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Дисертацію присвячено вирішенню актуальної задачі сучасної медицини 

та інфектології – підвищенню ефективності діагностики, прогнозування 

перебігу та лікування хронічного гепатиту С шляхом встановлення 

особливостей клінічного перебігу захворювання, визначення залежності рівнів 

біохімічних маркерів від поліморфних варіантів гену TLR4 та їх зв’язку з 

важкістю захворювання та ефективністю фармакотерапії. 

Вірусний гепатит С продовжує активно привертати до себе увагу світової 

спільноти. Кількість людей, що живуть з вірусом гепатиту С, досі неухильно 

збільшується, незважаючи на наявність ефективних методів лікування. 

Протягом тривалого часу у більшості інфікованих пацієнтів відсутні будь-які 

симптоми захворювання, що і призводить до розвитку хронічного гепатиту С 

(ХГС) у 70-80% людей інфікованих вірусом гепатиту С. Основний шлях 

прогресування хронічного ураження печінки - розвиток послідовних стадій 

фіброзу печінки з формуванням в кінцевому підсумку цирозу і раку печінки, що 

багато в чому зумовлює поганий життєвий прогноз і короткі терміни 

виживання цієї категорії пацієнтів. Проводиться багато досліджень, щодо 

діагностичної значущості сироваткових маркерів фіброзу, які дозволяють 

оцінити не тільки стадію ХГС, а й активність фиброгенеза в печінці. В останні 

роки особливу увагу приділяють вивченню генетичних факторів при 

хронічному гепатиті С (ХГС), які, з одного боку, можуть визначати 

індивідуальні особливості перебігу захворювання, а з іншого - служити 

маркером для оцінки прогнозу хвороби і відповіді на терапію. 



В основі роботи лежить досвід спостереження за 131 хворими з 

хронічним гепатитом С (основна група) у віці від 26 років до 72 років (середній 

вік (43,8±0,8) роки), які пербували на диспансерному спостереженні у 

Рівненському обласному лікувально-діагностичному гепатологічному центрі 

протягом 2015-2018 рр. Контрольну групу склали 48 практично здорових осіб, 

які були репрезентативні до основної групи за віком та статтю. 

Обстеження хворих та осіб контрольної групи проводилося за допомогою 

загальноклінічних (лабораторних та інструментальних) методів, проводили збір 

епідеміологічного анамнезу, анкетування хворих, серологічний аналіз на 

визначення antiHCV IgM, IgG cor, IgG NS3, IgG NS4, IgG NS5, генотипування, 

молекулярну гібридизацію (полімеразну ланцюгову реакцію (ПЛР)) віруса та 

індивіда з подальшим генотипуванням TLR4 з мононуклеотидною заміною 

+3725 G/C та статистичний аналіз. 

Наукова новизна дослідження полягає в тому, що досліджена 

розповсюдженість алельного поліморфізму rs11536889 +3725G/C гена TLR4 в 

популяційній вибірці індивідів з Північно-Західного регіону України, визначені 

особливості його впливу на клінічні та лабораторно-інструментальні показники 

перебігу захворювання, досліджена його асоціація з тяжкістю перебігу 

хронічного гепатиту С та ефективністю лікування, що дозволяє встановити ряд 

факторів, які мають прогностично несприятливий вплив на перебіг даного 

захворювання. 

Встановлено, що особи, які є носіями алелю С (генотипи СС і GC) мають 

більш виражені клінічні прояви астено-вегеативного (1,5 рази; р<0,05), 

диспептичного (2,5 рази; р<0,05), холестатичного (1,5 рази; р<0,05) та 

геморагічного синдромів (2,1 рази; р<0,05). Індивіди носії генотипів СС і GC 

rs11536889 +3725G/C гена TLR4  мають достовірно важчий перебіг ХГС ніж 

індивіди носії генотипу GG за основними показниками цитолітичного (1,8 рази; 

р<0,05), холестатичного синдромів (1,6 рази; р<0,05) та синдрому печінково-

клітинної недостатності (1,2 рази; р<0,05). При багатофакторному 

кореляційному аналізі визначений сильний кореляційний зв'язок між 



основними біохімічними маркерами ураження печінки та наявністю мінорного 

алелю С rs11536889 +3725G/C гена TLR4 (r (Спірмена) = 0,41-0,56). 

Вперше описано, що хворі індивіди-носії алеля +3725 C гена TLR4 

(генотипи GC та CC) мають більше ніж в чотири рази вищий показник 

вірусологічного навантаження (OR = 4,16; ДІ 95%: 1,701 - 10,172) ніж 

монозиготні носії алелю +3725 G (генотип GG). Алель С +3725 G/C гена TLR4 

в моно- і гетерозиготних варіантах генотипів асоціюється з винекненням 

вираженого фіброзу (F 3-4) у хворих на ХГС (r(Spearman)=0.97; р<0,0001). 

Встановлено, що індивіди-носії алеля  +3725 C гена TLR4 (генотипи GC та CC) 

мають в 4 рази вищий ризик розвитку тяжкого ступеню фіброзу (OR = 4,053; ДІ 

95%: 1,691 - 9,717) ніж монозиготні носії алелю +3725 G (генотип GG). 

Практична цінність результатів дослідження полягає в оптимізації 

диференційованого підходу до діагностики та вибору тактики лікування 

хронічного гепатиту С з урахуванням генетичних факторів, що в комплексі дає 

змогу спрогнозувати ризик важкого перебігу захворювання. 
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клінічний перебіг, прогнозування. 
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