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підшлункової залози, яка викликає пошкодження 
залозистої тканини і розвиток системної запальної 
відповіді.  

Пусковим механізмом у розвитку ГП є виділення з 
пошкоджених панкреатоцитів цитокінази, що навіть у дуже 
невеликій кількості здатна перетворити трипсиноген у 
трипсин. В свою чергу, останній активує калікреїноген, 
проеластазу, трипсиноген та прокарбоксипептидазу. 
Активація трипсиногену трипсином і перехід його в 
активний трипсин ініціює лавиноподібний автокаталітичний 
процес.  

Внаслідок активації протеолітичних ферментів у 
тканині підшлункової залози і виходом їх у кров 
відбувається активація калікреїн-кінінової системи, що 
супроводжується генералізованим розширенням судин і 
підвищенням їх проникності. Важливу роль у розвитку ГП 
відводять рівновазі між про- та протизапальними 
медіаторами, передусім цитокінам. Саме з ефектами 
прозапальних цитокінів, таких як ІЛ-1, ІЛ-6, ІЛ-8, ФНП-α, 
пов'язаний важкий перебіг захворювання з переходом від 
місцевого до системного запалення.  

Зловживання алкоголем одна з найчастіших причин 
розвитку ГП. Дані еспериментальних досліджень, вказують 
на те, що етанол за рахунок ендотеліну викликає стійкий 
вазоспазм у портальній системі. Також він сприяє 
утворенню вільних радикалів внаслідок прямої дії на 
макрофаги та нейтрофільні гранулоцити. Вільні радикали 
кисню та продукти перекисного окислення ліпідів 
стимулюють утворення продуктів розпаду арахідонової 
кислоти: простагландинів, тромбоксану і лейкотрієнів. 
Ейкозаноїди викликають розвиток вираженого больового 
синдрому, розладів системної гемодинаміки, порушень 
периферичного кровообігу та мікроциркуляції.  

Отже, патогенетичні зміни, які спостерігаються при 
ГП, досить різноманітні. Залучення багатьох систем 
організму у розвиток патологічного процесу пояснює 
важкість його клінічного перебігу, що нерідко призводить до 
виникнення вираженої поліорганної недостатності. 

Встановлення патогенетичних ланок розвитку ГП 
сприятиме профілактиці, ранній діагностиці, лікуванню з 
метою попередження розвитку ускладнень, що значно 
погіршують прогноз пацієнта щодо збереження якості і 
тривалості життя.  
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На теперішній час існують дані, що поширеність 

цирозу в загальній популяції становить 0,27%, що 
становить понад 600 тисяч пацієнтів. Однак, ймовірно, цей 
показник буде ще вище у всьому світі, оскільки значна 
частина пацієнтів має безсимптомний перебіг. Крім того, 
декомпенсований цироз становить приблизно 1 млн 
смертей на рік у всьому світі і 170 тисяч смертей на рік в 
Європі. 

Прогресування хронічних захворювань печінки, 
незалежно від етіології, включає хронічне ураження 
паренхіми, стійку активацію запальної відповіді та 
фіброгенезу. Фіброгенез печінки - це динамічний, 
високоінтегрований молекулярний, клітинний і тканинний 
процес, який супроводжується надлишковим накопиченням 
компонентів позаклітинного матриксу. Процес фіброгенезу 
печінки з одної сторони має ряд загальних і незалежних від 
етіології механізмів, а з іншої - на нього істотно впливає 
специфічна етіологія, що відображається в своєрідних 
морфологічних закономірностях розвитку фіброзу печінки. 
Встановлення патофізіологічних механізмів, що лежать в 
основі прогресування хронічних захворювань печінки, є 

дуже актуальним питанням, оскільки вони представляють 
собою потенційні терапевтичні цілі. 

Цироз печінки – це хронічне поліетіологічне дифузне 
захворювання, яке характеризується істотним зменшенням 
кількості функціонуючих гепатоцитів, прогресуючим 
фіброзом, перебудовою паренхіми і судинної архітектоніки 
органа, формуванням вузлів регенерації, а у подальшому – 
розвитком печінкової недостатності, портальної гіпертензії 
та інших супутніх ускладнень (кровотечі з варикозних вен, 
печінкової енцефалопатії, асциту, гепаторенального 
синдрому тощо).  

Прогресування хронічних захворювань печінки 
обумовлено взаємопов'язаним «зачарованим колом» 
тривалого хронічного ураження печінки. Пошкодження 
печінки супроводжується хронічною запальною реакцією 
через низку прозапальних медіаторів, які передусім 
пов’язані з окислювальним стресом. Активація вроджених 
або адаптивних імунних клітин викликає перетворенню 
профіброгенних клітин у міофібробласти, які в свою 
забезпечують продукцію компонентів позаклітинного 
матриксу. Незалежно від етіології, фіброгенез печінки 
підтримується і модулюється інтенсивною перехресною 
взаємодією між різними популяціями печінкових клітин, що 
включає в себе синтез і вивільнення медіаторів, а саме: 
факторів росту, цитокінів, хемокінів, активних форм кисню, 
адипокінів, вазоактивних агентів та білків плазми крові. 
Головну профіброгенну роль відіграє гетерогенна 
популяція клітин, які називаються печінковими 
міофібробластами. Вони є високопроліферативними та 
скоротливими клітинами, які в першу чергу відповідають за 
надлишкове відкладення компонентів екстрацелюлярного 
матриксу і беруть участь у його ремоделюванні, що 
спостерігається при цирозі печінки. Міофібробласти також 
являють собою унікальний і важливий клітинний регулятор, 
здатний інтегрувати вхідні паракринні або аутокринні 
сигнали, що вивільняються з усіх популяцій печінкових 
клітин, наявних у мікросередовищі, а також синтезувати та 
виділяти медіатори, які підтримують фіброгенез, хронічну 
запальну реакцію та новоутворення судин - ангіогенез.  

За даними літератури, виділяють декілька теорій 
розвитку порушень гемодинаміки при цирозі. В основі 
однієї з них лежить збільшення печінкового судинного 
опору, передусім на рівні синусоїдів. Чинники, які 
підвищують резистентність, діляться на статичні, пов’язані 
з фіброзом і формуванням вузлів регенерації, які 
порушують морфоструктуру печінки, й оборотні – в 
результаті змін метаболізму місцеводіючих вазоактивних 
речовин: оксиду азоту та ендотеліну-1, що виробляються 
синусоїдальними клітинами. Отже, вищеперераховані 
фактори призводять до підвищення портального судинного 
опору при цирозі з подальшим розвитком портальної 
гіпертензії. Внаслідок того, що існуючі колатеральні вени 
розширюються, формуються портокавальні шунти. Слід 
зауважити, що нормалізації портального тиску не 
відбувається. Навпаки, спостерігається гіпердинамічний 
стан внутрішньоорганного кровотоку, що характеризується 
збільшенням серцевого викиду і зменшенням 
периферичного опору судин, що врешті-решт призводить 
до хронізації портальної гіпертензії. 

Отже, в основі прогресування хронічних захворювань 
печінки провідну роль відводять фіброгенезу. Тому 
ретельне вивчення механізму його розвитку, дозволить 
визначити мішені для антифіброзної терапії. Дослідження 
прямого чи непрямого впливу багатьох антифіброзних 
препаратів безсумнівно призведе до можливості 
використання таких засобів найближчим часом, і це сильно 
вплине на розвиток не лише гепатології, а й інших 
медичних спеціальностей. 

 
 
 
 
 


