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Одеcа – 2020


АНОТАЦІЯ
Проведенно дослідження впливу Антралю або Есенціале форте Н на показники печінкового профілю у хворих на гепатит та гепатит з цукровим діабетом 2 типу.
Виявлено, що на тлі гепатопротекторів в більшому ступені змінюються  показники вмісту білків, глюкози, білірубіну та трансаміназ, ніж на тлі стандартної антигепатитної та цукрознижувальної терапії.
Роботу викладено на 46 сторінках друкованого тексту, вона включає 3 таблиці, 5 рисунків. В роботі наведено посилання на 62 публікації (43 кирилицею, 19 латиницею).
Ключові слова: гепатит, цукровий діабет  2 типу, гепатопротектори


A study of the effect of Antral or Essentiale forte H on the liver profile in patients with hepatitis and hepatitis with type 2 diabetes.
It was found that on the background of hepatoprotectors change the content of protein, glucose, bilirubin and transaminases to a greater extent than on the background of standard antihepatitis and hypoglycemic therapy.
 The work is presented on 46 pages of printed text, it includes 3 tables, 5 figures.  The paper refers to 62 publications (43 in Cyrillic, 19 in Latin).
 Key words: osteoporosis, hepatitis, type 2 diabetes mellitus, hepatoprotectors
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ЦД – цукровий діабет 
ЦП – цироз печінки
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На сьогоднішній день захворювання печінки широко поширені серед населення Землі. Це обумовлено зростанням дії на печінку вірусних, токсичних, лікарських, аутоімунних факторів, що є особливо актуальним останнім часом, на тлі метаболічних розладів, ожиріння та цукрового діабету [Кляритская и др., 2012; Olson, 2016; Sayiner et al., 2016].
Згідно з останніми оцінками, ураження печінки – одна з найбільш частих патологій при ЦД. У пацієнтів з ЦД 2 типу спостерігається практично повний спектр захворювань печінки, що включає відхилення печінкових ферментів, неалкогольна жирова хвороба печінки (НАЖХП), цироз печінки (ЦП), гепатоцеллюлярна карцинома, гостра печінкова недостатність. Крім того, відзначена асоціація ЦД 1 і 2 типів навіть з вірусним гепатитом  С [Chan et al., 2003; Bugianesi, 2006].
На етапі терапії захворювань печінки, таким пацієнтам з урахуванням синдромального підходу призначаються гепатотропні препарати, які часто називають гепатопротекторами.
Гепатопротектори – це лікарські засоби, дія яких спрямована на відновлення гомеостазу в гепатоцитах, що сприяє підвищенню стійкості печінки до впливу патогенних факторів, нормалізації функціональної активності і стимуляції репаративної-регенеративних процесів в печінці. На жаль, до теперішнього часу не має остаточного судження про межі застосування, ефективність та безпеку цих препаратів, що обумовлено недостатнім числом контрольованих клінічних досліджень, що відповідають сучасним принципам доказової медицини [Оковитый и др., 2010, 2012].


У зв’язку з цим метою дослідження було визначення показників печінкового профілю у хворих на гепатит та гепатит з цукровим діабетом 2 типу на тлі додавання до терапії Антралю або Есенціале форте Н.

Для досягнення мети були поставлені наступні завдання::
1. Дослідити білковий та вуглеводний обмін у хворих на гепатит та гепатит з цукровим діабетом 2 типу на тлі додавання до терапії Антралю або Есенціале форте Н.
2. Визначити кількість загального та звязанного білірубіну у хворих на гепатит та гепатит з цукровим діабетом 2 типу на тлі додавання до терапії Антралю або Есенціале форте Н.
3. Проаналізувати зміни активності аланінамінотрансферази, аспартатамінотранферази та -глутаміламінотрансферази у хворих на гепатит та гепатит з цукровим діабетом 2 типу на тлі додавання до терапії Антралю або Есенціале форте Н.
Об’єкт дослідження – стан печінки при гепатиті та цукровому діабеті 2 типу.
Предмет дослідження – біохімічні показники печінкового профілю на тлі лікування гепатопротекторами.
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Всесвітня організація охорони здоров'я (ВООЗ) повідомила, що вірусним гепатитом B или C інфіковано 325 млн людей по всьому світі [https://www.who.int/ru/campaigns/world-hepatitis-day/2019/10-messages-for-policymakers], а 422 млн. - страждають на цукровий діабет (ЦД) [https://www.who.int/diabetes/ru/]. Зростання випадків інфікування гепатитами пацієнтів з цукровим діабетом вимагає вжиття додаткових заходів щодо профілактики та лікування, для зменшення ускладнень перебігу та підвищення ефективності цукрознижувальної терапії та  антигепатитної терапії.
Взаємозв'язок ЦД і хвороби печінки можна умовно поділити на 3 категорії хвороби печінки можуть бути наслідком ЦД, діабет може виникнути як наслідок хвороби печінки і захворювання печінки можуть розвинутися випадково у осіб, які страждають на діабет [Аметов, 2002].
Серед патологічних механізмів, які лежать в основі швидкого прогресування багатьох захворювань, в тому числі гепатитів та ЦД розглядають підвищення чутливості до оксидативного стресу [Щёкотова и др., 2014; Levent, 2006]. Окислювальний стрес визначається як дисбаланс співвідношення концентрації окислювачів і антиоксидантів, що обумовлює утворення вільних радикалів, при цьому центральним фактором пошкодження клітин печінки є продукція вільних радикалів активованими клітинами Купфера. Гіперпродукція активних форм кисню також призводить до різних несприятливих наслідків, таким як необоротна окислювальна модифікація ліпідів, жирів і вуглеводів. Більш того, активні форми кисню можуть активувати вивільнення медіаторів запалення, а також провокувати апоптоз гепатоцитів, викликаючи масивну деструкцію тканини печінки. 
При цьому слід відзначити, що ряд авторів звертає увагу на те що цукрознижуючі препарати (похідні сульфонілсечовини, бігуаніди, інгібітори α-глюкозидази,  тіазолідиндіони), які активно використовуються в клініці можуть призводити до розвитку ускладнень печінки [Майоров и др., 2001; Моргунов, 2017]. Тому при захворюваннях печінки, особливо при  цукровому діабет необхідно використовувати препарати, які здатні коригувати внутрішньопечінкові аномалії, що залучені в патогенез захворювань печінки. Гепатопротектори – лікарські засоби, що поліпшують метаболічні процеси в печінці, підвищують її стійкість до патогенетичних впливів, а також сприяють відновленню її функцій [Новиков и др., 2005, Мубаракшина, 2008; Ткач, 2009].
В даній дослідницькій роботі було виявлено, що показники печінкового профілю у хворих на гепатит та цукровий діабет 2 типу мали більше відхилення від референтних значень, ніж хворі з гепатитом, що підтверджує літературні дані про взаємний вплив обох патологій [Кляритская др. 2010., Моргунов, 2017; Shintani et al., 2004].
Проведення терапії на тлі використання гепаторпротекторів призводило до більш вираженого покращення показників вмісту білків, глюкози, білірубіну та активності трансаміназ, ніж за стандартної терапії. Аналіз ступеня впливу Антралю або Ессенціале форте Н на показники, що досліджувались, виявив порівнянність їх дії та відсутність відмінностей.
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1. У хворих на гепатит та цукровий діабет спостерігались більш виражені зміни вмісту загального білка, глюкози, а також білірубіну та трансаміназ, ніж у хворих  тільки з гепатитом.
2. Вміст білка та альбуміна за умов  стандартної терапії, терапії з додаванням Антралю або Ессенціале форте Н збільшувався на 14 % та 22 %, 21 % та 30 %, 23 % та 47 % у хворих на гепатит, а у хворих на гепатит з цукровим діабетом 2 типу на 24 % та 27 %, 29 % та 40 %, 28 % та 39 % відповідно. 
3. Вміст глюкози знижувався за стандартної дієти на 6 % та 5 %, за терапії з Антралем на 11 % та 13 %, за терапії з Ессенціале форте Н – на 9 % та 13 %  у пацієнтів першої та другої груп. Кількість глікірованого гемоглобіну після стандартної дієти знижувалась на 27 та 24 %, за терапії з Антралем – на 34 % та 33 %, за терапії з Ессенціале форте Н – на 35 %та 37 %  у пацієнтів першої та другої груп відповідно.
4. Вміст загального білірубіну у хворих на гепатит за умов  стандартної терапії, терапії з додаванням Антралю або Ессенціале форте Н знижувався в 1,3; 1,5; 1,6 разів,  а у хворих на гепатит з цукровим діабетом 2 типу в 2,1; 2,2; 2,1 рази, відповідно. Вміст зв’язанного білірубіну  у хворих на гепатит за різних лікувальних підходів в 3,6; 4,9; 4,6 разів, та у хворих на гепатит з цукровим діабетом 2 типу в 3,1; 4,1; 4,0 рази відповідно. 
5. У хворих на гепатит активність АлАТ, АсАТ та ГГТ знижувалась за використання стандартної терапії в 2,7; 1,6; 3,2 рази, за використання Антралю – в 3,0; 2,0; 3,5 рази, а за використання  Ессенціале форте Н – в 3,0 2,3; 3,4 рази відповідно.
6. У хворих на гепатит та цукровий діабет 2 типу активність АлАТ, АсАТ та ГГТ знижувалась  за використання стандартної терапії  в 1,8; 1,4, 1,7 рази, за використання Антралю – в 2,6; 1,8; 3,8 рази, а за використання  Ессенціале форте Н – в 2,7; 1,9; 4,0 рази відповідно.
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