
ЎЗБЕКИСТОН РЕ СПУ БЛИКАСИ СОҒЛИҚНИ САҚЛАШ ВАЗИРЛ ИГИ
ТОШКЕ НТ ТИББИЁТ АКАДЕМИЯСИ

201 , №5 2
2011 йилдан  чиқа  бошлаган

Тошкент

TOSHKENT TIBBIYOT AKADEMIYASI

2023 №7



ISSN2181-7812 www.tma-journals.uz 32 ISSN2181-7812 www.tma-journals.uz 

Выпуск набран и сверстан на компьютерном  
издательском комплексе

редакционно-издательского отдела  
Ташкентской медицинской академии

Начальник отдела: М. Н. Аслонов

Редактор русского текста: О.А. Козлова

Редактор узбекского текста: M.Г. Файзиева

Редактор английского текста: А.Х. Жураев

Компьютерная корректура: З.Т. Алюшева

Учредитель: Ташкентская медицинская академия

Издание зарегистрировано в Ташкентском Городском 
управлении печати и информации

Регистрационное свидетельство 02-00128

Журнал внесен в список, утвержденный приказом № 
201/3 от 30 декабря 2013года

реестром ВАК в раздел медицинских наук
Рукописи, оформленные в соответствии

с прилагаемыми  правилами, просим направлять
по адресу:  100109, Ташкент, ул. Фароби, 2,

Главный учебный корпус ТМА,

4-й этаж, комната 444.
Контактный телефон: 214 90 64

e-mail: rio-tma@mail.ru
rio@tma.uz

Формат 60х84 1/8. Усл. печ. л. 9,75.

Гарнитура «Cambria».
Тираж 150.

Цена договорная.

Отпечатано на ризографе  
редакционно-издательского отдела ТМА.

100109, Ташкент, ул. Фароби, 2.

Вестник ТМА № 7, 2023
РЕДАКЦИОННАЯ КОЛЛЕГИЯ

Главный редактор
проф. А.К. Шадманов

Заместитель главного редактора
проф. О.Р.Тешаев

Ответственный секретарь
проф. Ф.Х.Иноятова

ЧЛЕНЫ РЕДАКЦИОННОЙ КОЛЛЕГИИ
акад. Аляви А.Л. 
проф. Билалов Э.Н. 
проф. Гадаев А.Г. 
проф. Жае Вук Чои (Корея) 
акад. Каримов Ш.И. 
проф. Татьяна Силина (Украина)
акад. Курбанов Р.Д.
проф. Людмила Зуева (Россия) 
проф. Метин Онерчи (Турция) 
проф. Ми Юн (Корея)
акад. Назыров Ф.Г.
проф. Нажмутдинова Д.К.
проф. Саломова Ф.И.
проф. Саша Трескач (Германия)
проф. Шайхова Г.И.

Члены редакционоого совета
проф. Акилов Ф.О. (Ташкент)
проф. Аллаева М.Д. (Ташкент)
проф. Хамдамов Б.З. (Бухaра)
проф. Ирискулов Б.У. (Ташкент)
проф. Каримов М.Ш. (Ташкент)
проф. Маматкулов Б.М. (Ташкент)
проф. Охунов А.О. (Ташкент)
проф. Парпиева Н.Н. (Ташкент)
проф. Рахимбаева Г.С. (Ташкент) 
проф. Хамраев А.А. (Ташкент)
проф. Холматова Б.Т. (Ташкент)
проф. Шагазатова Б.Х. (Ташкент)



6 ISSN2181-7812 http://vestnik.tma.uz

Axtamova O. THE ASSOCIATION BETWEEN 
ADVERSE PREGNANCY OUTCOMES AND 
BACTERIAL VAGINITIS

Ahtamova O. HOMILADORLIKNING YOMON 
NATIJALARI VA BAKTERIAL VAGINIT O’RTASIDA-
GI BOG’LIQLIK

91

Бекметов Р.А., Бабажанов Қ.Б. ЖАРОҲАТДАН 
КЕЙИН ЮЗАГА КЕЛГАН  КОКСАРТРОЗДА ЧА-
НОҚ СОН БЎҒИМИ КАПСУЛАСИДА ЮЗАГА 
КЕЛГАН МОРФОЛОГИК ЎЗГАРИШЛАР

Bekmetov R.A., Babadzhanov G.B. 
MORPHOLOGICAL CHANGES IN THE ARTICULAR 
CAPSULE IN POSTTRAUMATIC COXARTHRITIS 94

Бобомуратов Т.А., Каримова Н.А., Турсунбаев 
А.К., Хабибуллаева Б.Р. ПАТОЛОГИЯ СЕРДЦА 
ПРИ COVID-19 У ДЕТЕЙ

Bobomuratov T.A., Karimova N.A., Tursunbaev 
A.K., Khabibullaeva B.R. CARDIAC PATHOLOGY IN 
COVID-19 IN CHILDREN

99

Жаббаров О.О., Кенжаев М.Л., Турсунова Л.Д. 
АССОЦИАЦИЯ ПОЛИМОРФНЫХ МАРКЕРОВ 
ALUINS/DELI>D ГЕНА ACE И PRO12ALA ГЕНА 
PPARG2 ПРИ ДИАБЕТИЧЕСКОЙ НЕФРОПАТИИ 
У БОЛЬНЫХ СД 2-ГО ТИПА

Zhabbarov O.O., Kenzhaev M.L., Tursunova 
L.D. ASSOCIATION OF ALUINS/DELI>D POLY-
MORPHIC MARKERS OF THE ACE GENE AND 
PRO12ALA OF THE PPARG2 GENE IN DIABETIC 
NEPHROPATHY IN PATIENTS WITH TYPE 2 DM

103

Зайниев А.Ф., Курбаниязов З.Б., Бабажанов 
А.С., Тухтаев Ж.К. ОСОБЕННОСТИ ПРЕДОПЕ-
РАЦИОННОЙ ПОДГОТОВКИ БОЛЬНЫХ ТОК-
СИЧЕСКИМ ЗОБОМ

Zayniyev A.F., Kurbaniyazov Z.B., Babajanov A.S., 
Tuxtayev J.K. FEATURES OF PREOPERATIVE 
PREPARATION OF PATIENTS WITH TOXIC GOI-
TER

108

Индиаминов С.И., Шопўлатов И.Б., Кушбаков 
А.М. ТЎМТОҚ ВОСИТАЛАР ТАЪСИРИ БИЛАН 
БОҒЛИҚ КАФТ СУЯКЛАРИ СИНИШЛАРИНИНГ 
СУД ТИББИЙ ЖИҲАТЛАРИ

Indiaminov S.I., Shopulatov I.B., Kushbakov A.M. 
FORENSIC ASPECTS OF VOLAR FRACTURES AS-
SOCIATED WITH THE IMPACT OF BLUNT OB-
JECTS

114

Lutfullayev G.U., Yunusova N.A. SENSORINEURAL 
HEARING LOSS: AN OBSERVATIONAL STUDY

Lutfullaev G.U., Yunusova N.A. SENSORINEURAL 
ESHITISH HALOKATI: KUZATUV TADQIQOTI 119

Муротов ТМ.Н., Аваков В.Е., Ибрагимов Н.К., 
Ирназаров Ш.О., Игамкулов Б.З. ВЛИЯНИЕ ГИ-
ПЕРТОНИЧЕСКОГО СОЛЕВОГО РАСТВОРА (7%) 
НА ПОКАЗАТЕЛИ ВНУТРИЧЕРЕПНОГО ДАВЛЕ-
НИЯ И МОЗГОВОЕ ПЕРФУЗИОННОЕ ДАВЛЕ-
НИЕ У ПАЦИЕНТОВ С ИЗОЛИРОВАННОЙ ЧЕРЕП-
НО-МОЗГОВОЙ ТРАВМОЙ

Murotov T.M.N., Avakov V.E., Ibragimov N.K., Irnazarov 
Sh.O., Igamkulov B.Z. EFFECT OF HYPERTONIC 
SALINE SOLUTION (7%) ON INTRACRANIAL 
PRESSURE AND CEREBRAL PERFUSION PRESSURE 
IN PATIENTS WITH ISOLATED TRAUMATIC BRAIN 
INJURY

123

Мухаммадиева С.М., Шоджалилов Ш.Ш., 
Исакова Э.И., Исакова М.Б., Иброхимов А.И. 
ТОШКЕНТ ТИББИЁТ АКАДЕМИЯСИ КЎП ТАР-
МОҚЛИ КЛИНИКАСИ РЕВМАТОЛОГИЯ БЎЛИ-
МИДА АКСИАЛ СПОНДИЛОАРТРИТ КЛИНИК 
БЕЛГИЛАРИНИНГ УЧРАШИ

Мukhammadievа S.М., Shodjalilov Sh.Sh., Isakova 
E.I., Isakovа М.B., Иброхимов А.И. CLINICAL 
SIGNS OF AXIAL SPONDYLOARTHRITIS IN THE 
DEPARMENT OF RHEUMATOLOGY OF THE 
MULTIDISCIPLINARY CLINIC OF THE TASHKENT 
MEDICAL ACADEMY

129

Насиров Т.К., Якубов Х.Х. НЕКОТОРЫЕ СУДЕБ-
НО-МЕДИЦИНСКИЕ АСПЕКТЫ ОЦЕНКИ ПО-
СЛЕДСТВИЙ ЛЕГКОЙ ЧЕРЕПНО-МОЗГОВОЙ 
ТРАВМЫ

Nasirov T.K., Yakubov Kh.Kh. SOME FORENSIC 
MEDICAL ASPECTS OF EVALUATING THE 
CONSEQUENCES OF A MILD TRAUMATIC BRAIN 
INJURY

134

Парпибаева Д.А., Салимова Н.Д., Эргашов 
Н.Ш., Турбанова У.В. ФИБРОЗ ПЕЧЕНИ: ПРИО-
РИТЕТНЫЕ НАПРАВЛЕНИЯ ТЕРАПИИ

Parpibaeva D.A., Salimova N.D., Ergashov N.Sh., 
Turbanova U.V. FIBROSIS OF THE LIVER: PRIORITY 
AREAS OF THERAPY

137

Рахимов И.Р., Бабажанов Г.Б. ХОЛЕДО-
ХОЛИТИАЗДА ОШҚОЗОН ОСТИ БЕЗИДА ЮЗАГА 
КЕЛАДИГАН МОРФОЛОГИК ЎЗГАРИШЛАР

Rakhimov I.R., Babadzhanov G.B. 
MORPHOLOGICAL CHANGES OCCURRING IN 
THE PANCREAS IN CHOLEDOCHOLITHIASIS

142

Сабиров У.Ю., Муминова С.Р., Тоиров Б.А. 
КЛИНИКО-МИКРОБИОЛОГИЧЕСКИЕ ОСО-
БЕННОСТИ УГРЕВОЙ БОЛЕЗНИ

Sabirov U.Yu., Muminova S.R., Toirov B.A. CLINICAL 
AND MICROBIOLOGICAL FEATURES OF ACNE 146



ISSN 2181-7812 www.tma-journals.uz 

К
линическая м

едицина

137

УДК: 616.36-002; 616.36-004-07

ФИБРОЗ ПЕЧЕНИ: ПРИОРИТЕТНЫЕ НАПРАВЛЕНИЯ ТЕРАПИИ
Парпибаева Д.А., Салимова Н.Д., Эргашов Н.Ш., Турбанова У.В. 
JIGAR FIBROZI: TERAPIYANING USTIVOR YO‘NALISHLARI
Parpiboeva D.A., Salimova N.D., Ergashov N.Sh., Turbanova U.V.
FIBROSIS OF THE LIVER: PRIORITY AREAS OF THERAPY
Parpibaeva D.A., Salimova N.D., Ergashov N.Sh., Turbanova U.V.
Ташкентская медицинская академия

Maqsad: surunkali virusli gepatit bilan og’rigan bemorlarda jigar fibrozining oldini olish uchun ursodezoksix-
ol kislotasi (ursosan) dozasiga qarab terapiyani optimallashtirish. Material va usullar: surunkali gepatit C bilan 
og’rigan 75 nafar bemor tekshirildi, ular klinik, anamnestik, epidemiologik, biokimyoviy va instrumental tadqiqotlar 
o’tkazildi. Natijalar: surunkali virusli gepatit CVGda ursodezoksixol kislotasini qabul qilish jigarda yallig’lanish jaray-
onlari faolligini pasayishiga olib keladi. Ursosanni qabul qilishda jigar fibrozining rivojlanishi kuzatilmadi, shuning 
uchun kuzatilgan ijobiy o’zgarishlar to’g’ridan-to’g’ri potentsial gepatoprotektor sifatida ushbu preparatning ta’siri-
ga bog’liq bo’lishi kerak. Xulosa: ursodezoksixol kislotasining yuqori dozasini qabul qilish, antiviral ta’sirning yo’qligi-
ga qaramay, surunkali gepatitning faolligi va jigarda fibroz jarayonining ijobiy tendentsiyasiga ega. 

Kalit so’zlar: gepatoprotektorlar, surunkali gepatit, jigar fibrozi.

Objective: Optimization of therapy depending on the dose of ursodeoxycholic acid (ursosan) for the prevention 
of liver fibrosis in patients with chronic viral hepatitis. Material and methods: 75 patients with chronic hepatitis C 
were examined, who underwent clinical, anamnestic, epidemiological, biochemical, and instrumental studies. Results: 
taking ursodeoxycholic acid in chronic viral hepatitis CVH leads to a decrease in the activity of inflammatory processes 
in the liver. While taking ursosan, there was no progression of liver fibrosis, so the observed positive changes should be 
attributed directly to the effects of this drug as a potential hepatoprotector. Conclusions: Taking an increased dose of 
ursodeoxycholic acid, despite the absence of an antiviral effect, tends to have a positive trend in the activity of chronic 
hepatitis and the process of fibrosis in the liver.

Key words: hepatoprotectors, chronic hepatitis, liver fibrosis.

Хронические диффузные заболевания пече-
ни, основную долю которых составляют ви-

русные поражения, являются актуальной пробле-
мой современной гепатологии. В последние годы в 
индустриально развитых странах отмечается уве-
личение заболеваемости вирусными гепатитами В 
и С, которые при хроническом течении в 30% слу-
чаев вызывают развитие цирроза печени (ЦП) [9]. 
По данным мировой литературы, лишь за один день 
от вирусного гепатита и его осложнений погибают 
больше людей, чем от СПИДа в течение года. Гепато-
тропные вирусы вызывают хроническое воспаление 
печени с развитием фиброза. Выраженный фиброз в 
свою очередь вызывает нарушение архитектоники 
органа (дольковой структуры – цирроз печени), что 
сопровождается повышением внутрипеченочного 
сопротивления току крови, с последующим разви-
тием портальной гипертензии [8]. 

Важной клинической задачей врача при обсле-
довании пациента с таким заболеванием, наряду с 
выявлением причины, является оценка его стадии и 
определение активности некрозо-воспалительной 
реакции в ткани печени, что способствует опера-
тивному выбору тактики лечения, улучшению каче-
ства и продлению жизни пациента. Основной путь 
прогрессирования хронического вирусного гепати-
та – процесс фиброгенеза. Завершающая стадия фи-
броза печени (ФП) – цирроз, который, как правило, 
клинически манифестируется своими осложнения-
ми (печеночная недостаточность и портальная ги-
пертензия), что во многом предопределяет плохой 

жизненный прогноз и короткие сроки выживаемо-
сти этой категории больных. 

Вирусный гепатит представляет собой диффуз-
ную воспалительную реакцию печеночной ткани, 
индуцированную инфекцией, т.е. гепатотропными 
вирусами. В случае персистенции вируса гепатита 
С иммунное воспаление формирует патогенетиче-
скую основу фиброгенеза, вследствие чего наступа-
ет цирротическая трансформация и развитие гепа-
тоцеллюлярной карциномы [1,4]. 

Патофизиология. Активация печеночных пе-
риваскулярных стеллатных клеток Ито, которые 
накапливают жир, инициирует фиброз. Они про-
лиферируют, становятся контрактильными и назы-
ваются миофибробластами. Эти клетки продуциру-
ют избыточное количество аномального матрикса 
(состоящего из коллагена, других гликопротеинов 
и гликанов) и матриксцеллюлярных протеинов. 
Купферовские клетки (резидентные макрофаги) 
повреждают гепатоциты, тромбоциты и лейко-
циты. В результате увеличивается количество ре-
активных кислородных форм и медиаторов вос-
паления (например, фактор роста тромбоцитов, 
трансформирующий фактор роста, фактор роста со-
единительной ткани). 

Таким образом, активация стеллатных кле-
ток приводит к нарушениям как в компози-
ции, так и в количестве внеклеточного матрикса. 
Миофибробласты, стимулируемые эндотелином-1, 
вносят свой вклад в повышение резистентности 
портальной вены и повышают плотность аномаль-
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ного матрикса. Фиброзные тракты соединяют вет-
ви приносящих портальных вен и выносящих пе-
ченочных вен, которые идут в обход гепатоцитов, 
ограничивая их кровоснабжение. 

Морфогенез хронического гепатита (ХГ) можно 
рассматривать по трем взаимосвязанным состав-
ляющим: поражение гепатоцитов, реакция непа-
ренхиматозных клеточных популяций печени и ре-
моделирование соединительной ткани – развитие 
фиброза. Эволюция фиброза при ХГ представляет-
ся как первичный фиброз портальных трактов, по-
следующее распространение по направлению к цен-
тральной вене и соседним портальным трактам с 
образованием портопортальных и портоцентраль-
ных септ [6].

Следовательно, фиброз вносит свою роль как в 
ишемию гепатоцитов (вызывая гепатоцеллюляр-
ную дисфункцию), так и в портальную гипертензию. 
Выраженность ишемии и портальной гипертензии 
определяет степень поражения печени. Например, 
врожденный печеночный фиброз поражает ветви 
портальных вен и в основном не затрагивает парен-
химу. Результатом является портальная гипертен-
зия с умеренным нарушением гепатоцеллюлярной 
функции.

За последние три десятилетия оценка значе-
ния ФП в практической медицине претерпела кар-
динальные изменения: от «стабильного состояния, 
отражающего излечение с анатомическим дефек-
том» до «жизненно важного, динамичного синдрома 
практической гепатологии, определяющего прогноз 
больных с хроническими заболеваниями печени». 

Предикторами фиброза печени, ассоциирован-
ных с увеличением скорости развития является ин-
дивидуальный прогноз пациента: длительность 
воздействия этиологического фактора, пожилой 
возраст на момент заражения, мужской, пол, гено-
тип вируса (HCV-1), высокий уровень виремии, дру-
гие сопутствующие вирусы (микст-гепатиты, ВИЧ), 
холестаз, инсулинорезистентность, синдром пере-
грузки железом, сопутствующая сердечная недо-
статочность, злоупотребление алкоголем (более 
50 г в день) [2,7]. По данным литературы, усиление 
фиброза в печени достоверно взаимосвязано с ин-
дексом массы тела пациента, тромбоцитопенией, 
увеличением СОЭ, гипербилирубинемией, гипоаль-
буминемией [2].

Таким образом, патогенез ФП на сегодняшний 
день рассматривается как эволюционный процесс, 
включающий интимные взаимодействия всех кле-
ток печени (звездчатых клеток, клеток Ито, ма-
крофагов, эндотелиоцитов) и представляющий 
собой последовательную цепь событий: поврежде-
ние, активацию фиброзопродуцирующих клеток, 
эндотелиальную дисфункцию, развитие внутри-
печеночной (синусоидальной) портальной гипер-
тензии, стимуляцию неоангиогенеза с последую-
щим накоплением соединительной ткани в органе. 
Соответственно, предикторами активного фибро-
генеза будут являться не только факторы, стимули-
рующие рост соединительной ткани, но и причины, 

усугубляющие вышеописанные факторы этого мно-
гогранного процесса [10]. Существуют эксперимен-
тальные доказательства обратимости процессов ФП 
и цирроза [6,10]. Достигнутый прогресс привел к по-
ниманию того, что эффективная этиотропная и ан-
тифибротическая терапия существенно изменит ве-
дение таких пациентов и обеспечит благоприятный 
прогноз даже при уже развившемся ЦП. В то же вре-
мя клиническая картина ФП, методы его неинва-
зивной диагностики и динамического контроля, а 
также возможности фармакологического действия 
остаются во многом малоизученными [7].

Весомыми аргументами в пользу необходимо-
сти изучения фиброза печени служат следующие 
обстоятельства: пациенты с выраженным фибро-
зом, которые входят в группу высокого риска разви-
тия осложнений цирроза и рака печени [9], тяжелый 
фиброз влияет на эффективность лечения, удлиня-
ет сроки терапии и способствует назначению уве-
личенных доз препаратов [6,8]. Следовательно, 
оптимизация антифибротической терапии дает воз-
можность обратного развития фиброза на фоне ле-
чения [4,10].

В этой связи ранняя диагностика, определе-
ние лабораторных маркеров фиброза, разработка 
и внедрение малоинвазивных, эффективных и до-
ступных методов оценки выраженности и темпов 
прогрессирования ФП, а также его коррекция ле-
карственными препаратами представляются очень 
важной задачей современной практической гепато-
логии [9,10]. При выборе приоритетных направле-
ний терапии все основные клинико-биохимические 
синдромы следует рассмотреть с точки зрения их 
влияния на фиброгенез (синдром цитолиза, внутри-
печеночный холестаз) [6,9,10]. Целью патогенетиче-
ского лечения являются восстановление мембран 
гепатоцитов и, как следствие, уменьшение цито-
лиза, уменьшение повреждения печени, снижение 
риска осложнений. Следовательно, выбор препара-
тов должен определяться наличием доказательной 
базы, сформированной на основании имеющихся ка-
чественных клинических исследований (КИ) [3]. 

Все лекарственные средства для терапии фибро-
за теоретически можно разделить на две большие 
группы: препараты, действующие на конкретные 
механизмы фиброгенеза, и препараты неспецифи-
ческого действия [4]. К препаратам, действующим 
на конкретные механизмы фиброгенеза, относят 
интерфероны, синтетические аналоги нуклеозидов, 
препараты урсодезоксихолиевой кислоты (УДХК) 
[7,6], препараты, снижающие концентрацию ФНО-α 
(пентоксифиллин), препараты, подавляющие избы-
точную активацию макрофагов (ингибиторы рецеп-
торов ангиотензина) [5], антагонисты эндотелина 
(бозентан). К препаратам неспецифического дей-
ствия относят мембраностабилизаторы и антиокси-
данты и флавоноиды [5,7].

Для эффективного воздействия на многокомпо-
нентный механизм развития фиброзных изменений 
печени целесообразно применение препаратов, воз-
действующих на большинство значимых этапов фи-
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брогенеза. Именно поэтому в основных требованиях 
к идеальному гепатопротектору (согласно R. Preisig) 
одним из пунктов является адекватное подавление 
фиброгенеза.

Согласно рандомизированным КИ, наиболее пол-
но этим требованиям отвечает урсодезоксихоли-
евая кислота. УДХК стабилизирует мембраны ге-
патоцитов и холангиоцитов, оказывает прямое 
цитопротективное действие, обладает холелито-
литическими, желчегонными, гепатопротективны-
ми, гипохолестеринемическими свойствами [2,4,8]. 
УДХК была идентифицирована в 1902 г. из желчи 
белого медведя Хаммарстеном и выделена и кри-
сталлизована Шодой [7]. УДХК используется во всем 
мире для лечения хронических заболеваний печени 
[8]. Следовательно, поиск оптимизированной тера-
пии на многокомпонентный механизм развития фи-
брозных изменений печени актуален и требует но-
вейших исследований.

Цель исследования
Оптимизация терапии в зависимости от дозы 

УДХК (урсосана) для профилактики фиброза печени 
у больных хроническим вирусным гепатитом.

Материал и методы 
Исследование основано на общенаучных ме-

тодах, данных научной литературы, результатах 
собственных клинико-лабораторных и инстру-
ментальных наблюдений, включающих общеклини-
ческое обследование. На базе НИИЭМИЗ Республики 
Узбекистан обследованы 75 больных ХГС (49% муж-
чин и 51% женщин) в возрасте от 22 до 60 лет (сред-
ний возраст 42,5±8,75 года). Исследование прово-
дили с соблюдением принципов добровольности и 
конфиденциальности. По данным клинико-анам-
нестических, эпидемиологических, биохимических, 
инструментальных исследований согласно клас-
сификации хронических гепатитов (Лос-Анджелес, 
1994), у 78% пациентов гепатит С был впервые ди-
агностирован при скрининговом обследовании на 
маркеры вирусов гепатита, 22% пациентов целена-
правленно проходили обследование из-за наличия 
определенных клинико-лабораторных нарушений 
(умеренное повышение активности АЛТ, обнаруже-
ние гепатомегалии по данным УЗИ, иногда – астено-
вегетативный и диспепсический синдромы). 

Критериями исключения пациентов из исследо-
вания служили субкомпенсированный и декомпен-
сированный цирроз печени (по Сhild – Pugh, 1973), 
хронический алкоголизм, сахарный диабет, арте-
риальная гипертензия. Контрольную группу со-
ставили 30 практически здоровых добровольцев 
(8 женщин и 22 мужчины). Серологические и био-
химические исследования проводились в клинике 
Медицинского центра «Иродамед». ХГС диагности-
ровался на основании обнаружения в крови мар-
керов вируса: метод иммуноферментного анализа 
(ИФА) серологических маркеров к HCV и обнаруже-
ние РНК возбудителя в сыворотке крови больного 
методом полимеразной цепной реакции (ПЦР). 

Клинико-лабораторное обследование проводи-
ли до начала терапии и через 4 недели. Стандартное 

клинико-биохимическое исследование включало 
общепринятые клинические параметры и оценку 
биохимических показателей (АЛТ, АСТ, фракции би-
лирубина, общий белок и альбумин, глюкоза, тром-
боциты). Вариации встречаемости генотипов HCV у 
пациентов с ХГ выглядят следующим образом: HCV-
1 – 50%, HCV-2 – 10%, HCV-3 – 40%. Достоверной раз-
ницы в частоте встречаемости генотипов у мужчин 
и женщин не выявлено (р=0,78). Сроки заболевания: 
течение HCV-инфекции до 2-х лет зарегистрировано 
у 30%, от 2-х до 5 лет – у 35%, от 5 до 10 лет – у 20,2%, 
более 10 лет – у 14,8%. Длительность ХГС в среднем 
составила 5,4±0,9 года. 

В качестве референсного метода оценки выра-
женности фиброза была использована ультразвуко-
вая эластометрия (УЗЭ) печени с оценкой плотности 
печени по шкале «Metavir». Диагностику проводи-
ли с помощью аппарата Fibroscan 502 (Echosens, 
Франция). Оцениваемый объем печени при этом ме-
тоде в 200-300 раз больше, чем объем образца биоп-
тата.

Для оценки стадии ФП у обследованных мето-
дом УЗЭ были использованы пороговые значения, 
предложенные гепатологами В.Т. Ивашкиным, Ч.С. 
Павловым [6]. Эти величины очень близки к тем, ко-
торые используют некоторые зарубежные исследо-
ватели [2]. Если показатель плотности по данным 
УЗЭ был менее 5,8 кПа, делали вывод об отсутствии 
фиброза (стадия F0). Если показатели были в интер-
вале от 5,8 до 7,1 кПа, то можно делать вывод о I ста-
дии фиброза (F1). Показатели эластичности печени 
от 7,2 до 9,5 кПа позволяют сделать вывод о II ста-
дии фиброза (F2), при показателях от 9,6 до 12,5 кПа 
диагностируют III стадию фиброза (F3). Если плот-
ность печени превышала 12,5 кПа, определяли цир-
роз печени (F4).

По результатам исследования пациенты были 
разделены на подгруппы в зависимости от данных 
фиброэластометрии, т.е. стадии фиброза. Подгруппа 
F0 с нормальной плотностью печени включала 29 
(38%) обследованных. Следующая подгруппа паци-
енты с фиброзом стадии F1-F4 – 47 (62% ) пациента. 
Фиброз I степени (F1) выявлен у 17 (23%) больных. 
II стадия (F2) диагностирована у 13 (17%) участни-
ков исследования, III стадия (F3) – у 5 (7%), 11(15%) 
больных имели фиброз IV стадии (F4), что соответ-
ствует ЦП в исходе ХГ.

Обследованные больные на фоне базисной тера-
пии получали стандартное лечение в соответствии 
с клиническими рекомендациями. Принцип разде-
ления больных на группы зависел от стадии фибро-
за и суточной дозировки УДХК на фоне стандартной 
терапии. 38 пациентов 1-й группы на фоне базис-
ной терапии согласно клиническим рекомендаци-
ям принимали УДХК (урсосан) в дозе 500 мг/сут, 37 
больных 2-й группы получали этот препарат в дозе 
1000 мг/сут. Клинико-лабораторное обследование 
проводили до начала лечения и через 4, 8 и 12 не-
дель. 

Полученные данные обрабатывали с помощью 
статистических программ. Критический уровень 
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значимости принимали равным 0,05. Проверку на 
соответствие распределения нормальному для по-
следующего анализа количественных переменных 
проводили при помощи одновыборного критерия 
Колмогорова – Смирнова.

Результаты исследования
У пациентов был достоверно повышен уровень 

трансаминаз АЛТ и АСТ, что свидетельствует о нали-
чии синдрома цитолиза. У 33% обследованных лиц 
гиперферментемия отсутствовала. Средний уровень 
АЛТ у больных ХГ в 3,2 раза превышал контрольное 
значение и составлял 58% (р<0,001). Концентрация 
АСТ была почти в 2 раза выше, чем у здоровых – 37% 
(р<0,001). Выраженное повышение гипербилируби-
немии за счет содержания конъюгированного би-
лирубина подтверждает наличие холестатического 
синдрома у больных ХГ. Среднее содержание конъ-
югированного билирубина у лиц этой группы было 
равно 4,0 мкмоль/л (р=0,005), при этом гиперби-
лирубинемию имели 20% больных ХГ. Уменьшение 
количества тромбоцитов наблюдалось у 15% па-
циентов с ХГ (р=0,04). У мужчин с ХГ уровень АЛТ 
(р=0,001), АСТ (р=0,04), концентрация прямого би-
лирубина (р=0,01) были значительно выше, чем у 
женщин. Эти данные свидетельствует о корреляции 
выраженности синдромов цитолиза, холестаза и ме-
зенхимального воспаления при ХГ с мужским полом. 
При анализе биохимических параметров, отражаю-
щих функцию печени в зависимости от уровня ви-
русемии у пациентов с высокой вирусной нагруз-
кой (ВН) (медиана – 5,65х106 копий/мл), отмечено 
более значительное повышение уровней цитоли-
тических ферментов АЛТ и АСТ, концентрации об-
щего прямого билирубина (соответственно р=0,01 
и р=0,04), чем у больных, имеющих низкий уровень 
вирусемии, что свидетельствует об ассоциации вы-
раженности синдромов цитолиза и холестаза с вы-
сокой ВН.

Как показали полученные нами результаты, с 
увеличением возраста наблюдалось нарастание фи-
броза особенно значимо при переходе в выраженную 
стадию (F3) из умеренной (F1–2) (р=0,04) ,что под-
тверждается корреляционным анализом между воз-
растом и стадией заболевания (р=0,01). Плотность 
печени у мужчин (n=37) по данным УЗЭ составля-
ла 7,8 (6,5; 10,15) кПа и была значимо больше, чем у 
женщин (n=38) – 6,75 (5,5; 8,7) кПа (р=0,03). То есть, 
у мужчин наблюдались более выраженные призна-
ки ФП. 

Среди пациентов с ХВГ составила генотип HCV-
1 встречался у 50%, HCV-2 – у 10% и HCV-3 – у 40%. 
Достоверной разницы в частоте встречаемости ге-
нотипов у мужчин и женщин не выявлено (р=0,78). 
Анализ распределения генотипов HCV в подгруп-
пе больных с отсутствием фиброза (F0) и у пациен-
тов со стадиями F1 4 не выявил достоверной разни-
цы в частоте встречаемости HCV-1, HCV-2 и HCV-3 
(р=0,78). Плотность печени по данным УЗЭ в под-
группе больных с генотипом HCV-1 в среднем соста-
вила 6,65 (5,3; 7,8) кПа, значимых не отличаясь от 
таковой у пациентов с генотипами HCV-2 и HCV-3, 

у которых этот показатель в среднем был равен 6,7 
(5,5; 8,3) кПа (р=0,9). Таким образом, параметры фи-
броза у пациентов с разными генотипами вируса до-
стоверно не различались. 

Уровень вирусемии у пациентов составил в сред-
нем 3,75 (1,3; 8,8)х106 копий/мл. Показатели демон-
стрировали большие разбросы значений. ВН у 67% 
больных была высокой – выше 2х106 копий/мл и 
в среднем составляла 5,65 (3,45;14,0)х06 копий/мл. 
У 33% пациентов уровень вирусемии был низкий 
– ниже 2х106 копий/мл, в среднем – 0,92 (0,35;1,2)
х106 копий/мл. ВН у мужчин с ХГ составляла 5,9 
(2,1;15)х106 копий/мл и была почти в 2 раза выше, 
чем у женщин – 3,0 (1; 5,1)х106 копий/мл (р=0,004). 
Самым высоким уровень вирусемии был у пациен-
тов со стадией F4 и имел значения 6,4 (3,2; 41,7)х106 
копий/мл (р=0,04). Плотность печени по данным 
УЗЭ в подгруппе больных с низкой ВН (медиана – 
0,92х106 копий/мл) составила 6,3 (5,0; 8,6) кПа, у па-
циентов с высокой вирусемией (медиана – 5,65х106 
копий/мл) – 6,65 (4,9; 8,4) кПа, что не имело досто-
верных различий (р=0,3). 

Таким образом, ФП при ХГС исключается при 
значении количества тромбоцитов более 282х109/л 
(чувствительность – 100%, специфичность – 77,8%), 
альбумина более 47,3 г/л (чувствительность – 96%, 
специфичность – 73,3%). 

По данным биохимических и общеклинических 
параметров у 67% больных ХГ регистрировался 
синдром цитолиза разной степени выраженности, у 
20% был выявлен синдром холестаза, тромбоцито-
пения наблюдалась у 13% пациентов.

Следует также отметить наличие взаимосвя-
зи выраженности процессов фиброза и регенера-
ции гепатоцитов с синдромом холестаза при ХГ. 
Параметры фиброза у пациентов с разными геноти-
пами вируса не имели достоверных различий. Таким 
образом, репликативная активность HCV более вы-
ражена у мужчин и сопровождается прогрессиро-
ванием фиброза. При этом у лиц, инфицированных 
HCV-1, значительно активизированы процессы реге-
нерации в печени.

По-видимому, прогрессирование процессов фи-
броза при патологии печени связано с активацией 
репаративных механизмов при ее хроническом вос-
палении, отражающих степень повреждения ткани 
печени.

Таким образом, точная оценка активности фи-
броза печени и степени воспалительного процес-
са при хронических вирусных гепатитах и особен-
но ранняя диагностика имеют решающее значение 
для прогноза течения заболевания. Увеличение 
уровня маркеров фиброза и воспаления прогнози-
рует риск перехода фиброза печени в цирроз. У об-
следованных пациентов с хроническими вирусны-
ми гепатитами установлены значимые ассоциации 
степени плотности печени по данным УЗЭ с синдро-
мом холестаза, тромбоцитопении, а также показате-
лем вирусной нагрузки. Комплекс лабораторно-диа-
гностических параметров, отражающих механизмы 
формирования фиброза, позволят определить его 
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выраженность и темпы развития, а также прогнози-
ровать риск развития цирроза печени. 

На момент включения в исследование 67% боль-
ных жаловались на признаки астении, 20% – на при-
знаки диспепсии, 13% отмечали болезненность в 
области правого подреберья. При осмотре увеличе-
ние размеров печени по Курлову отмечалось у 78% 
больных, желтушность кожных покровов и склер 
– у 10%, спленомегалия – у 7%, признаки геморра-
гического синдрома – у 6%. К 12-й неделе на фоне 
терапии у больных нормализовалось общее состоя-
ние, исчезли жалобы на слабость, тяжесть в правом 
подреберье. К 12-й неделе у пациентов, принимав-
ших УДХК (урсосан) в суточной дозе до 500 мг/сут, 
наблюдалось достоверное снижение уровня фер-
ментов цитолиза АЛТ и АСТ в среднем на 20%. У па-
циентов 2-й группы, получавших УДХК (урсосан) в 
суточной дозе до 1000 мг/сут, эти показатели прак-
тически достигали нормальных значений. Отмены 
препарата по медицинским показаниям не потре-
бовалось. Прием УДХК (урсосана) 1000 мг/сут в те-
чение 12 недель назначалось у больных с наиболее 
выраженными фиброзными изменениями печени в 
течение длительного времени, что согласуется с ра-
нее проведенным исследованием S. Sato, в котором 
было показано достоверное снижение содержания 
АЛТ и АСТ при назначении дозы 900 мг/сут по срав-
нению 600 мг/сут. Кроме положительной динами-
ки уровня аминотрансфераз в данном исследовании 
наблюдалось увеличение количества тромбоцитов. 
Как известно, при ХВГ количество тромбоцитов в 
крови отражает гистологическую картину печени. 
При низком содержании тромбоцитов фиброзных 
изменений в печени прогрессируют. 

Выводы
1. Прием УДХК при ХВГ приводит к уменьшению 

активности воспалительных процессов в печени. На 
фоне приема УДХК не было отмечено прогрессиро-
вания фиброза печени, поэтому наблюдаемые поло-
жительные изменения следует отнести непосред-
ственно к ее эффектам в качестве потенциального 
гепатопротектора.

2. Прием препарата УДХК (урсосан) в суточной 
дозе до 1000 мг/сут с учетом стадии фиброза на ос-
новании данных фиброэластометрии достоверно 
влияет на процесс фиброгенеза. 

3. Прием повышенной дозы урсодезоксихолевой 
кислоты, несмотря на отсутствие противовирусного 
эффекта, оказывал положительное влияние на ак-
тивность хронического гепатита и процесс фибро-
зообразования в печени.
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ФИБРОЗ ПЕЧЕНИ: ПРИОРИТЕТНЫЕ 
НАПРАВЛЕНИЯ ТЕРАПИИ
Парпибаева Д.А., Салимова Н.Д., 
Эргашов Н.Ш., Турбанова У.В. 

Цель: Оптимизация терапии в зависимости от 
дозы урсодезоксихолевой кислоты (урсосана) для 
профилактики фиброза печени у больных хрониче-
ским вирусным гепатитом. Материал и методы: 
обследованы 75 больных хроническим гепатитом 
С, у которых проводились клинико-анамнестиче-
ские, эпидемиологические, биохимические, инстру-
ментальные исследования. Результаты: прием 
урсодезоксихолевой кислоты при хроническом ви-
русном гепатите ХВГ приводит к уменьшению ак-
тивности воспалительных процессов в печени. На 
фоне приема урсосана не было отмечено прогрес-
сирования фиброза печени, поэтому наблюдаемые 
положительные изменения следует отнести непо-
средственно к эффектам этого препарата в качестве 
потенциального гепатопротектора. Выводы: прием 
повышенной дозы урсодезоксихолевой кислоты, не-
смотря на отсутствие противовирусного эффекта, 
имеет тенденцию положительной динамики на ак-
тивность хронического гепатита и процесс фибро-
зообразования в печени.

Ключевые слова: гепатопротекторы, хрониче-
ский гепатит, фиброз печени.


