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Актуальность проблемы
Хронические гепатиты являются серьёзной социально-экономической проблемой здравоохранения в связи с ростом инфицированности населения гепатотропными вирусами В, С, Д, увеличивающимся во многих странах потреблением алкоголя (Подымова С,Д.. 1998; Радченко с соавт. 2000 г.) За 20 лет заболеваемость вирусным гепатитом населения России увеличилась на 219%. Хронических носителей вирусов гепатита насчитывается более 5 млн человек.
Определение
Хронический      гепатит     воспалительное      заболевание      печени продолжительностью более 6 месяцев.
С морфологических позиций хронический гепатит рассматривается как диффузное воспалительно-дистрофическое      поражение печени, характеризующееся гистиолимфоплазмоцитарной инфильтрацией портальных полей, гиперплазией Купферовских клеток, умеренным фиброзом в сочетании с дистрофией печеночных клеток при сохранении долевой структуры печени.
Функции печени
Печень представляет собой центральный орган химического гомеостаза, где создается единый обменный и энергетический пул для метаболизма белков, жиров и углеводов. К основным функциям печени относятся обмен белков, углеводов, липидов, ферментов, витаминов: водный к минеральный обмен, пигментный обмен, секреция желчи. детоксикационная функция. Все обменные процессы в печени чрезвычайно энергоемки. Основными источниками энергии являются процессы окисления цикла Кребса и нуклеотиды, выделяется значительное количество энергии в результате фосфатидных связей при переходе аденозинтрифосфата в аденозиндифосфат.
Белковый обмен. Печень ответственна как за основные анаболические, так и за катаболические процессы обмена белков. Синтез белков осуществляется из свободных аминокислот. Печень единственное место синтеза альбуминов, фибриногена, протромбина, проконвертина, проакцелерина.
Углеводный обмен. Печень играет большую роль в реакциях превращения галактозы в глюкозу, фруктозы в глюкозу, синтезе и распаде гликогена, глюконеогенезе, окислении глюкозы, образовании глюкуроновой кислоты.
Жировой обмен. Печень играет ведущую роль в обмене липидных веществ - нейтральных жиров, жирных кислот, фосфолипидов, холестерина. Участие печени в обмене липидов тесно связано с её желчевыделительной функцией, желчь активно участвует в ассимиляции жиров в печени.
Пигментный обмен. Печень выполняет 3 важнейшие функции в обмене билирубина: захват билирубина из крови печеночной клеткой, связывание билирубина с глюкуроновой кислотой и выделение связанного билирубина из печеночной клетки в желчные капилляры.
Внешнесекреторная функция печени - образование и выделение желчи.
Детоксицирующая и клиренсная функция печени. Печень участвует в обезвреживание ряда эндогенных токсических продуктов клеточного метаболизма или веществ, поступивших извне. Детоксикации подвергаются вещества, образуемые микробами в кишечнике и через портальную систему попадает в печень. Это токсические продукты обмена аминокислот-фенол. крезол, скатол, индол, аммиак. Реакции детоксикации осуществляется с помощью ферментов, связывающих с гладкой эндоплазматической сетью и митохондриями.   
Обмен гормонов и витаминов. Большая роль печени в инактивации и распаде стероидных, гормонов, серотонина, гистамина. Печень участвует в обмене  почти  всех  витаминов, в  ней  происходит  их депонирование  и частичное разрушение.

 Обмен ферментов. Все метаболические процессы  в печени осуществляются  только благодаря содержащимся в гепатоцитах соответствующих ферментам. Синтез ферментов - одна из важнейших функций печени.
Все ферменты делятся на
-секреторные (холинэстераза, псевдохолинэстераза, церулоплазмин, проконвертин и частично антикоагулянты ).
-индикаторные (ЛДГ, ACT, АЛТ, альделаза) 

-экскреторные    (лейцинаминопептидаза,    В-глюкоронидаза,    5-нуклеотидаза, щелочная фосфатаза)
Этиология и патогенез
Вирусы гепатита В (HBV), С (HCV), D (HDV)
Аутоиммунизация 

Лекарственные препараты 
Хронические вирусные гепатиты
Хроническим вирусным гепатитам В, С и Д уделяется особое внимание среди XT. Достаточно сказать, что данным ВОЗ в мире насчитывается около 300 млн. носителей вируса В (HBV), и более 500 млн. носителей вируса С (НСУ). 80% инфицированных принадлежат к группе риска. Около 40% носителей НВУ умирают от последствий хронического гепатита. Каждый год в мире около 1 млн. человек умирают от рака печени индуцированного HBV. По сравнению с HBV при HCV значительно чаще развивается цирроз печени, который становится основой развития гепатоцеллюлярной карциномы
По данным ВОЗ в Европе инфицированных HCV составляет до 2% от всей популяции. В России ситуация аналогична, по данным эпидемиологов число инфицированных HCV составляет от 3 до 4 млн. человек. Из них ежегодно умирает 8-10 тысяч больных.
Установлено, что для HBV, HCV, HDV свойственны одинаковые пути распространения (через кровь и её продукты, сексуальный, семейный и др.) и длительная персистенция в организме, что отличает их от вирусов А и Е, при которых не происходит хронизаиия гепатита.
Патогенез этих инфекций включает репликацию вируса в печени и вне её, гетерогенность генотипов и мутация генов вирусов; прямой цитопатический эффект вируса, иммунологические нарушения, иммунопатологические изменения органов и тканей.
Для HBV и HCV характерны как печеночная, так и внепеченочная репликация. Доказана репликация этих вирусов в мононуклеарных клетках (лимфоциты, макрофаги крови, костного мозга, лимфатических узлов, селезенки), что ведет к нарушению инфицированных клеток и избежанию иммунологического надзора.
При анализе патогенеза гепатитов В и С важно учитывать то, что «мишени» гуморального ответа (специфического и неспецифического) как и клеточного иммунного ответа при HBV и HCV различны. При HBV инфекции специфический гуморальный ответ осуществляется на циркулирующие и клеточные антигены вируса, а также на печеночно-специфический липопротеид, тогда как при НСУ инфекции - возникает на эпигоны вируса.
Неспецифический гуморальный иммунный ответ как при HBV, так и HCV инфекции проявляются нарастанием иммуноглобулинов, появлением антиядерных антител и антител к гладкомышечным клеткам, ревматоидного фактора, но при HCV появляются, кроме того антитела 1 типа к микросомам печени и почек. Клеточный иммунитет специфичен: при HBV на антигены вируса и печеночно-специфический липопротеид, а при HCV - на структурные и неструктурные антигены вируса.
Хронический аутоиммунный гепатит.
Этиологический  фактор не известен.  Болеют им преимущественно женщины (соотношения мужчин и женщин 1:12). Сущность заболевания сводится к дефекту иммунорегуляции у этих больных. У них обнаруживается, как правило снижение Т-супрессорной субпопуляции лимфоцитов и наличие в крови антител. Фиксируясь на мембране гепатоцитов,- эти антитела формируют условия для атаки клеток печени собственными лимфоцитами, обусловливая этим антителозависимую цитотоксичность.
Диагноз в основном опирается на наличие патогенетических признаков гипер -у- глобулинемии, типичных антигенов гистосовместимости. сочетание с другими заболеваниями (тиреоидит, неспецифический язвенный колит, синдром Шогрена и др.) и наличием характерных аутоантител -антинуклеарных, к микросомам печени и почек, к гладко мышечным клеткам и др.
Хронический лекарственно-индуцированный гепатит.
Обусловлен негативным влиянием лекарственных препаратов. Оно может быть связано как с прямым токсическим действием лекарств или их метаболитов, так и с идиосинкразией к ним (салицилаты, тетрациклины. 6-меркаптопурин, метотрексат, фторотан, изониазид, а-метилдофамин и др.) При этом идиосинкразия проявляется метаболическими или иммунологическими нарушениями. При аутоиммунологическом варианте лекарственного гепатита воспалительный процесс в печени быстро исчезает после отмены препарата. Морфологические проявления крайне разнообразны - фокальный некроз гепатоцитов, грануломатоз, мононуклеарно-эозинофилъная инфильтрация, холестаз и др.
Классификация (1994 г. Лос-Анджелес)
I По этиологии и патогенезу
Хронический вирусный гепатит В 
Хронический вирусный гепатит С 
Хронический вирусный гепатит Д 
Неопределенный хронический вирусный гепатит 
Аутоиммунный гепатит
A) Тип 1 (анти SMA, анти ANA - позитивный) 
Б) Тип 2 (анти KMI - позитивный)
B) Тип 3 (анти SLA - позитивный) 
Лекарственно-индуцированный хронический гепатит 
Криптогенный хронический гепатит
II Степень активности        
минимальная
слабовыраженная
умеренная
выраженная
III Стадии хронического гепатита        
0 - фиброз отсутствует
1 -  слабо выраженный перипортальный фиброз
2 -  умеренно выраженный фиброз с портально-портальными септами
3 -   выраженный фиброз с портально-центральными септами
4 -  цирроз печени
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* o Yuaiikuny B.®., 1998




Клиника.
В клинике хронического гепатита характерны следующие синдромы.
Астеновегетативный: слабость, выраженная утомляемость, иногда настолько сильная, что больные вынуждены проводить в постели по 5-7 часов в дневное время, снижение работоспособности, нервозность, угнетение настроения, гипохондрию. Характерно похудание.
Болевой - боли в области печени постоянные, ноющие, усиливаются при физической нагрузке. Боли связаны с воспалительной инфильтрацией в соединительной ткани, в портальных и перипортальных зонах и особенно в капсуле  печени.  Некоторых больных может  беспокоить только чувство тяжести в правом подреберье.
Диспепсический синдром проявляется снижением аппетита, тошнотой, усиливающейся после приема пищи и лекарств, метеоризмом.
Синдром малой печеночной недостаточности проявляется сонливостью, выраженной кровоточивостью, преходящей желтухой и асцитом.
Синдром холестаза выражен преходящем кожным зудом, повышением холестерина, билирубина, щелочной фосфатазы сыворотки крови.
Печеночные знаки - сосудистые звездочки, печеночные ладони часто встречаются при ХГ.
Гепатомегалия - печень обычно выступает из под края реберной дуги на 4-7 см, умеренно плотная, край заострен, пальпация болезненная.
Внепеченочные проявления - артралгия, миалгия, повышение t тела. Может быть аменорея, снижение либидо, гинекомастия.
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Особенности клинической картины различных форм гепатита
Хронический вирусный гепатит.(ХВГ)
Клиническая картина хронического вирусного гепатита «В» характеризуется астеновегетативным синдромом (слабостью, утомляемостью, нервозностью), похуданием, транзисторной желтухой, геморрагиями, болями в правом подреберье, диспепсическими расстройствами (вздутием живота, флатуменция, неустойчивый стул и др.). Выраженность симптомов изменяется в зависимости от активности процесса.
Из объективных симптомов наиболее постоянным является гепатомегалия. Появление «сосудистых звездочек», печеночных ладоней, спленомегалии, кожного зуда, транзиторного асцита свидетельствует, как правило,   о   трансформации   гепатита  в   цирроз   печени.   У   небольшого количества больных обнаруживаются внепеченочные системные появления (артриты, васкулиты, нефриты и др.), геморрагический синдром.
При морфологическом исследовании печени выявляются чаще «ступенчатые», и реже «мостовидные» некрозы паренхимы, лимфоидно-гистиоцитарная инфильтрация долек и портальных трактов.
Отмечается повышение СОЭ, лимфопения, увеличиваются трансаминазы, может быть гипербилирубинемия, гипоальбуминемия, гиперглобулинемия, гипопротромбинемия, увеличение щелочной фосфатазы. В сыворотке крови обнаруживаются маркеры фазы репликации вируса (HBsAg. HBeAg анти HBs, анти НВс; анти HDV, РНК HCV, DHK HDV) и др.
Аутоиммунный гепатит
Примерно у 1/3 больных аутоиммунным гепатитом 'начинается внезапно по типу острого гепатита, который не разрешается даже спустя несколько месяцев от начала заболевания и прогрессирует. У другой части больных заболевание возникает латентно, проявляясь астенизацией и умеренными болями в правом подреберье с последующим развитием классического симптомокомплекса аутоиммунного гепатита.
Первыми симптомами могут появляется внепеченочные проявления (аутоиммунный тиреоидит, сахарный диабет, синдром Шегрена, язвенный колит, гломерулонефрит. гемолитическая анемия).
Слабость,   артралгии, уртикальная сыпь могут предшествовать
желтухи. В 75-85% случаев у больных выражена желтуха, кожный зуд, в 70-80% у больных наблюдается гепатомегалия. при пальпации край заострен, болезненный. Примерно у половины больных отмечается увеличение селезенки, «печеночные ладони». У 1/3 женщин отмечаются нарушения менструального цикла, аменорея. Могут быть нарушения и со стороны других   эндокринных  желез:   кушингоидное  лицо,  гирсутизм, стрии.   У
большинства больных отмечается потеря веса тела, диспепсический синдром, повышение t тела, артралгии, миалгии, геморрагические высыпания. Рецидивирующая пурпура является наиболее частым поражением кожи. Она характеризуется геморрагическими экзантемами в виде резко очерченных точек или пятен, не исчезающих при надавливании. Пурпура часто оставляет после себя коричнево-бурую пигментацию.      
В анализах крови может наблюдается нормохромная анемия. лейкопения, тромбоцитопения. Активность сывороточных трансаминаз повышается в 5-10 раз. Уровень билирубина и щелочной фосфатазы умеренно увеличивается. Гипер-у-глобулинемия является одним из характерных проявлений аутоиммунного гепатита. Определяются антитела: антинуклеарные, к микросомам печени и почек и гладкомышечным клеткам (анти - SMA, анти - ANA, анти - LKML анти SLA)
Лекарственно индуцированный хронический гепатит. (ЛИХГ)
Лекарственно индуцированные хронические гепатиты вызываются противотуберкулезными препаратами, салицилатами, тетрациклинами, 6-меркаптопурином, гормональными препаратами, наркотическими средствами, а-метилдопа, хлорамином и др.
Чаще всего поражение печени развивается на фоне лечения несколькими препаратами или при повторном курсе терапии и не всегда зависит от длительности приема.
Лекарства, вызывающие повреждения печени по механизму воздействия подразделяют 2 группы: прямого и непрямого гепатотоксичёского действия.
В клинической картине заболевания превалируют астенический синдром (слабость, недомогание, раздражительность), гипербилирубинемия (желтуха, кожный зуд), боли в правом подреберье, диспепсический синдром (снижение аппетита, тошнота), гепатомегалия.
В анализах - гипербилирубинемия, гиперхолестеринемия, увеличение щелочной фосфатазы.
Хронический крептогенный гепатит.
К этой форме гепатита следует считать заболевание печени с характерными для ХГ морфологическими изменениями при исключении вирусной, аутоиммунной и лекарственной этиологии.
Клиника заболевания не отличается от течения вирусных либо аутоиммунных гепатитов.
Диагностика.
В клиническом анализе крови у больных часто отмечается ускорение СОЭ, умеренная анемия. В биохимических анализах характерно повышение трансаминаз (АЛТ, ACT), лактатдегидрогеназы, щелочной фосфатазы, гипер - и дис-у-глобулинемиии, увеличение тимоловой пробы, серомукоида, положительный СРБ, гипербилирубинемия, гиперхолестеринемия, изменение бромсульфаленновой, галактозной, антипириновой пробы.
Отмечается снижение протромбина, проконвертина, ацетилхолина, повышение фибриногена.                                                                             
При дополнительном исследовании можно обнаружить антитела к ДНК, печеночному липопротеиду, антимитохондриальные антитела уменьшение количества и качества лимфоцитов, определение антитела к вирусам В, С, D HBsAg, HBeAg, антиНСУ, антиHDУ, РНК, DHK, HDV.
Для определения степени активности процесса учитываются как лабораторные ферментные тесты, так и морфологические исследования биоптата печени среди лабораторных тестов - уровень увеличения ACT, АЛТ, ЛДГ, щелочной фосфатазы. При биопсии печени показателем активности процесса служит величина некрозов, выход лимфомакрофагального инфильтрата за пределы портального тракта.
Я.К. Аруин (1995) выделяют III стадии активности
1 - минимальные перипорталъные ступенчатые некрозы ограничены небольшими сегментами только перипортальной зоны, поражается лишь часть портальных трактов.
II - ступенчатые некрозы ограничены перипортfkьными зонами, но в процесс, вовлечены портальные тракты.
III - некрозы проникают вглубь долек, имеются перисептальные сливающиеся мостовидные некрозы.
Инструментальные методы.
При ультразвуковом исследовании печени (УЗИ) определяются размеры печени, величина эхосигнала, выраженность желчных проходов, ширина холедоха, печеночных и портальных вен. Наличие жидкости в брюшной полости.
Сканирование печени позволяет определить форму и строение печени, равномерность или дефекты поглощения изотопа.
Компьютерная томография - размеры и форму печени, плотность её, дополнительные образования.
Биопсия печени - гистологическое исследование препарата печени – определяются портальные тракты, гистиолимфоцитарные инфильтраты, мелкие желчные протоки, ступенчатые или портальные некрозы и т.д.
Лечение.

1. Лечебный режим
-исключение алкоголя;
-исключение гепатотоксических лекарственных средств, 
-исключение контакта с гепатотропными ядами на производстве 
-исключения   работы   с   физической   и   психоэмоциональной нагрузкой;
-соблюдение постельного режима в период обострения; 
-исключение медикаментов обезвреживающихся печенью; 
-исключение физиотерапевтических процедур на область печени: 
-исключение желчегонных средств. 
2. Лечебное питание 
Д - 5 стол по схеме М.И. Певзнера
Она энергетически полноценна, но с ограничением экстрактивных и богатых холестерином веществ (исключаются жирные сорта мяса и рыбы, острые закуски, жареные блюда, соленные и копченые продукты)
Количество растительной клетчатки несколько увеличено.
Суточный рацион содержит белков 100-200.0, жиров 70.0, углеводов 450-600.0
3. Медикаментозная терапия 
Этиологическое противовирусное лечение
А) интерфероны - группа низкомолекулярных пептидов, обладающих противовирусной и иммунорегулирующей активностью.
-а интерферон (интерферон А, реаферон, роферон, ПегИнтрон) 
-В интерферон 
-у интерферон
а интерферон (интрон А, реаферон, роферон) вводится при
гепатите В - по 5 млн х 3 р в неделю, в течение 4-6 мес.
гепатите С - по 3 млн х 3 р з неделю, в течение 1-2 мес.
гепатите Д - по 5 млн х 3 р в неделю, в течение 1-2 мес.
Побочные действия:
-гриппоподобное состояние - исчезает через несколько часов после инъекции;
-тромбоцитопения, нейтропения; 
-головная боль;
-депрессивные состояния: 
-анорексия.
Б) Индукторы интерферона интерлейкина - 2
Циклоферон 12.5% - 2.0 в/м, в/в по 2 мл на 1-2-4-6-8-10-12 день лечения.
В) Химиопрепараты
«С»
1 )Аденин — арабинозид по 7.5-15 мг в сутки в течение 3 недель.
Рибавирин 1000-1200 мг х 2 раза -1- 2 месяца.
Высокая эффективность лечения хронических гепатитов «С»
достигается сочетанием а - интерферона с рибавирином.
Рибавирин 1000-1200 мг в день утром и вечером (2-3 капе утром и 3 капс вечером) Продолжительность курса лечения 1-2 мес.
2)  Глюкокортикоиды
Преднизолон 40-60 мг в сутки в течение 3-4 нед, с последующим снижением дозы
Высокоэффективно сочетание глюкокортикоидов с
иммуносупресорами.
3)  Иммуносупресоры
Азатиоприн 50-100 мг в сутки
Циклоспорин  в/в   150-350  мг/сут.  
Циклофосфамид 0.2-0.4  в сутки
Применяются в случаях тяжелого течения аутоиммунного гепатита обычно в сочетании с глюкортикоидами.
4)  Иммуномодуляторы
Д-пеницилламин - оказывает колагенингибирующее и 
иммуномодулирующее    действие, ингибирует аутоиммунные реакции, способствует снижению активности патологического процесса. Назначается по 600-900мг в сутки в течение 1-6 мес.
Натрия нуклеинат 0.2 3 р - в течение 30 дней
Т-активин 1,0-0,01% в/м 10-14 дней

Тимолин 10-20 мг в/м 5-7 дней
5)      Базисная терапия
Базисная терапия ХГ заключается в нормализации процессов пищеварения, дезинтоксикационной и гепатопротекторной терапии.  
I. Нормализация  процессов  пищеварения и  всасывания,  устранение избыточного роста микробной флоры в тонкой кишке и нормализация бактериального состава толстой кишки.
С этой целью используется курсовое лечение антибактериальными препаратами, не всасывающимися и не оказывающими гепатотоксический эффект. Может быть назначение внутрь один из следующих препаратов: ципрофлоксацин, левомицетин, канамицин моносульфат, интетрикс, нифудоксазид, бактисубтил в общепринятых дозах, продолжительность 5-7 дней с последующим, приемом пробиотиков (бифиформ, пробимфор, лактобактерин, бифидумбактерин и др - один из препаратов) и/или пребиотиков (хилак-форте при поносах, лактулоза - при запорах) в течение 3-4 недель. Одновременно с антибактериальными средствами и биологическими препаратами назначаются ферментные препараты без желчных кислот (креон, мезим-форте, панцитрат)
II Дезинтоксикационная терапия: в/в капельно глюкоза 200-400 мл в течение 2-3 дней, 5% глюкоза 500 мл с 5% раствором аскорбиновой кислоты по 2-4 мл 7-10 дней
III.      Гепатопротекторы - оказывают защиту биологических мембран от токсинов, повышают обезвреживающую функцию гепатоцитов, оказывают актиоксидантный и антифибротический эффект.
 Хофитол    (экстракт    из    свежих    листьев    артишока).    Обладает гепатопротекторным, цитопротекторным и антиокислительным действием. Назначают по 2-3 таб 3 раза в день до еды.
Гепатосан - обладает гепатопротекторным, противохолестатическим, детоксикационным, репаративным      действием. Гепатопротекторное   средство   на   основе   высушенных   клеток   печени животных.      Содержит      аминокислоты,      микроэлементы,      витамины, эсенциальные фосфолипиды. Принимают по 2 капе 2 раза в день. 
Гепабене - содержит в своем составе экстракты трав дымянки и расторопши пятнистый. Оказывает желчегонное и гепатопротекторное действие, обладает антиоксидантным действием. Назначают по 1-2 кап 3 раза в сутки за 30 мин до еды.
Гептрал - (адеметионин) естественный метаболит, входящий в состав тканей. Обладает антидепрессивной, гепатопротекторной,
антихолинстатической активностью. Назначают по 800 мг 2 раза в течение 2-4 недель.
Эссенциале 2 капе х 3р в день. Оказывает антиоксидантное действие, защищает митохондрии и микросомы от повреждения, замедляет синтез коллагена и повышает активность коллагена, что задерживает развитие фиброза, поддерживает нормальную репарацию мембран.
Эссливер 2 капе х 3р в день, механизм действия тот же.
Фосфоглив  - оказывает гепатопротекторное и противовирусное
действие, по 2 кап 3 раза во время еды.
Силимарин 140 мг х 3 раза в день. Подавляет перекисное окисление липидов и стимулирует в гепатоцитах синтез белков и фосфолипидов.
Силибин 0,8 х 2 р per os 2-4 недели либо 0,8 в/в капельно.

Обладает     антиоксидантным     действием,     детоксицирующим     и антидепрессирующим действием.
ЛИВ 52 по 1 капе х 3р в день. Обладает антиоксидантным, гепатопротективным действием, нормализует соотношение фосфолипидов
Урсодезоксихолеевая кислота (урсосан) 12-15 мг на 1 кг веса 2р в день.

Снижается       уровень       общего       билирубина, уменьшается гепатотоксичность эндогенных желчных кислот.
Гепатофальк - комбинация расторопши пятнистой, чистотела и куркумы. Стабилизирует мембраны гепатоцитов, повышает синтез белков в печени, обладает. По 2 кап 3 раз в день-2 нед, затем по 1 кап 3 раз в день 1-3 мес.
Схема лечения аутоиммунного гепатита 
1-схема
1  неделя Преднизолон внутрь 60 мг/сут 
2 неделя Преднизолон внутрь 40 мг/сут 
3-4 неделя Преднизолон внутрь 30 мг/сут 
Поддерживающая доза Преднизолон внутрь 20 мг/сут
Противопоказания:      постменопауза,      остеопороз,      сахарный     диабет, артериальная гипертензия.
II - схема
1  неделя Преднизолон внутрь 30 мг/сут Азатиоприн 100 мг/сут
2 неделя Преднизолон внутрь 20 мг/сут Азатиоприн 50 мг/сут 
3-4 неделя Преднизолон внутрь 15 мг/сут Азатиоприн 50 мг/сут. 
Поддерживающая доза Преднизолон внутрь 10 мг/сут Азатиоприн 50 мг/сут
Противопоказания:   беременность, цитопения, злокачественная   опухоль, непереносимость азотиоприна.
Базисная терапия   
Схема лечений хронических вирусных гепатитов
Хронический гепатит «В»
-а ИФН - 5 млн. 3 раза в неделю в течение 6 мес.
-Ламивудин 100 мг 1 раза в лень в течение года
-Базисная терапия 
Хронический вирусный гепатит «С»
- с. ИФН - 3 млн. 3 раза в неделю, либо Интрон 1.5 мг/кг 1 раз в неделю, либо Пегасис 180 мг 1 раз в неделю
- рибавирин 1,0-1,2 г/сут - год либо ребетол 1,0-1,2 г/сут - год
- Базистная терапия
Хронический вирусный гепатит «Д»
- а ИФН - 6 млн. ежедневно 2 -4 недели,
с 5 по 12 нед. - 6 мл - 3 раз в нед., с 13 по 48 нед - 3 млн. х 3 раза в неделю
- Базисная – терапия
Схема лечения  криптогенного  гепатита  с  высокой     биохимической  и гистологической активностью.
-Преднизолон 60 мг    в сутки с постепенным снижением дозы до поддерживающей ГО-15 мг
-В тяжелых случаях преднизолон в сочетании с азатиоприном 50-100 мг/сут
-Базисная терапия
Прогноз
Из числа всех хронических инфицированных вирусами гепатита 70-80%    становятся    латентными    носителями,    у    10-30%    формируется хронический гепатит. Среди нелеченных пациентов с ХГ у 2-30% развивается цирроз. Риск развития гепатоцеллюдярной карциномы составляет в среднем 4% в год.
Прогноз при леченом аутоиммунного гепатита: 5 летняя выживаемость составляет 50%. 10 летная - 10%. На фоне иммуносупрессивной терапии по данным A.J. Czaya (1998) 20 летняя выживаемость больных с АИГ превышает 80%.
КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ ХГ (СИНДРОМЫ)
1.       АСТЕНО-ВЁГЕТАТИВНЫЙ
2.      ДИСПЕПСИЧЕСКИЙ
3.       БОЛЕВОЙ                     
4.       ГЕПАТОМЕГАЛИЯ
5.       СПЛЕНОМЕГАМИЯ
6.       ГЕМОРРАГИЧЕСКИЙ
7.      ЖЕЛТУХА, КОЖНЫЙ ЗУД
8.      ПЕЧЕНОЧНЫЕ ЗНАКИ
9.      КОНТРАКТУРА ДЮПИНТРЕНА
10.     ПЕЧЕНОЧНАЯ ЭНЦЕФАЛОПАТИЯ
11.     ОТЕЧНО-АСЦИТИЧЕСКИЙ СИНДРОМ
12.     ЭНДОКРИННЫЕ РАССТРОЙСТВА
13.     СИСТЕМНЫЕ ПРОЯВЛЕНИЯ (ЛИХОРАДКА,ВАСПУЛИТЫ, СИНОВНЙТЫ, ПОРАЖЕНИЯ ЩИТОВИДНОЙ, СЛЮННЫХ ЖЕЛЕЗ И ПАНКРЕАС)
Клиническая трактовка лабораторных показателей при хронических заболеваний печени

	Лабораторные показатели
	Уровень в крови
	Клиническая интерпретация

	1. Билирубин общий, конъюгированный
	
	Некрозы гепатоцитов 
холестаз

	2. АлАТ, АсАТ

	
	Некрозы гепатоцитов

	3. АлАТ, АсАТ      
	N
	Отсутствие некрозов или низкая активность процесса

	4. Щелочная фосфатаза(ЩФ),
у-глютамилтрапспептидаза 
(ГГТП), холестерин
	
	Холестаз на уровне внутри- или внепеченочных желчных Протоков

	5. ЩФ, ГГТП. 
холестерин
	
	Холестаз в сочетании с паренхиматозными поражениями печени

	6. ГГТП

	
	Токсические поражения печени

	7. Альбумины, протромбиновый индекс
	
	Гепатоцеллюлярная недостаточность

	8. Гаммаглобулнны
	
	Иммунные (аутоиммунные) нарушения

	9. Сывороточное железо, ферритин
	
	Некрозы гепатоцнтов (гемохроматоз, вторичное накопление железа в печени)


Примечание:      - повышены,     - снижены,
N- нормальные

Нозологическая диагностика основных хронических заболеваний печени
	Хронические заболевания
печени
	Методы диагностики

	
	Скрининговые
	Уточняющие

	Хронический вирусный гепатит В (ХВГ - В), ассоциированный с репликативной фазой HBV
	HBsAg + АлАТ, АсАТ t или N
	ДНК HBV +
HBeAg + (инфицирование «диким» штаммом HBV)
HBeAg - (инфицирование мутантным штаммом HBV)

	ХВГ - В, ассоциированный с нерепликативной фазой развития HBV
	HBsAg + АлАТ - N, АсАТ - N
	ДНК HBV -

	Хронический вирусный гепатит Д (ХВГ - Д) '
	HBsAg+ АлАТ  ,АсАТ        Анти-НDУ +
	PHK HDV +

	Хронический вирусный гепатит С (ХВГ - С)
	Анти - HCV +
	РНК HCV +
Для определения тактики лечения -АлАТ, АсАТ, щелочная фосфатаза (ЩФ) сывороточное железо,
у-глютамилтранcпептидаза (ГГТП), у - глобулины

	Токсические поражения печени
	HBsAg-
Анти- HCV-
ГГПТ
	АлАТ, АсАТ, ЩФ, у - глобулины

	Внутрипеченочный холестаз
	ЩФ

ГГПТ
	АлАТ, АсАТ, у - глобулины, АМА, УЗИ

	Аутоиммунный гепатит
	HBsAg –

Анти - HCV 
-у - глобулины АлАТ, АсАТ   
	Аутоантитела 
АНА± 
АМА-            .

	Болезнь Вильсона -Коновалова
	HBsAg-
Анти-HCV-
Кольца Кайзера - Флейшера +
	Церулоплазмин     
Медь в моче      
Генетические исследования

	Гемохроматрз


	Сывороточное железо   , сахар  крови        или N
	Ферритин 
Генетические исследования


Примечание: AHA - антинуклеарные антитела, АМА - антимитохондриальные антитела
          - незначительные антитела,           -умеренное повышение,             -выраженное повышение N - нормальные показатели
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