó ãåïàòî-
á³îïòàò³â ïîêàçàëè, ùî ïðè öèðîç³ ïå÷³íêè ó õâîðèõ 
íà ÕÂÃ Â, Ñ ³ Â+Ñ ïðîäîâæóºòüñÿ ïðèòàìàííà õðî-
í³÷íèì â³ðóñíèì ãåïàòèòàì ³ìóíîöèòàðíà äåñòðóêö³ÿ 
ïå÷³íêè ³ ïîäàëüøå ïðîãðåñóâàííÿ ¿¿ ô³áðîçó, ñàìå ö³ 
ïðîöåñè ç ïàòîìîðôîëîã³÷íî¿ òî÷êè çîðó îáóìîâëþ-
þòü àêòèâí³ñòü öèðîçó ³ íåñïðèÿòëèâèé ïðîãíîç éîãî 
ïåðåá³ãó äëÿ õâîðîãî. 

²ìóíîöèòàðíà äåñòðóêö³ÿ ïðè öèðîç³ ïå÷³íêè ïðî-
ÿâëÿºòüñÿ óòâîðåííÿì ïåðèïîðòàëüíèõ ³ìóíîêë³-
òèííèõ «ñòóï³í÷àñòèõ íåêðîç³â» òà ³ìóíîêë³òèííèõ 
«ñòóï³í÷àñòèõ íåêðîç³â», ÿê³ ïðîíèêàþòü â ïå÷³íêó ç 
ô³áðîçíèõ ñåïò ç³ çíà÷íîþ ³ìóíîöèòàðíîþ ³íô³ëü-
òðàö³ºþ, ïîÿâîþ ³ìóíîêë³òèííèõ çîí äåñòðóêö³¿ â 
ïñåâäî÷àñòî÷êàõ ³ àòèïîâèõ ÷àñòî÷êàõ ïå÷³íêè, à 
òàêîæ çá³ëüøåííÿì â íèõ ê³ëüêîñò³ âîãíèù ³ìóíîêë³-
òèííîãî ê³ë³íãó ãåïàòîöèò³â. 

Ïîòåíö³¿ ïðîãðåñóâàííÿ ô³áðîçó ïðè öèðîç³ ïå-
÷³íêè ó õâîðèõ íà ÕÂÃ ðîçêðèâàþòü ³ìóíîã³ñòîõ³ì³÷í³ 
ìåòîäèêè. Âèêîíàíèé ³ìóíîã³ñòîõ³ì³÷íèé àíàë³ç ïî-
êàçàâ, ùî íà çðîñòàííÿ ïîðòàëüíîãî ³ ïåðèïîðòàëü-
íîãî ô³áðîçó âêàçóº ïðîë³ôåðàö³ÿ ô³áðîáëàñò³â â 
öèõ çîíàõ ïå÷³íêè, ïðî ùî ñâ³ä÷èòü íàÿâí³ñòü Ê³67 
ïîçèòèâíèõ ô³áðîáëàñò³â â ïîðòàëüíèõ òðàêòàõ ³ â 
ïåðèïîðòàëüíèõ çîíàõ. Ïðî ìîæëèâ³ñòü ïîäàëüøîãî 
ðîçâèòêó ïåðèïîðòàëüíîãî ô³áðîçó ñâ³ä÷èòü òàêîæ 
ïîÿâà â ïåðèïîðòàëüíèõ çîíàõ êîëàãåíó IV òèïó, ðîç-
òàøîâàíîãî â ïåðèïîðòàëüíîìó ³ìóíîêë³òèííîìó 
³íô³ëüòðàò³. 

Íà ðîçâèòîê â íàéáëèæ÷èé ÷àñ ïåðèñèíóñî¿-
äàëüíîãî ³ ñåïòàëüíîãî ô³áðîçó â àòèïîâèõ òà õèá-
íèõ äîëüêàõ ïðè öèðîç³ ïå÷³íêè âêàçóº ïîÿâà â íèõ 
òîíêèõ, òàê çâàíèõ ìîñòîïîä³áíèõ ô³áðîçíèõ ñåïò 
ç íàÿâí³ñòþ -SMA ïîçèòèâíèõ ç³ð÷àñòèõ êë³òèí òà 
òîíêèõ ïðîøàðê³â êîëàãåíó IV òèïó. Ïðî ðîçâèòîê â 
àòèïîâèõ òà õèáíèõ äîëüêàõ ïåðèñèíóñî¿äàëüíîãî 
ô³áðîçó ñâ³ä÷èòü åêñïðåñ³ÿ -SMA çíà÷íîþ ê³ëüê³ñòþ 
ïåðèñèíóñî¿äàëüíèõ ç³ð÷àñòèõ êë³òèí – ïðîäóöåíò³â 
êîëàãåíó â ïå÷³íêîâèõ ÷àñòî÷êàõ. 

Ïðè öèðîç³ òàêîæ àêòèâóºòüñÿ ïðîë³ôåðàòèâíà 
àêòèâí³ñòü ïå÷³íêîâèõ êë³òèí ç åêñïðåñ³ºþ ìàðêåð³â 
ïðîë³ôåðàö³¿ Ê³67 òà PÑNA. Âèêîíàí³ ³ìóíîã³ñòîõ³-
ì³÷í³ äîñë³äæåííÿ ïîêàçàëè, ùî ïðè öèðîç³ ïå÷³íêè 
ñåðåä ïðîë³ôåðóþ÷èõ êë³òèí ç åêñïðåñ³ºþ ÿäåðíîãî 
àíòèãåíó Ê³67 ë³äåðàìè º åï³òåë³îöèòè äð³áíèõ õî-
ëàíã³îë òà ô³áðîáëàñòè ïîðòàëüíèõ òðàêò³â, à òàêîæ 
ë³ìôîöèòè öåíòðàëüíî¿ çîíè ôîë³êóëîïîä³áíèõ ³ìó-
íîêë³òèííèõ ³íô³ëüòðàò³â ïîðòàëüíèõ òðàêò³â. Åêñ-
ïðåñ³ÿ ìàðêåðó êë³òèííî¿ ïðîë³ôåðàö³¿ Ê³67 âèçíà-
÷àºòüñÿ òàêîæ â ÿäðàõ ïîîäèíîêèõ ãåïàòîöèò³â òà 
ïåðèñèíóñî¿äàëüíèõ ç³ð÷àñòèõ êë³òèí. Â òîé æå ÷àñ, 
ïðè öèðîç³ ïå÷³íêè åêñïðåñ³ÿ ìàðêåðó êë³òèííî¿ ïðî-
ë³ôåðàö³¿ PÑNA âèçíà÷àºòüñÿ â çíà÷íî á³ëüø³é ê³ëü-
êîñò³ ãåïàòîöèò³â. Åêñïðåñ³ÿ PÑNA ñïîñòåð³ãàºòüñÿ 
â ÿäðàõ âåëèêî¿ ê³ëüêîñò³ ãåïàòîöèò³â, ðîçòàøîâàíèõ 
â çîíàõ ³ìóíîöèòàðíî¿ äåñòðóêö³¿ àòèïîâèõ ÷àñòî-
÷îê öèðîòè÷íî çì³íåíî¿ ïå÷³íêè, à òàêîæ ó âîãíèùàõ 
ïðîë³ôåðàö³¿ òàê çâàíèõ îâàëüíèõ êë³òèí, ÿê³ º êàì-
á³àëüíèìè êë³òèíàìè äëÿ â³äíîâëåííÿ ïîïóëÿö³é 
ãåïàòîöèò³â. 

Òàêèì ÷èíîì, âèêîíàí³ äîñë³äæåííÿ äîêàçàëè âè-
ñîêó ïðîë³ôåðàòèâíó àêòèâí³ñòü ïå÷³íêîâèõ êë³òèí 
ïðè öèðîç³ ïå÷³íêè ó õâîðèõ íà ÕÂÃ, ÿêà îáóìîâëåíà 
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ç îäíîãî áîêó íåîáõ³äí³ñòþ ïîïîâíåííÿ ïîïóëÿö³¿ ãå-
ïàòîöèò³â íà òë³ çðîñòàþ÷îãî ¿õ äåô³öèòó, à ç ³íøî-
ãî – ³íòåíñèâíèì íîâîóòâîðåííÿì ô³áðîáëàñòàìè 
íàäëèøêó êîëàãåíó ³ ³íøèõ ìîëåêóë ïîçàêë³òèííîãî 
ìàòðèêñó òà íîâîóòâîðåííÿì äð³áíèõ õîëàíã³îë â 
ïîðòàëüíèõ òðàêòàõ òà â ïîòîâùåíèõ ïðîøàðêàõ ñïî-
ëó÷íî¿ òêàíèíè. 

Ïðè öèðîç³ ïå÷³íêè ó õâîðèõ íà ÕÂÃ Â, Ñ ³ Â+Ñ ïðî-
ãðåñóâàííÿ ïîðòàëüíî-ïåðèñèíóñî¿äàëüíîãî ô³áðî-
çó ïðèçâîäèòü äî ðîçâèòêó ïîðòàëüíî¿ ã³ïåðòåíç³¿ ç³ 
ñìåðòåëüíîþ êðîâîòå÷åþ ç âàðèêîçíî ðîçøèðåíèõ 
âåí ñòðàâîõîäó, à çðîñòàþ÷èé äåô³öèò ãåïàòîöè-
ò³â âíàñë³äîê ¿õ ïðîãðåñóþ÷îãî ðóéíóâàííÿ ð³çíèìè 
ìåõàí³çìàìè ïðèçâîäèòü äî ðîçâèòêó ñìåðòåëüíî¿ 
ïå÷³íêîâî-êë³òèííî¿ íåäîñòàòíîñò³. Ó â³äíîñíî íåâå-
ëèêî¿ ê³ëüêîñò³ õâîðèõ íà òë³ öèðîçó ïå÷³íêè ðîçâèâà-
ºòüñÿ ïå÷³íêîâîêë³òèííèé ðàê. 

Çà ðåçóëüòàòàìè ñïîñòåðåæåíü íàìè â³äì³÷åíî, 
ùî ïðè öèðîç³ ïå÷³íêè ðàê ðîçâèâñÿ ó 12,28 % õâîðèõ 
íà ÕÂÃ Ñ ³ ó õâîðèõ íà ÕÂÃ Â ó ñï³ââ³äíîøåíí³ 2,5:1 
(òîáòî ó 71,4 % âèïàäê³â – íà òë³ ÕÂÃ Ñ ³ ó 28,5 % âè-
ïàäê³â – íà òë³ ÕÂÃ Â). Âèêîíàí³ ïàðàëåëüí³ ïàòîã³ñ-
òîëîã³÷í³ ³ ã³ñòîõ³ì³÷í³ äîñë³äæåííÿ äàëè çìîãó âè-
çíà÷èòè ì³êðîñêîï³÷í³ õàðàêòåðèñòèêè ðàêó ïå÷³íêè, 
ÿêèé âèíèê ó õâîðèõ íà ÕÂÃ Ñ ³ Â íà òë³ öèðîçó ïå÷³í-
êè, à òàêîæ âèçíà÷èëè äèñïëàñòè÷í³ çì³íè â ïå÷³íö³, 
ÿê³ ñïîñòåð³ãàþòüñÿ â ïåðèôîêàëüíèõ çîíàõ ðàêó ïå-
÷³íêè, ³ ÿê³ ìîæóòü ñïîñòåð³ãàòèñü ïðè öèðîç³ ïå÷³íêè 
ÿê ïðåäèêòîðè éìîâ³ðíîãî ðîçâèòêó ðàêó. 

Äèñïëàñòè÷í³ çì³íè ñòîñóâàëèñü çì³íè ñòðóêòóðè 
ãåïàòîöèò³â (âåëè÷èíè êë³òèí, ê³ëüêîñò³ ÿäåð ³ ÿäå-
ðåöü ð³çíî¿ ù³ëüíîñò³ òà ôîðìè) ³ çðîñòàííÿì ê³ëü-
êîñò³ ñòðóêòóðíî àíîìàëüíèõ ãåïàòîöèò³â, à òàêîæ 
ïðîÿâëÿëèñü òàê çâàíîþ íîäóëÿðíîþ ã³ïåðïëàç³ºþ 
ãåïàòîöèò³â. 

Òàê çâàíà íîäóëÿðíà ã³ïåðïëàç³ÿ ãåïàòîöèò³â äî 
ñüîãîäíÿøíüîãî ÷àñó â³äíîñèòüñÿ äî äèñïëàñòè÷-
íèõ ïðîöåñ³â íåâèçíà÷åíîãî ôóíêö³îíàëüíîãî àáî 
ïàòîëîã³÷íîãî çíà÷åííÿ. Âîíà õàðàêòåðèçóºòüñÿ ìî-
çà¿÷íî-âîãíèùåâîþ ðîçïîâñþäæåí³ñòþ â öèðîòè÷íî 
çì³íåí³é ïå÷³íö³ àáî â ïå÷³íö³ ç òÿæêèì F3 ïîðòàëüíî-
ñåïòàëüíèì ô³áðîçîì. 

Ïðîâåäåíèé ïàòîã³ñòîëîã³÷íèé àíàë³ç îñîáëè-
âîñòåé ðîçâèòêó ðàêó íà òë³ öèðîçó ïå÷³íêè ïîêàçàâ, 
ùî ó õâîðèõ íà ÕÂÃ Ñ ³ Â âèíèêàº ïå÷³íêîâîêë³òèííèé 
àáî ãåïàòîöåëëþëÿðíèé ðàê. Ïðè àíàë³ç³ á³îïòàò³â 
ïå÷³íêè õâîðèõ íà ÕÂÃ ç’ÿñîâàíî, ùî çëîÿê³ñíà ïóõ-
ëèíà ìîæå âèíèêàòè ç òîâñòèõ ïðîøàðê³â ñïîëó÷íî¿ 
òêàíèíè öèðîòè÷íî çì³íåíî¿ ïå÷³íêè ³ â òàêèõ âè-
ïàäêàõ âîíà ò³ñíî ïîâ’ÿçàíà ç ñïîëó÷íîþ òêàíèíîþ 
àáî ìîæå âèçíà÷àòèñü íà â³äñòàí³ â³ä ñïîëó÷íîòêà-
íèííèõ ïðîøàðê³â ³ ³ì³òóâàòè ðàê, ÿêèé íà÷åáòî âè-
íèêàº áåç áóäü ÿêîãî çâ’ÿçêó ç öèðîçîì ïå÷³íêè. Íà 

íàø ïîãëÿä, â³äñóòí³ñòü âèçíà÷àºìîãî â ì³êðîñêîï³ 
âçàºìîçâ’ÿçêó ì³æ öèðîçîì ³ ðàêîì ïîÿñíþºòüñÿ 
äóæå ìàëèì îá’ºìîì ñòîâï÷èêà òðåïàíîá³îïòàòà, â 
ÿêèé íå ïîïàäàº òèïîâà ä³ëÿíêà öèðîçà-ðàêà ïå÷³íêè. 

Ã³ñòîñòðóêòóðà ãåïàòîöåëëþëÿðíîãî ðàêà ïðè 
öèðîç³ ïå÷³íêè ó õâîðèõ íà ÕÂÃ äóæå ïîë³ìîðôíà. Â 
ðàêîâ³é ïóõëèí³ ñïîñòåð³ãàþòüñÿ ïàòîëîã³÷í³ ì³òîçè 
ãåïàòîöèò³â, à òàêîæ ä³ëÿíêè àïîïòîòè÷íîãî ðîçïà-
äó ïóõëèííèõ ãåïàòîöèò³â. Ïóõëèíí³ ãåïàòîöèòè ì³ñ-
öÿìè ì³ñòÿòü çíà÷íî ã³ïåðõðîìí³ ³ ïîë³ìîðôí³ ÿäðà 
ç íàÿâí³ñòþ ã³ãàíòñüêèõ ÿäåð ³ ÿäåðíèõ ñ³ìïëàñò³â, 
ì³ñöÿìè âèçíà÷àþòüñÿ á³ëüø ìåíø ìîíîìîðôí³ çà 
ðîçì³ðàìè ÿäðà ç âàêóîëÿìè. 

Âèñíîâêè. 
Çà äàíèìè ïàòîìîðôîëîã³÷íèõ äîñë³äæåíü á³î-

ïñ³é ïðîòÿãîì 10 ðîê³â ïåðåá³ãó ÕÂÃ öèðîç íà òë³ 
õðîí³÷íîãî â³ðóñíîãî ãåïàòèòó âèíèêàº 25,67 % õâî-
ðèõ, ðàê ïå÷³íêè – ó 12,3 % â³ä âñ³õ õâîðèõ íà öèðîç 
â³ðóñíîãî ãåíåçó, òðèâàëà ðåì³ñ³ÿ – ó 0,67 % õâîðèõ 
íà ÕÂÃ. 

Çà äàíèìè á³îïñ³éíèõ äîñë³äæåíü ì³êðîíîäóëÿð-
íèé öèðîç ïå÷³íêè ä³àãíîñòîâàíî ó 16,67 % õâîðèõ 
íà ÕÂÃ Ñ, ó 4,05 % õâîðèõ íà ÕÂÃ Â ³ 4,95 % õâîðèõ 
íà ÕÂÃ Â+Ñ. Ïðè öèðîç³ ïå÷³íêè, íà òë³ çðîñòàþ÷îãî 
äåô³öèòó ãåïàòîöèò³â, ìàêñèìàëüíî¿ âèðàçíîñò³ äî-
ñÿãàþòü êîìïåíñàòîðíî-ïðèñòîñîâ÷³ òà ïðîë³ôåðà-
òèâí³ ïðîöåñè, ÿê³ íà òë³ ãëèáîêèõ ïîðóøåíü òèïîâî¿ 
ïîðòàëüíî-÷àñòî÷êîâî¿ ãåìîì³êðîöèðêóëÿö³¿ òà ìî-
ëåêóëÿðíî¿ ñòðóêòóðè ïîçàêë³òèííîãî ìîëåêóëÿð-
íîãî ìàòðèêñó ³ ïåðèñèíóñî¿äàëüíèõ ïðîñòîð³â íå 
ïðèçâîäÿòü äî â³äíîâëåííÿ òèïîâî¿ àðõ³òåêòóðè ïå-
÷³íêîâèõ ÷àñòî÷îê. 

Öèðîç ïå÷³íêè ó õâîðèõ íà ÕÂÃ â³äð³çíÿºòüñÿ 
ìîðôîëîã³÷íèìè îçíàêàìè çíà÷íî¿ àêòèâàö³¿ ³ìóíî-
öèòàðíî¿ äåñòðóêö³¿ ïå÷³íêè, à òàêîæ ïðîãðåñóâàííÿ 
ô³áðîçó ³ç ïîñòóïîâèì çíèùåííÿì ³ñòèííèõ ³ õèáíèõ 
ì³êðî÷àñòî÷îê. 

Çà ðåçóëüòàòàìè êë³í³êî-ìîðôîëîã³÷íèõ ñïîñòå-
ðåæåíü ïðè öèðîç³ ïå÷³íêè ó 12,28 % õâîðèõ íà ÕÂÃ 
Ñ ³ ó õâîðèõ íà ÕÂÃ Â ó ñï³ââ³äíîøåíí³ 2,5:1 (òîáòî ó 
71,4 % âèïàäê³â – íà òë³ ÕÂÃ Ñ ³ ó 28,5 % âèïàäê³â – íà 
òë³ ÕÂÃ Â) ðîçâèâñÿ ãåïàòîöåëëþëÿðíèé ðàê ïå÷³í-
êè àöèíàðíî-ñîë³äíî¿, òðàáåêóëÿðíî¿, òðàáåêóëÿð-
íî-òóáóëÿðíî¿ ñòðóêòóðè. Ãåïàòîöåëëþëÿðíèé ðàê 
ïðè öèðîç³ ïå÷³íêè ó õâîðèõ íà ÕÂÃ ìîæå ìàòè ã³ñ-
òîñòðóêòóðó ô³áðîëàìåëÿðíî¿ êàðöèíîìè òà òèïîâî¿ 
ñâ³òëîêë³òèííî¿ êàðöèíîìè ïå÷³íêè. 

Ïåðñïåêòèâè ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü. Â ïî-
äàëüøîìó ïëàíóºòüñÿ âñòàíîâèòè, ÿê³ ùå êë³í³êî-
ìîðôîëîã³÷í³ ñïîñòåðåæåííÿ ìîæëèâ³ ïðè öèðîç³ 
ïå÷³íêè íà òë³ ð³çíèõ ôîðì ÕÂ×. 
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ÃÅÏÀÒÈÒÓ Â, Ñ ³ Â+Ñ
Ãàâðèëþê À. Î., Òóìàíñüêèé Â. Î., Ïåíòþê Í. Î. 
Ðåçþìå. Çà äàíèìè ïàòîìîðôîëîã³÷íèõ äîñë³äæåíü á³îïñ³é ïðîòÿãîì 10 ðîê³â ïåðåá³ãó ÕÂÃ öèðîç íà òë³ 

õðîí³÷íîãî â³ðóñíîãî ãåïàòèòó âèíèêàº ó 25,67 % õâîðèõ, ðàê ïå÷³íêè – ó 12,3 % â³ä âñ³õ õâîðèõ íà öèðîç â³-
ðóñíîãî ´åíåçó. Çà äàíèìè á³îïñ³éíèõ äîñë³äæåíü ì³êðîíîäóëÿðíèé öèðîç ïå÷³íêè ä³àãíîñòîâàíî ó 16,67 % 
õâîðèõ íà ÕÂÃ Ñ, ó 4,05 % õâîðèõ íà ÕÂÃ Â ³ 4,95 % õâîðèõ íà ÕÂÃ Â+Ñ. Ïðè öèðîç³ ïå÷³íêè, íà òë³ çðîñòàþ÷îãî 
äåô³öèòó ãåïàòîöèò³â, ìàêñèìàëüíî¿ âèðàçíîñò³ äîñÿãàþòü êîìïåíñàòîðíî-ïðèñòîñîâ÷³ òà ïðîë³ôåðàòèâí³ 
ïðîöåñè, ÿê³ íà òë³ ãëèáîêèõ ïîðóøåíü òèïîâî¿ ïîðòàëüíî-÷àñòî÷êîâî¿ ãåìîì³êðîöèðêóëÿö³¿ òà ìîëåêóëÿð-
íî¿ ñòðóêòóðè ïîçàêë³òèííîãî ìîëåêóëÿðíîãî ìàòðèêñó ³ ïåðèñèíóñî¿äàëüíèõ ïðîñòîð³â íå ïðèçâîäÿòü äî 
â³äíîâëåííÿ òèïîâî¿ àðõ³òåêòóðè ïå÷³íêîâèõ ÷àñòî÷îê. Çà ðåçóëüòàòàìè ìîðôîëîã³÷íèõ äîñë³äæåíü ïðè öè-
ðîç³ ïå÷³íêè ðîçâèâñÿ ãåïàòîöåëëþëÿðíèé ðàê àöèíàðíî-ñîë³äíî¿, òðàáåêóëÿðíî¿, òðàáåêóëÿðíî-òóáóëÿðíî¿ 
ñòðóêòóðè. 

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: õðîí³÷íèé â³ðóñíèé ãåïàòèò Â, Ñ ³ Â+Ñ, öèðîç ïå÷³íêè, HBV ³ HCV-àñîö³éîâàíà ãåïàòîöå-
ëþëÿðíà êàðöèíîìà, ³ìóíîã³ñòîõ³ì³÷í³ ìàðêåðè. 
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ÂÈÐÓÑÍÎÃÎ ÃÅÏÀÒÈÒÀ Â, Ñ È Â+Ñ
Ãàâðèëþê À. À., Òóìàíñêèé Â. À., Ïåíòþê Í. À. 
Ðåçþìå. Çà äàííûìè ïàòîìîðôîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé áèîïñèé íà ïðîòÿæåíèè 10 ëåò òå÷åíèÿ ÕÂÃ 

öèððîç íà ïî÷âå õðîíè÷åñêîãî âèðóñíîãî ãåïàòèòà âîçíèêàåò ó 25,67 % áîëüíûõ, ðàê ïå÷åíè – ó 12,3 % îò 
âñåõ áîëüíûõ íà öèððîç âèðóñíîãî ãåíåçà. Çà äàííûìè áèîïñèéíûõ èññëåäîâàíèé ìèêðîíîäóëÿðíûé öèð-
ðîç ïå÷åíè äèàãíîñòèðîâàíî ó 16,67 % áîëüíûõ, íà ÕÂÃ Ñ, ó 4,05 % áîëüíûõ íà ÕÂÃ Â è 4,95 % áîëüíûõ íà 
ÕÂÃ Â+Ñ. Ïðè öèððîçå ïå÷åíè íà ôîíå óâåëè÷åíèÿ äåôèöèòà ãåïàòîöèòîâ ìàêñèìàëüíîé âûðàæåííîñòè 
äîñòèãàþò êîìïåíñàòîðíî-ïðèñïîñîáèòåëüíûå è ïðîëèôåðàòèâíûå ïðîöåññû, êîòîðûå íà ôîíå ãëóáîêèõ 
íàðóøåíèé òèïè÷íîé ïàðòàëüíî-äîëüêîâîé ãåìîìèêðîöèðêóëÿöèè è ìîëåêóëÿðíîé ñòðóêòóðû âíåêëåòî÷íî-
ãî ìîëåêóëÿðíîãî ìàòðèêñà è ïåðåñèíóñîèäàëüíûõ ïðîñòðàíñòâ íå ïðèâîäÿò ê âîññòàíîâëåíèþ òèïè÷íîé 
àðõèòåêòîíèêè ïå÷åíî÷íûõ äîëåê. Çà ðåçóëüòàòàìè ìîðôîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ïðè öèððîçå ïå÷åíè 
ðàçâèâàåòñÿ ãåïàòîöåëëþëÿðíûé ðàê àöèíàðíî-ñîëèäíîé, òðàáåêóëÿðíî-òóáóëÿðíîé ñòðóêòóðû. 

Êëþ÷åâûå ñëîâà: õðîíè÷åñêèé âèðóñíûé ãåïàòèò Â, Ñ è Â+Ñ, öèððîç ïå÷åíè, HBV è HCV-àññîöèèðîâàííàÿ 
ãåïàòîöåëëþëÿðíàÿ êàðöèíîìà, èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèå ìàðêåðû. 
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Clinical And Morphological Characteristics Of The Consequences Of Treated Chronic Viral Hepatitis 

B, C And B+C
Gavryluk A. À, Tumanskiy V. A, Pentiuk N. À. 
Summary. According to pathomorphological research of biopsies of the liver in patients with 10 years duration 

of HVH cirrhosis against chronic hepatitis occurs in 25,67 % of patients, liver cancer – in 12,3 % of all patients with 
cirrhosis of viral origin. According to biopsy studies mikronodular cirrhosis was diagnosed in 16,67 % of patients with 
HVH C, 4,05 % of patients in the HVH B and 4,95 % of patients with HVH B + C. In liver cirrhosis, against decreasing 
amount of hepatocytes, reaching maximum expression compensatory adaptive and proliferative processes, which 
on the background of profound disturbances of typical portal-lobular hemomicrocirculation and molecular struc-
ture of extracellular matrix and perysinusoidal spaces do not lead to restoration of the typical architecture of liver 
lobules. According to the results of morphological studies in liver cirrhosis developed hepatocellular cancer with 
acinar-solid, trabecular, trabecular-tubular structure. 

Key words: chronic viral hepatitis B, C and B + C, cirrhosis, HBV and HCV-associated hepatocellular carci-
noma, immunohistochemical markers. 
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