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АСПЕКТИ ЛАБОРАТОРНОЇ ДІАГНОСТИКИ
ПРАКТИКУМ ВІД МЛ ДІЛА

МЛ ДIЛА – ГАРАНТІЯ ТОЧНОСТІ ТА ДОСТОВІРНОСТІ 

РЕЗУЛЬТАТІВ ДОСЛІДЖЕНЬ

По сво ей би о ло ги чес кой при ро де воз бу ди тель 
ви рус но го ге па ти та В – скры тый рет ро ви рус, спо
соб ный встра и вать ся в ге ном че ло ве чес ких кле ток. 
Дос тичь пол ной эра ди ка ции ви ру са не воз мож но 
в свя зи с при су т стви ем ко ва ле нт но замк ну той коль
це вид ной ДНК (cccDNA) ви ру са в яд рах ге па то ци
тов, что мо жет объ яс нять ре ак ти ва цию HBV. Сох ра
ня ю ща я ся реп ли ка ция ви ру са при ХГВ мо жет ас со
ци иро вать ся с прог рес си ро ва ни ем за бо ле ва ния, 
при во дить к цир ро зу пе че ни (ЦП) и ге па то цел лю
ляр ной кар ци но ме (ГЦК), обус лов ли вать ле таль ные 
ис хо ды. 

В дол гос роч ных ис сле до ва ни ях бы ло по ка за но, 
что ку му ля тив ная час то та раз ви тия ЦП в те че ние 
5 лет пос ле ус та нов ле ния ди аг но за ХГВ сос тав ля ет от 
8 до 20%. У боль ных с ком пен си ро ван ным ЦП 5лет
няя ку му ля тив ная час то та пе че ноч ной не дос та точ
нос ти при от су т ствии те ра пии дос ти га ет 20%. Прог
ноз у па ци ен тов с де ком пен си ро ван ным ЦП, не по лу
чав ших ле че ния, неб ла гоп ри ят ный: 5лет няя вы жи
ва е мость сос тав ля ет 1435%. 

В пос лед нее вре мя во всем ми ре от ме ча ет ся уве ли
че ние за бо ле ва е мос ти ГЦК, в ос нов ном за счет пер
сис ти ру ю щей HBV и/или HCVин фек ции. Се год ня 
ГЦК за ни ма ет 5е мес то по расп ро ст ра нен нос ти, 

на ее до лю при хо дит ся око ло 5% в струк ту ре всех 
он ко ло ги чес ких патологий. За бо ле ва е мость ГЦК 
у па ци ен тов с ХГВ дос та точ но вы со кая – 25% у лиц 
со сфор ми ро вав шим ся ЦП. 

В пос лед ние де ся ти ле тия впер вые бы ла про де мо н
 стри ро ва на роль ви рус ной наг руз ки в прог рес си ро 
вании ХГВ в цир роз и в раз ви тии ГЦК. Так, в ис сле
до ва нии RЕVEALHBV и дру гих круп но ма сш таб ных 
прос пек тив ных ис пы та ни ях при ве де ны до ка  за
тельства пря мой кор ре ля ци он ной за ви си мос ти меж
ду уров нем ви рус ной наг руз ки >2000 МЕ/мл 
(≈10 000 ко пий/мл) и рис ком раз ви тия ЦП и ГЦК 
не за ви си мо от при су т ствия HBeAg и ак тив нос ти ала
ни на ми нот ра нс фе ра зы (АЛТ). Бо лее то го, ука зан ная 
ве ли чи на ви рус ной наг руз ки предс тав ля ет со бой 
фак тор рис ка раз ви тия ГЦК у па ци ен тов с ХГВ без 
приз на ков ЦП. Так же ус та нов ле но, что стой кое 
по дав ле ние реп ли ка ции HBV умень ша ет риск фор
ми ро ва ния ре зис те нт нос ти к ана ло гам нук ле о зи дов и 
по вы ша ет ве ро ят ность HBeAgсе ро кон вер сии. 

При ве ден ные фак ты ста ли пред по сыл кой для зак
лю че ния экс пер тов от но си тель но клю че вой ро ли 
ди на ми чес ко го ко ли че ст вен но го ис сле до ва ния ДНК 
HBV в оцен ке прог но за те че ния хро ни чес кой 
HBVин фек ции и эф фек тив нос ти ле че ния. 

! В со от ве т ствии с этим но вый под ход в наб лю де-
нии за боль ны ми ХГВ зак лю ча ет ся в мо ни то ри ро-

ва нии ви рус ной наг руз ки на оп ре де лен ных эта пах ле че-
ния, что поз во ля ет прог но зи ро вать его эф фек тив ность и 
риск раз ви тия ре зис те нт нос ти в слу чае при ме не ния ана-
ло гов нук ле о зи дов, а также сво ев ре мен но вно сить из ме-
не ния в схе му про ти во ви рус ной те ра пии (ПВТ). 

Нас то я тель но ре ко мен ду ет ся ис поль зо ва ние 
ко ли че ст вен ных ме то дов оп ре де ле ния уров ня ДНК 
HBV на ос но ве по ли ме раз ной цеп ной ре ак ции 
(ПЦР) в ре жи ме ре аль но го вре ме ни, что обус лов ле
но их вы со кой чувстви тель ностью, спе ци
фичностью, точ ностью и ши ро ким ди на ми чес ким 
ди а па зо ном. 

Боль ши н ство сов ре мен ных тес тов для ко ли че ст
вен но го оп ре де ле ния ДНК HBV, ос но ван но го на ПЦР 
в ре аль ном вре ме ни, име ют ши ро кий ли ней ный ди а
па зон из ме ре ний – от 5 до 200 МЕ/мл. На и мень шая 
кон це нт ра ция ДНК HBV, ко то рую мож но из ме рить 
ме то дом ПЦР в ре жи ме ре аль но го вре ме ни, сос тав ля
ет 5 МЕ/мл.

! Вы пол нить дан ное ис сле до ва ние с мак си маль но 
воз мож ной на се год ня чувстви тель ностью – 

5 МЕ/мл – ук ра и нс кие па ци ен ты мо гут в ме ди ци нс кой 
ла бо ра то рии «Ди ла». 

Все мир ная ор га ни за ция здра во ох ра не ния (ВОЗ) 
оп ре де ли ла меж ду на род ный стан дарт для уни фи
ка ции опи са ния кон це нт ра ций ДНК HBV: данный 
показатель в сы во рот ке сле ду ет вы ра жать в МЕ/мл, 
что бы обес пе чить воз мож ность срав не ния ре зуль
та тов. У од но го и то го же па ци ен та не об хо ди мо 
ис поль зо вать один и тот же ме тод ис сле до ва ния 
для оцен ки эф фек тив нос ти ПВТ. Для пе ре во да 
зна че ний, вы ра жен ных в ко пи ях/мл, в МЕ/мл 
по ка за тель в ко пи ях/мл не об хо ди мо раз де лить на 5 
(10 000 ко пий/мл = 2000 МЕ/мл). 

В нас то я щее вре мя действу ю щи ми ре ко мен
даци я ми, рег ла мен ти ру ю щи ми ди аг нос ти ку, про
фи лак ти ку и ле че ние, яв ля ют ся нес коль ко меж
дуна род ных до ку мен тов, соз дан ных с учас ти ем 
прак ти ку ю щих вра чей, экс пер тов и ор га ни за то
ров здра во ох ра не ния, за ни ма ю щих ся дан ной 
проб ле мой. Сре ди них мож но от ме тить ре ко мен
да ции Аме ри ка нс кой ас со ци а ции по изу че нию 
за бо ле ва ний пе че ни (AASLD, 2009), Ази а т
скоТи хо оке а нс кой ассо ци а ции по изу че нию 
пе че ни (APASL, 2012), Ев ро пейс кой ас со ци а ции 
по изу че нию пе че ни (EASL, 2012), ВОЗ (WHO, 
2015).  Как под чер ки ва ет глав ный внеш тат ный 
спе ци а лист МЗ Ук ра и ны по спе ци аль нос ти 
«Ин фек ци он ные бо лез ни», док тор ме ди ци нс ких 
на ук, про фес сор О.А. Го лу бо вс кая, пре и му ще ст
во про то ко лов ВОЗ в том, что они прос тые и рас
счи та ны в ос нов ном на раз ви ва ю щи е ся стра ны 
с ог ра ни чен ны ми ре сур са ми. В Ук ра и не есть 
прек рас ные спе ци а лис ты, но они не име ют обо
ру до ва ния и воз мож нос тей, ко то рые дос туп ны их 
ев ро пейс ким кол ле гам, а се год ня это оп ре де ля ет 
мно гое в ме ди ци не.

Це ли ле че ния ХГВ зак лю ча ют ся в улуч ше нии 
ка че ст ва жиз ни и вы жи ва е мос ти па ци ен тов пос
ре д ством пре до тв ра ще ния прог рес си ро ва ния 
за бо ле ва ния в ЦП, его де ком пен са ции, пре д
упреж де ния раз ви тия ГЦК и сни же ния ле таль нос
ти. Как уже упо ми на лось, пол ная эра ди ка ция 
HBV – это труд но вы пол ни мая за да ча. С уче том 
дан но го фак та дос ти же ние пос тав лен ных це лей 
воз мож но толь ко при со че та нии двух ус ло вий: 
стой ко го по дав ле ния реп ли ка ции HBV до уров
ня, не пре вы ша ю ще го ниж нюю гра ни цу оп ре де
ле ния ДНК HBV ме то дом ПЦР, и улуч ше ния 
гис то ло ги чес ких из ме не ний в пе че ни. В иде а ле 
для HBeAgпо зи тив ных и для HBeAgне га тив
ных па ци ен тов ко неч ная цель ле че ния – стой кое 
ис чез но ве ние HBsAg или HBsAgсе ро кон вер сия, 
что при во дит к пол ной и дли тель ной ре мис сии 
за бо ле ва ния и улуч ша ет от да лен ный прог ноз. 
Для HBeAgпо зи тив ных лиц бла гоп ри ят ным 
прог нос ти чес ким фак то ром слу жит стой кая 
HВeAgсе ро кон вер сия. 

Ле ка р ствен ные сред ства, при ме ня е мые в терапии 
хро ни чес кой HBVин фек ции, мож но объ е ди нить 
в две груп пы: пре па ра ты ин тер фе ро на и ана ло ги нук
ле о зи дов/нук ле о ти дов.

По ка за ния к лечению при HBeAgпо зи тив ном и 
HBeAgне га тив ном ХГВ не раз ли ча ют ся. Для при ня
тия ре ше ния о на ча ле те ра пии оценивают три 
основных кри те рия:

• уро вень ДНК HBV в сы во рот ке;
• ак тив ность АЛТ;
• тя жесть по ра же ния пе че ни.
Ле че ние сле ду ет на чи нать при уров не ДНК HBV 

>2000 МЕ/мл, ак тив нос ти АЛТ, пре вы ша ю щей 
верх нюю гра ни цу нор мы, ес ли наб лю да ет ся уме
рен но ли бо силь но вы ра жен ный вос па ли тель
нонек ро ти чес кий про цесс и/или по край ней ме ре 
уме рен ный фиб роз. При на ли чии ука зан ных ви ру
со ло ги чес ких и гис то ло ги чес ких кри те ри ев ле че
ние долж но быть на ча то да же при нор маль ной 
ак тив нос ти АЛТ. При при ня тии ре ше ния о стар те 
те ра пии сле ду ет учи ты вать так же воз раст, об щее 
сос то я ние здо ровья па ци ен та, се мей ный анам нез 
ГЦК и ЦП, вне пе че ноч ные про яв ле ния 
HBVинфек ции.

Под хо ды к  оп ре де ле нию от ве та  на  ПВТ  
с по мощью оцен ки ДНК HBV в ПЦР в ре жи ме ре аль
но го вре ме ни пос ле про ве де ния ин тер фе ро но те ра
пии:

• пер вич ный от вет оце ни ва ют че рез 12 недель от 
на ча ла ле че ния: об от су т ствии ответа сви де тель ству ет 
сни же ние уров ня ви рус ной наг руз ки на <1 lg МЕ/мл 
(10 МЕ/мл или ≥50 ко пий/мл) по срав не нию с ис ход
ным зна че ни ем;

• ви ру со ло ги чес кий от вет оп ре де ля ют на 24й не 
де ле те ра пии как сни же ние ви рус ной наг руз ки до 
уров ня, не пре вы ша ю ще го 2000 МЕ/мл; 

• под се ро ло ги чес ким от ве том под ра зу ме ва ют 
НBeAgсе ро кон вер сию у HBeAgпо зи тив ных па ци
ен тов.

От вет  на  те ра пию  ана ло га ми  нук ле о зи дов/нук ле о-
ти дов: 

• под от су т стви ем пер вич но го от ве та по ни ма ют 
сни же ние ви рус ной наг руз ки на <1 lg МЕ/мл 
(10 МЕ/мл или ≥50 ко пий/мл) по срав не нию с ис ход
ным уров нем че рез 12 недель от на ча ла ле че ния;

• ви ру со ло ги чес ким от ве том при ня то счи тать 
от ри ца тель ный ре зуль тат ДНК HBV, по лу чен ный 
ме то дом ПЦР в ре жи ме ре аль но го вре ме ни на 
48й не де ле ле че ния;

• час тич ный ви ру со ло ги чес кий от вет ха рак те
ри зу ет ся сни же ни ем концентрации ДНК HBV на 
>1 lg МЕ/мл, но вы яв ля е мой ме то дом ПЦР в ре жи
ме ре аль но го вре ме ни. Для па ци ен тов, по лу ча ю
щих ле че ние ла ми ву ди ном и тел би ву ди ном, час
тич ный ви ру со ло ги чес кий от вет оце ни ва ют на 
24й не де ле те ра пии, а при при е ме эн те ка ви ра, 
аде фо ви ра или те но фо ви ра (вы со кий ге не ти чес кий 
барь ер) – на 48й не де ле от мо мен та на ча ла ле че
ния. Час тич ный ви ру со ло ги чес кий от вет слу жит 
ар гу мен том в поль зу пе рес мот ра ПВТ;

• ви ру со ло ги чес кий про рыв – уве ли че ние 
концентрации ДНК HBV на >1 lg МЕ/мл по срав не
нию с на и мень шим зна че ни ем дан но го по ка за те ля 
за весь пе ри од ле че ния. В боль ши н стве слу ча ев за 
ви ру со ло ги чес ким про ры вом сле ду ет би о хи ми чес
кий про рыв (по вы ше ние ак тив нос ти АЛТ). При чи
на ми про ры ва мо гут быть низ кая при вер жен ность 
па циен та к ле че нию и раз ви тие ре зис те нт нос ти 
к пре па ра ту;

• ре зис те нт ность HBV к ана ло гам нук ле о зи
дов/нук ле о ти дов ха рак те ри зу ет ся по яв ле ни ем 
му та нт ных штам мов ви ру са, об ла да ю щих низ кой 
чувстви тель ностью к при ме ня е мо му ана ло гу нук
ле о зи дов/нук ле о ти дов; это ос нов ная при чи на 
от су т ствия пер вич но го от ве та и воз ник но ве ния 
ви ру со ло ги чес ко го про ры ва. 

В со от ве т ствии с пос лед ни ми ре ко мен да ци я ми 
со вре мен ный под ход в те ра пии боль ных ХГВ зак лю ча-
ет ся в мо ни то ри ро ва нии ви ру се мии на оп ре де лен ных 
эта пах ле че ния, что поз во ля ет прог но зи ро вать эф фек-
тив ность терапии, риск раз ви тия ре зис те нт нос ти в слу-
чае при ме не ния ана ло гов нук ле о зи дов/нук лео ти дов и 
сво ев ре мен но вно сить из ме не ния в схе му ПВТ. 

Спи сок ли те ра ту ры на хо дит ся в ре дак ции.

С момента открытия B. Blumberg так называемого австралийского 
антигена прошло полвека. За это время определена 

распространенность HBVинфекции в мире, изучены механизмы 
взаимодействия вируса гепатита В и организма человека, создан 
широкий спектр специфических противовирусных препаратов. 
Вместе с тем лечение больных хроническим гепатитом В (ХГВ) 
остается сложной клинической задачей.

Значение вирусной нагрузки в оценке 
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