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SUMMARY.�The�level�of�various�oncomarkers�at�89
patients� with� chronic� hepatitis� C� has� been
researched.� It� has� been� established� that� the
intensifying� of� fibrogenesis� processes� is
accompanied�by�the� increase�of�serum�content�of
б-fetoprotein� (AFP)� and� the�decrease�of� albumen
synthesis.�The�most�significant�increase�of�AFP�level
is�observed�on�the�stage�of�severe�fibrosis�with�its
following�decrease� at� the� transformation� into� liver
cirrhosis.
The� alterations� of� AFP� content� at� simultaneous
lowering� of� hepatic� protein� synthetic� function
(hypoalbuminemia)� testify� to� the� progressing� of
cirrhtic�processes�with�the�transformation�into�liver
cirrhosis� against� a� background� of� regeneration
inhibition� or� even� formation� of� primary
hepatocarcinoma.
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Вивчений� зв’язо±�між� наявністю� і� типами� ±ріо-
�лоб¾лінемії�та�особливостями�перебі�¾�хронічно�о
�епатит¾� С� (ХГС).� Встановлено� переважне� фор-
м¾вання� хронічно�о� �епатит¾� С� з� висо±ою� а±тив-
ністю� трансаміназ� ¾� хворих� без� с¾п¾тньої� ±ріо�ло-
б¾лінемії,� з�низь±ою�а±тивністю�–�при�±ріо�лоб¾лі-
немії� 3-�о� тип¾,� з� хвилеподібним� перебі�ом� –� ¾
випад±¾� ±ріо�лоб¾лінемії� 2-�о� тип¾.

Проблема�хронічних�вірÀсних� �епатитів�протя�ом
останніх�десятиліть� залишається�вельми�а³тÀальною
для� пра³тичної� охорони� здоров’я.�Особлива� Àва�а

приділяється� �епатитÀ�С� через�дÀже�висо³ий�відсо-
то³� Àс³ладнень� і� несприятливих� вислідів.�Порівняно
з�HB-вірÀсною� інфе³цією,�при�ньомÀ�спостері�ається
не� тіль³и� значно�більший� відсото³�формÀвання�ци-
розÀ� і�ра³À�печін³и,�але�й�відчÀтно�вищий�ризи³�роз-
вит³À�позапечін³ових�проявів.�Серед�останніх�–�вас-
³Àліти,� Àраження�ш³іри,�нервової�системи,� ³іст³ово�о
моз³À� тощо� [1].�ПровіднÀ�пато�енетичнÀ�роль� À�роз-
вит³À�Àс³ладнень,�на�дÀм³À�більшості�авторів,�віді�ра-
ють� термолабільні�біл³и�–� ³ріо�лобÀліни� [2].

Розрізняють� 3� основні� типи� ³ріо�лобÀлінів:
моно³лонові� (1-й� тип),� ³омпле³си�моно-� і� полі³ло-
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нових� (2-й)� і� полі³лонові� (3-й).�Останні� 2� типи� ча-
сто�називають�змішаними.�Кріо�лобÀліни�1-�о�типÀ
переважно� виявляють� при� дея³их� варіантах� зло-
я³існих� пÀхлин� і� лімфопроліферативних� хворобах.
Натомість� À� пацієнтів� з� �епатитом�С�моно³лонова
³ріо�лобÀлінемія� (КГЕ)� пра³тично� не� спостері-
�ається� [3].

ЧастотÀ� виявлення� і� хара³теристи³À� позапечін-
³ових� проявів� ХГС� залежно� від� наявності� і� типÀ
³ріо�лобÀлінемії� ми� детально� висвітлили� À� ряді
попередніх� пÀблі³ацій� [4].� При� подальших� дослі-
дженнях� бÀв� виявлений� вплив� ³ріопатії� на� перебі�
�епатитÀ,� зо³рема� –� через� їх� здатність� зворотно
чи� незворотно� зв’язÀвати� віріони.�Метою� роботи
бÀло�виявити�зв’язо³�³ріопатії�різних�типів�з�особ-
ливостями� ³лінічно�о� перебі�À� HCV-інфе³ції.

Ìàòåð³àëè ³ ìåòîäè

Обстежено�297�хворих�на�ХГС,�серед�я³их�бÀло�150�жіно³

і�147�чолові³ів�ві³ом�від�20�до�72�ро³ів.�У�дослідження�бÀли

залÀчені�лише�пацієнти�з�моно-HCV-інфе³цією,�без�анамнес-

тичних�даних�за�зловживання�ал³о�олем,�ви³ористання�нар-

³отичних�чи�то³сичних�засобів,�озна³�цирозÀ�печін³и.�Для

встановлення�вмістÀ�³ріо�лобÀлінів�ви³ористовÀвалась�ме-

тоди³а� [5],�принцип�я³ої�поля�ає�À�вираховÀванні�різниці

оптичних�щільностей�розчинÀ�сироват³и�³рові�À�веронал-ме-

диналовомÀ�бÀфері�(рН=8,6)�при�4�°С�та�37�°С.�Типи�³ріо�ло-

бÀлінів�визначали�за�раніше�запропонованою�нами�методи-

³ою��істерезисних�³ривих�оптичної�щільності�[6].

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü òà ¿õ îáãîâîðåííÿ

Серед�297� обстежених� À� 217� (73,1�%)� виявлені
різні� ³онцентрації� ³ріо�лобÀлінів� À� сироватці� ³рові.

При�цьомÀ�À�152�з�них�(51,2�%�від�Àсіх�хворих�з�HCV-
інфе³цією)� виявили� ³ріо�лобÀліни� 3-�о� типÀ� і� лише
À�65� (21,9�%)� –� 2-�о.�Важливо� відзначити,�що� три-
валість� �епатитÀ� (від� анамнестичних� в³азіво³�щодо
можливості� інфі³Àвання� або� від� перших� ³лінічних
проявів)� в� Àсіх� �рÀпах� бÀла� різною.� При� цьомÀ
найбільш� тривалий� анамнез� хвороби� хара³терний
для� пацієнтів� з� КГЕ� 2-�о� типÀ� –� (5,3±0,6)� ро³À� по-
рівняно�з�(2,1±0,3)�ро³À�À�хворих�без�сÀпÀтньої�³ріо-
�лобÀлінемії� і� (2,7±0,4)� ро³À� –� за� Àмови� сÀпÀтньої
³ріо�лобÀлінемії�3-�о�типÀ�(Р<0,05�для�обох�випад³ів).

Вражає�той�фа³т,�що�більшість�пацієнтів�з�HCV-
інфе³цією� і� сÀпÀтньою�³ріо�лобÀлінемією�3-�о� типÀ
(124� зі� 152� хворих,� 81,6�%)� потрапила� під� на�ляд
інфе³ціоністів� і� �астроентероло�ів� ціл³ом� випад-
³ово.� Частина� з� них� (64,1�%)� потерпала� від� симп-
томів� вас³Àлітів,� синдромÀ� Рейно,� артропатій,� 47
осіб� (30,9�%)� вважали� себе� ціл³ом� здоровими.

Я³що� À� хворих� на� ХГС� без� сÀпÀтньої� ³ріопатії
чіт³о� домінÀвали� симптоми� Àраження� печін³и,� то
за� наявності� КГЕ�3-�о� типÀ� переважали�позапечін-
³ові� прояви.� У� той� же� час,� À� пацієнтів� з� КГЕ� 2-�о
типÀ� одна³ово� часто� виявляли� я³� печін³ові,� та³� і
позапечін³ові� симптоми.

Значні� відмінності� спостері�али� та³ож� і� за� час-
тотою�за�острень�протя�ом�ро³À� (табл.� 1).

Найчастіше� за�острення� HCV-інфе³ції� реєстрÀ-
вали�на�тлі�сÀпÀтньої�КГЕ�2-�о�типÀ,�найрідше�–�на
тлі� КГЕ� 3-�о� типÀ� (Р<0,05).� За� рахÀно³� частих� ³о-
рот³очасних� за�острень� ³лінічний� перебі�� �епа-
титÀ�та�динамі³а�а³тивності�АлАТ�À�та³их�пацієнтів
найчастіше�мали� специфічний� хвилеподібний� пе-
ребі��(табл.� 2).

Серед� хворих� без� сÀпÀтньої� КГЕ� переважали
пацієнти� без� виражених� ³оливань� À� перебі�À� хво-

По³азни³� Усі�хворі,�n=297� Без�КГЕ,�n=80� КГЕ�2-�о�типÀ,�n=65� КГЕ�3-�о�типÀ,�n=152�
Число�за�острень� 1,8±0,6� 2,7±0,3� 5,2±0,3*� 0,8±0,2*+�
 

Таблиця�1

Число�за�острень�HCV-інфе³ції�протя�ом�1�ро³À

Ïðèì³òêè (òóò ³ äàë³): * – ð³çíèöÿ äîñòîâ³ðíà (Ð<0,05) ïîð³âíÿíî ç õâîðèìè áåç ÊÃÅ; + – ç ÊÃÅ 2-ãî òèïó.

А³тивність�АлАТ�
ГрÀпа�

стій³о�підвищена�� стій³о�нормальна�
Хвилеподібний� 

перебі��

Без�КГЕ,�n=80� 77,5� 13,8� 8,7�
З�КГЕ�2-�о�типÀ,�n=65� 27,7*� 3,1*� 69,2*�
З�КГЕ�3-�о�типÀ,�n=152� 2,6*+� 80,3*+� 17,1+�

 

Таблиця� 2

Розподіл�хворих�за�особливостями�³лінічно�о�перебі�À� HCV-інфе³ції�залежно�від�наявності� і
типÀ�КГЕ,�%
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роби.� У� них� найчастіше� виявляли� стій³о,� але� не-
значно� підвищені� по³азни³и� АлАТ.� У� випад³À� КГЕ
3-�о� типÀ� ХГС� перебі�ав� зі� стій³о� нормальною� а³-
тивністю� печін³ових� амінотрансфераз� À� 80,3� %
хворих.

Найбільш�серйозні�і��либо³і�зміни�з�бо³À�печін-
³и�виявляли�при�2-мÀ� типі�КГЕ� (табл.� 3).

Та³,� ³іль³ість� пацієнтів� зі� збільшеними� розмі-
рами� печін³и� (>1� см)� À� цій� �рÀпі� бÀла� Àдвічі
більшою,� ніж� À� хворих� без� ³ріопатії,� і� майже� À� 7
разів�більшою,� ніж�при�3-мÀ� типі� КГЕ.�Натомість� À
пацієнтів� з� 3-м� типом� КГЕ� болі� À� правомÀ� підре-
бер’ї,�збільшення�розмірів�печін³и� і�селезін³и�спо-
стері�али�достовірно�рідше,�ніж�À��рÀпах�з�2-м�ти-
пом� КГЕ� чи� без� неї� (Р<0,05).� Це� Àз�оджÀється� з
даними� інших� дослідни³ів,� я³і� свідчать� про� вищÀ
інтенсивність� реплі³ації� вірÀсÀ� �епатитÀ� С� при� 2-
мÀ� варіанті� ³ріопатії,� порівняно� з� 3-м� [2].

Ма³симальні� зміни� лабораторних� по³азни³ів
фÀн³ції� печін³и� виявлені� À� пацієнтів� з� сÀпÀтньою
КГЕ�2-�о�типÀ�(табл.�4).

Та³им� чином,� для� КГЕ� 3-�о� типÀ� більш� хара³-
терними� є� «периферичні»� прояви,� з� Àраженням
ш³іри,�сÀдин,�сÀ�лобів,�периферичної�нервової�си-
стеми,�а�та³ож�ниро³�з�домінÀючим�нефротичним
синдромом.�При�цьомÀ�печін³ові�розлади�слабші,
ніж�À��рÀпі�без�КГЕ.�Отримані�дані�можна�поясни-
ти� формÀванням� стабільних� ³ріопреципітатів� 3-
�о� типÀ� À� периферичних� сÀдинах,� я³і� не� розчиня-
ються�при�настÀпномÀ�підвищенні�температÀри�[2].
Вони,� з� одно�о�бо³À,� стій³о� зв’язÀють� вірÀс� �епа-
титÀ� С,� і,� виводячи� йо�о� на� «периферію»,� не� до-

Таблиця�3

Симптоми�Àраження�печін³и�À�хворих�на�ХГС�залежно�від�наявності�і�типÀ�КГЕ,�%

Збільшення�
печін³и,�см�Хворі�

ВідчÀття�дис-
³омфортÀ�À�пра-
вомÀ�підребер’ї�

Гір³ота�в
�роті�

СÀхість�в
�роті�

І³теричність� 
с³лер�

<1� >1�

Збільшення� 
селезін³и�

Без�КГЕ� 40,0� 31,3� 22,5� 7,5� 26,3� 10,0� 15,0�
КГЕ�(Àсі�хворі)� 47,9� 33,6� 21,7� 7,8� 23,5� 15,7� 16,6�
КГЕ�2-�о�типÀ� 58,6� 34,2� 21,1� 7,9� 25,7� 21,1*� 20,3�
КГЕ�3-�о�типÀ� 23,1*+� 32,3� 23,1� 7,7� 18,5� 3,1*+� 7,7*+�

 
Таблиця�4

Лабораторні�по³азни³и�фÀн³ції�печін³и�À�хворих�на�ХГС�залежно�від�наявності�та�типÀ�КГЕ

ГрÀпа� БілірÀбін,�м³моль/л� АлАТ,�ммоль/(л×�од)� АсАТАлАТ,�ммоль/(л×�од)�
Без�КГЕ,�n=80� 22,2±1,5� 1,32±0,05� 0,98±0,09�
З�КГЕ�2-�о�типÀ,�n=65� 25,3±2,1� 1,88±0,07*� 1,21±0,09�
З�КГЕ�3-�о�типÀ,�n=152� 15,2±0,7*+� 0,72±0,04*+� 0,65±0,07+�
 

пÀс³ають� повторно�о� повернення� в� печін³À� та
бло³Àють�йо�о�реплі³ацію.�За�рахÀно³�цьо�о�фор-
мÀється� специфічний� перебі�� ХГС� з� низь³ою� а³-
тивністю� печін³ових� амінотрансфераз� і� повільним
про�ресÀванням� патоло�ічних� змін� À� печінці.� При
цьомÀ� та³і� ³ріопреципітати� зÀмовлюють� стій³і� ре-
оло�ічні� і� мі³роцир³Àляторні� розлади,� чим,� оче-
видно,� прово³Àють� розвито³� вище� перелічених
проявів.

У� випад³À� 2-�о� типÀ� ³ріопатії� домінÀють� пато-
ло�ічні� симптоми� з� бо³À� центральної� нервової� си-
стеми,� а� та³ож� ниро³� (проте� найчастіше� –� з� не-
фритичним�синдромом).� Але�при�цьомÀ� симптоми
Àраження� печін³и� в� о³ремих� випад³ах� навіть
значніші,� ніж� À� пацієнтів� без� сÀпÀтньої� КГЕ.� Кріо-
преципітати� 2-�о� типÀ� є� більш� термолабільними,
порівняно� з� 3-м.� У� нерозчинномÀ� ви�ляді� вони
захищають� вірÀс� я³� від� імÀнної� відповіді,� та³� і� від
впливÀ� етіотропних� засобів� [7].� У� випад³À� підви-
щення� температÀри� ³ріопреципітати� 2-�о� типÀ� ча-
ст³ово� розчиняються.� При� цьомÀ� звільняється
значна�частина�віріонів,�а�нерозчинені�³омпоненти
³ріопреципітатÀ� повертаються� À� системний� ³рово-
плин� і� бло³Àють� сÀдини� паренхіматозних� ор�анів
(найчастіше� ниро³).� Періодичне� звільнення
віріонів� з� ³ріопреципітатів� зÀмовлює� хара³терний
хвилеподібний� перебі�� хвороби.

Та³им� чином,� в� основі� КГЕ� 3-�о� типÀ� можна
розпізнати� пристосÀвальнÀ,� захиснÀ� реа³цію,� на-
ма�ання� «вивести»� вірÀс� з� місць� реплі³ації� і� за-
бло³Àвати� йо�о� À� пра³тично� нерозчинних� ³ріо-
преципітатах.� У� та³их�пацієнтів� часто�формÀється
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повільно� про�ресÀючий� варіант� �епатитÀ� С,� з� до-
мінÀванням� позапечін³ових� проявів� над� Àражен-
ням� печін³и,� стій³о� нормальною� а³тивністю� амі-
нотрансфераз.

КГЕ�2-�о�типÀ�переважно�розвивається�при�три-
валомÀ� анамнезі� хвороби� (більше� 5� ро³ів)� я³� ре-
зÀльтат� постійно�о� навантаження� імÀнної� системи
надмінливими� анти�енами� ³вазіштамів� HCV.� Кріо-
преципітати� 2-�о� типÀ� не� здатні� стій³о� забло³Àва-
ти�віріони,�а�лише�захищають� їх�від�впливÀ� імÀнної
системи� та� етіотропних� засобів.� Розчинення� ³ріо-
преципітатів� веде� до� звільнення� віріонів,� частішо-
�о� розвит³À� за�острень� хвороби,� ніж� À� пацієнтів� з
³ріо�лобÀлінемією� 3-�о� типÀ� чи� без� неї.

Отримані� резÀльтати� свідчать� про� те,�що�фе-
номен�³ріо�лобÀлінемії,�я³ий�є�резÀльтатом�дії�вірÀ-
сÀ� �епатитÀ� С� на� ор�анізм,� має� зворотний� вплив
на� перебі�� вірÀсної� інфе³ції� і� значною�мірою� ви-
значає� її� ³лінічні� особливості.� Необхідні� подальші
дослідження�з�метою�Àточнення�ролі�³ріо�лобÀлінів
в� імÀнопато�енезі� �острої� і� хронічної� HCV-інфе³ції.

Âèñíîâêè

1.� У� пацієнтів� з� ХГС� без� сÀпÀтньої� ³ріо�лобÀлі-
немії� формÀється� ³лінічний� перебі�� хвороби� з� пе-
реважним� Àраженням� печін³и� та� стій³о� підвище-
ною� а³тивністю� АлАТ;� позапечін³ові� прояви�фор-
мÀються� рід³о.

2.� За� Àмови� ³ріо�лобÀлінемії� 2-�о� типÀ� найчас-
тіше� спостері�ають� хвилеподібний� перебі�� хворо-
би� з� одна³ово� частими� печін³овими� і� позапечін-
³овими� проявами.

3.� Наявність� 3-�о� типÀ� ³ріо�лобÀлінів� переваж-
но� асоціюється� з� мінімальним� Àраженням� печін³и
або� безсимптомним� перебі�ом� �епатитÀ� зі� стій³о
нормальною� а³тивністю� АлАТ� і� ма³симально� час-
тим� розвит³ом� позапечін³ових� симптомів.
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SUMMARY.�Correlation�between�availability�and�types
of� cryoglobulinemia�and�chronic� hepatitis�C�course
peculiarities� has� been� studied.� A� predominant
development� of� chronic� hepatitis� C� with� high
transaminase� activity� in� patients� without
accompanying� cryoglobulinemia� has� been
determined�as�well�as� low�activity� in�case�of� type�3
cryoglobulinemia� and�wave-similar� course� in� case
of� type�2� cryoglobulinemia.


