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1. Тема № 21 «Ведення пацієнта з гепатомегалією та гепатолієнальним синдромом” – 6 год.

2. Актуальність теми.
По своїй медичній значності та величині соціально-економічної шкоди захворювання печінки займають ведуче місце у структурі захворювань внутрішніх органів України та інших органів країн СНД. Економічна шкода, зумовлена тільки захворюваністю вірусними гепатитами, складає в цих країнах біля міліарну доларів у рік. Збільшення печінки і   нерідко разом з нею селезінки – практично  постійні  симптоми поразки  печінки та других  органів.  Інколи збільшення печінки і селезінки буває єдиним проявом захворювання і потребує диференціального діагнозу. Спектр хронічних захворювань печінки дуже широкий: від хронічного гепатиту до цирозу печінки і гепатоцелюлярної карциноми.В останні роки гепатомегалія часто виявляється при профілактичних оглядах з застосуванням ультразвукового обстеження органів черевної порожнини. Своєчасне виявлення, діагностика форм дозволяє провести адекватне лікування, яке продовжує життя пацієнта.
3. Цілі заняття:

3.1. Загальні цілі: 
Ознайомитися з групами захворювань, що є основними етіологічними факторами гепатомегалії і ГЛС:

1) захворювання печінки – гепатити, цирози, пухлини;

2) захворювання накопичення – гемохроматоз, амілоідоз, гепато-лентикулярна дегенерація;
3) захворювання кровотворної системи – гемобластози;

4) захворювання серцево- судинної системи – недостатність кровообігу, констриктивний перикардит.

3.2. Виховні цілі: 
Ознайомитися з внеском вітчизняних вчених в вивченні ГЛС. Знати про можливості проведення ряду обов’язкових обстежень вже на першому етапі обстеження хворого:

1) клінічний аналіз крові та сечі;

2) рутинний набір біохімічних тестів (білірубін, холістирин, загальний білок та білкової фракції сиворотки крові, сулімова та тімолова проби, протромбін, бромсульфалеїнова проба, визначення активності АСТ, АЛТ,   ЛФ);


3) ультрозвукове обстеження органів черевної порожнини (печінки, селезінки).

3.3. Конкретні цілі: 

Знати: 
1. Суть поняття гепатомегалії та гепатолієнального  синдрому. Патогенез ГЛС. Захворювання печінки і збільшення її обумовлене дією етіологічного фактора та проявляється в вигляді дистрофії гепатоцитів, лімфомакрофагальної інфільтрації, розвитоку регенеративних вузлів і сполучної тканини, холестазом  і очаговими ураженнями. Часті поєднання гепатолегалії і  спленомегалії  пояснюється єдністю  макрофагальної системи ціх органів, їх  тісний зв’язок з  системою воротної  вени, спільністю  інервації і лимфовідтоку. Морфологічні зміни характеризуються гіперплазією ретикулогістеоцитарної тканини печінки та селезінки, реакцією сполучної тканини, дистрофічними змінами гепатоцитів. При захворюваннях обміну речовин в печінці та селезінці спостерігається збільшене відкладення  продуктів порушеного метаболізму. Для хворих на гемобластози характерно лейкемічна інфільтрація печінки та селезінки. У хворих серцевою недостатністю печінка збільшується внаслідок застою крові.

2. Об’єм лабораторних та  інструментальних  досліджень. (див. 3.2.) УЗД дозволяє підтвердити наявність гепатомегалії та спленомегалії, визначити ступінь збільшення органів, розмежувати дифузні та очагові зміни печінки. При відсутності очагових змін сонографічно можна  отримати відповіді на запитання про наявність і ступінь дифузних змін паренхіми печінки, підтвердити  стан воротної вени та її гілок.

З обліком  отриманних даних  обстеження хворого  можна установити, яка з чотирьох груп етіологічних факторів ГЛС має місце у хворого. ГЛС в сполученні із зміненими функціональними і ферментними тестами дозволяє з більшою долею ймовірності передбачити патологію печінки або хвороби нагромадження.

Поєднання ГЛС з лімфо- або мієлопроліферативним синдромом і патологічними змінами в гемограмі, свідчать про патологію кровотворної системи. Якщо  у хворого зі  спленомегалією  при обстежені крові  визначається анемія, лейкопенія і тромбоцитопенія, роблять висновок про гіперспленізм.

Хвороби печінки →ГЛС:


Дифузні:                                                                    Осередкові:
- гострий гепатит                                                          - рак печінки

- хронічний гепатит                                                      - доброякісна пухлина

- цироз печінки                                                              - кісти печінки

        

                                                                               - ехінококоз

            
                                                                               - туберкульоз

             
                                                                               - абсцес 

 
Гострий гепатит:

Гостре  запальне  захворювання  печінки з  поразкою дольки  і портальних трактів. В етіології гострих гепатитів головну роль грають віруси (А, В, С, Д, Е і F). Для гепатита А характерні  фекально-оральні шляхи  передачі інфекції. Перебіг хвороби відносно не важкий. Немає переходу в хронічну  форму. Вірус  гепатита В  передається парентеральним шляхом , але ймовірно і контактний (статевий) шлях передачі. Часто бувають важкі форми і можливий перехід в хронічний гепатит. Вірус гепатита С передається  парентерально, але частіше розвиваються малосимптомні  форми захворювання. В великому відсотку випадків  відзначається хронизація процесу.  Вірус Д  приєднується до вірусу В,  самостійного захворювання  він не визиває. Вірус Е та F активно вивчаються, шляхи зараження: Е- фекально-оральний, F- парентеральний.

Причиною гострого гепатита може стати алкоголь (зловживання на фоні недостатнього харчування).

Деякі лікарські засоби можуть визвати поразку печінки близькі по своєму прояву до гострих гепатитів. Виділяють дві групи лікарьскіх засобів,які є причиноюураження печінки:

1. Пептинні гепатотоксини, які є причиною облігатних реакцій, які залежать від дози і часу приймання ліків (саліцілати,  тетрациклінові антибіотики та антиметаболіти);

2. Гепатотоксини, залежні від ідіосінпразії конкретного  хворого  до даних препаратів, спричинюють факультативні  реакції не  зважаючи від часу та дози приймання ( в другій групі можуть  виявитися будь-які ліки).  

Хронічний гепатит: Патогенез:

Зміна властивостей вірусів збудників лікарських і токсичних речовин:


Активація з'єднання тканини 



Перекручена імунологічна

печінки 







реакція

Клініка:
- астено-вегетативний синдром

- холестатичний синдром

- діспепсичний синдром

- синдром малої печінкової недостатності: у 80% страждає транзитна функція печінки, розвивається печінкова жовтяниця, порушується синтез білків печінкою і інактивація альдостерона - що призводе до набряків, може бути геморагічний синдром білків крові. 

Диференціальний діагноз. Хронічний гепатит часто протікає як гострий. Розпізнати допомогає анамнез. Крім того при гострому гепатиті активність ферментів досягає дуже високих чисел, при хронічному гепатиті активність ферментів підвищується помірно. При гострому гепатиті по даним протеїнограми немає порушень білкових фракцій крові. При хронічному гепатиті в відзнаку від цирозу печінки немає признаків портальної гіпертензії. Допомогає також метод біопсії, при хронічному гепатиті збережена долькова структура. 

Цироз печінки →ГЛС. Цироз печінки- хронічне захворювання з дистрофією і некрозом печінкової паренхими з розвитком посиленої регенерації з дифузійною перевагою строми, прогресуючим розвитком сполучної тканини, повною перебудовою долькової структури, утворенням псевдодольок, з порушенням мікроциркуляції і поступовим розвитком портальної гіпертензії. В пригніченій більшості випадків розвивається після хронічного гепатита.
Етиологія. Вірусний гепатит, хронічна алкогольна інтоксікація, лікарська інтоксікація, 

Морфологія. По мірі загибелі печінкових клітин починається їх прискорена регенерація. Особливість помилкових дольок в тому, що в них немає нормальних тріад - немає центральних вен. В сполучно- тканинних тяжах розвиваються судини – портальні шунти. Частково стискаються і руйнуються виносячі вени, поступово руйнується мікроциркуляція. Порушується кровоток і в печінковій артерії. Відбувається закидання крові в портальну вену - збільшується портальна гіпертензія. Прогресує загибель печінкових клітин. В результаті описаних процесів, поверхня печінки стає шорсткуватою і горбистою.
Класифікація:
По клініці із обліком етиології: вірусний, алкогольний, токсичний, холестатичний, цироз накопичення.

По морофології: мікроциркуляторний, макроциркуляторний, зміщений.

Клініка:  - астено-вегетативний синдром;
- диспепсичний синдром;

- холестатичний синдром;

- портальна гіпертензія.

Порушення антитоксичної функції печінки - гепато-целюлярна недостатність, порушується інактивація, зв’язування, виведення хімічних сполук: гіперепсітрогенізм. Проявляється судинними зірками, червоними печінковими долонями (мальмарна ерітема), гінекомастія і імпотенція у чоловіків, амінорея у жінок, випадання волосся, змінення гемодинаміки; імпотенція за рахунок різкого зниження переферичного опору, змінення ОЦК; гіперальдостеронізм; затримка в організмі натрія, посилене виведення калія із випливаючими наслідками, поступове підвищення в крові аміака, індола, скатола – може розвитися печінкова кома; підвищення гістамина – алергічні реакції; підвищення серотоніна; зниження синтезу білків печінкою; гіпоальбумінемія; гіпопротромбінемія, гіпофібриногенемія, зниження рівня ангіотензина; залізо, яке в нормі зв’язується білками, виявляється в тканях. Порушення обміну магнія та інших електролітів; затримка білірубіна (не виділяється зв'язаний білірубін – глюкуронід), порушується зв’язування непрямого білірубіна, може бути гіпербілірубінемія, але жовтяниця відмічається тільки в 50% випадків.

Портальна гіпертензія: йде загуснення вен, новоутворення судин, виникають артеріо-венозні шунти. Усе це призводить до порушення кровообігу. Розширюються судини (гемороідальні вени, вени стравохода, шлунка, кишечника, селезінкова артерія, вена). Розширені вени шлунка та нижньої треті стравохода, можуть давати шлунково-кишечні кровотечі. Розширюються підшкірні поверхневі пупочні вени - ″голова медузи″. Розлади, метеоризм, схуднення, затримка сечовиділення, гепатолієнальний синдром: спленомегалія часто з явищами гіперспленізма (лейкопенія, тромбоцитопенія, анемія).

Диференціальний діагноз.

Надпечінковий блок зв'язаний з порушенням відтоку крові у печінковій вені (тромбоз, уроджене звуження). Розвивається портальна гіпертензія. Синдром Бадапіари. Клінічні прояви залежать від того, наскільки швидко прогресує портальна гіпертензія.

Підпечінковий блок: зв'язаний з поразкою воротної вени (тромбоз, сдавлення ззовні). Клініка – важкі болі, лихоманка, лейкоцитоз, швидке порушення функції печінки.

Внутріпечінковий портальний блок: цироз печінки. Якщо немає чіткого етіологічного фактора, то використовують спленографію. Якщо має місце біліарний цироз, потрібно установити рівень холестаза (первинний чи вторинний). Використовують холангіографію.

Гемохроматоз – цироз накопичення.

Хвороба Вільсона-Поковалова – цироз накопичення, див. хвороби накопичення.


Ускладнення цироза печінки: кровотеча, приєднання інфекції, виникнення пухлини, печінкова недостатність.

Фактори, провокуючі печінкову кому: кровотеча з розширених вен стравоходу,  усмоктування  з кишечника  продуктів розпаду  крові, прийом гепатотоксичних  препаратів  (барбітурати,  група морфію),  інфекція,  стресс, порушення  дієти  (надлишок білків – аміачна інтоксикація),  тяжкі  оперативні втручання, вживання алкоголю.

Хвороби  кровотворної  системи:  гострий лейкоз, хронічний  мієлоїдний лейкоз, хронічний лімфоїдний лейкоз, лімфогрануломатоз, лімфоми.
Гепатомегалія і спленомегалія – постійні симптоми при гострих та хронічних лейкозах. Але вони рідко бувають ведучими в клініці, і діагноз ставиться в основному на основі обстеження периферичної крові кісткового мозку.

Значні  діагностичні  труднощі виникають, якщо  гепатомегалія  являється ведучим симптомом при злоякісних лімфомах (лімфогрануломатоз і лімфоми).

Після постановки діагноза лимфоми з обов’язковим гістологічним підтвердженням необхідно вирішити питання природу ураження печінки – специфічною за рахунок пухлинової трасформації або неспецифічної. Комплексне  обстеження  дозволяє  в більшості  випадків  вирішити  це питання. При спицефічному ураженні печінки ангіографічно виявляється гіперваскуляризація зі збагаченим периферичним малюнком на сцинтіграмах печінки – зниження плотності випромінювання дифузного характера. Неспецифічні ураження таких змін не виявляють.

Хвороби накопичення: гемохроматоз, амілоїдоз, гепатолентикулярна дегенерація.

Цироз накопичення (гемохроматоз) – пігментний цироз, бронзовий діабет, пов’язаний з дефіцитом фермента, здійснюючого зв’язок заліза з  білком, і тим самим, регулюючи його усвоєння. При цьому дефекті залізо підсилено усвоюється у кишечнику і, недостатньо зв’язуючись з білком, починає посилено  відкладатись в печінці,  шкірі,  підшлунковій залозі, міокарді, інколи у надниркових залозах. В печінці залізо відкладається в клітинах РЕС – спостерігається велика мілковузлова печінка. Часто порушується інактивація статевих гормонів. Домінують ознаки портальної гіпертензії. Шкіра має сіро-брудну пігментацію, теж саме на сливових оболонках, шкіра стає особливо темною, якщо залізо відкладається в надниркових залозах – симптоми надниркової недостатності. При ураженні підшлункової залози – синдром цукрового діабету. При міокардіопатіях тяжкі незворотні порушення ритму. Для діагностики визначають рівень заліза в крові, пункціюну біопсію печінки.

Хвороба Вільсона-Коновалова: Другий цироз накопичення (гепатолентикулярна  дегенерація).  В основі  захворювання  лежить  порушення обміну міді, зв’язане з природженим дефектом. Нормальна концентрація в плазмі крові складає  100-120 мк2%  причому  98% цієї  кількості знаходиться у вигляді церулоплазміна і тільки 7% зв’язано з сивороточними альбумінами.  Мідь в церулоплазмі  зв’язана  міцно. Цей  процес здійснюється в печінці, церулоплазмін являється альфа-2глобуліном, і кожна його молекула містить 8 атомів в міді. Радіоізотопними методами встановлено,  що  при  гепатолентикулярної  недостатності  порушення  зв’язано з генетичним дефектом синтезу церулоплазміна (вміст різко знижений). При цьому мідь не може стабильно зв’язатися і відкладуватися в тканинах. В деяких випадках вміст церулоплазміна залишається нормальним, але змінюється його структура (змінюється відношення фракцій). При цьому мідь починає діяти як токсичний агент, викликаючи типові дегенеративні зміни (син-м Коновалова-Вільсона) в печінці, ядрах мозку, ендокринних залозах, роговиці.
Клініка представляє собою сукупність синдромів, характерних для ураження печінки і екстрапірамідної нервової системи. По перебігу розрізняють гостру та хронічну форми. Гостра форма характерна для раннього віку, розвивається дуже швидко і закінчується летально, не дивлячись на лікування. Частіше зустрічається хронічна форма з повільним перебігом і повільним розвитком симптоматики. Раніше за все з’являється екстрапірамідальна м’язова ригідність нижніх кінцівок (порушення ходи і стійкості). Повільно формується  картина паркінсонізма, потім змінюється психіка (параноідальні реакції, істерія). 

Диференційним признаком являється гіпопуіремія нище 10тпг% або рівень міді держиться на нижній границі норми, багато міді виділяється з сечею – вище 100мпг/добу. Може бути позитивна тимолова проба. Важливим симптомом являється кільце Кайзера-Флейшера (синювато-зелена по переферії роговиці із-за  відкладання міді. Лікування направлене на зв’язування міді і вихід її із організму: приміняють лоукреніл (Д-пеніцилінамід), а також унітіол + дієта з виключенням міді (шоколад, какао, горох, печінка, ржаний хліб).

Амілоідоз. Захворювання обумовлене відкладанням зміненого білка амілоіда у внутрішні органи, частіше усього у нирках, печінці, селезінці. Розрізняють первинний (ідіопатичний) та вторинний амілоідоз. Діагностика вторинного  амілоідоза  більш  легша  задача, якщо пам’ятати, що він ускладнює ряд захворювань. Це хронічні гнойні інфекції (остеомієліт, бронхоектатична хвороба), туберкульоз, дифузні захворювання сполучної тканини і гемобластози. Виявлення у хворих цими захворюваннями збільшення печінки і селезінки в роду причин повинно примусити задуматися про амілоідоз. Одночасно виявлення протеінурії, диспротеінемії і гіпер-альфа-2глобулінемії роблять це припущення цілком імовірним. Вирішаючим методом діагностики амілоідоза являється біопсія одного з органів-мішенів, де частіше усього можна виявити амілоїд. Частіше усього спочатку проводять біопсію ясневого сосочка або слизової оболонки прямої кишки, при негативних результатах – печінки та нирок. Амілоїд виявляється у виді гомогенних мас, фарбуючихся конго-роц у розовий колір.
Значно складніше діагнозувати первинний амілоідоз, особливо якщо він спочатку з’являється тільки гепатолієнальним синдромом. Первинний, ідиопатичний амілоідоз відноситься до гепатично детерменірованних захворювань з передачею спадковості по рецесивному типу. Гепатичним маркером може бути національність хворого (у вірменів і євреїв). Загальна схема обстеження таких хворих такаж як і при вторинному амілоідозі.

Хвороби серцево-судинної системи: серцева недостатність (“застійна печінка”), кардіальний фіброз, констриктивний перикардит.

Для “застійної печінки” характерним являється наявність “першого захворювання” серця, яке може ускладнюватися недостатністю кровообігу. Це: гіпертонична хвороба, ІХС, міокардити, пороки серця, кардіоміопатії. Діагноз їх ставиться на основі даних анамнезу і обстеження хворих. Розміри печінки при застії можуть бути збільшені в різному ступені, вона взагалі м’яка, край її рівний, закручений, помірно болючий. Під впливом кардіотопічної та діуретичної терапії розміри печінки зменшуються. Можуть бути трошки змінені функціональні печінкові тести. Ехокардіографічно визначається гепатомегалія і признаки дифузних змін.

Кардіальний фіброз розвивається у хворих III дистрофічною стадією недостатньості кровообігу. На відміну від “застійної печінки” при фіброзі вона плотна, найчастіше з гострим і нерівним краєм; розміри її не зменшуються навіть при активній терапії.

Болі в правому підребір’ї, гепатомегалія і асцит можуть бути першим проявленням констриктивного перикардита. На користь цього захворювання будуть свідчити вказівки в анамнезі на перенесений гострий перикардит або травму грудної клітини, негативний верхівчатий товчок, нормальні розміри серця, перикард-тон на верхівці. Ренгенологічно виявляється характерний симптом констриктивного перикардита -  осередків обизвестління по лівому або по правому контуру серця. Ехокардіографічно можно виявити потовщення і нерухомість листків перикарда в поєднанні зі зменшенням розмірів лівого шлуночка.


3.4. На основі теоретичних знань з теми: /вміти/: 

- провести ціле направлене опитування для виявлення ознак ураження печінки і захворювань, їх обумовлюючих


- провести повне клінічне обстеження хворого і згрупувати отримані дані у синдроми, характерні для ураження печінки і захворювань, які їх ініціювали


- сформувати попередній діагноз захворювання у куріруємого хворого і скласти програму диф.діагнозу


- скласти план обстеження куріруємого хворого, направлений на уточнення діагнозу та проведення диф.діагнозу по провідному синдрому


- інтерпретувати результати лабораторних, інструментальних  досліджень у куріруємого хворого, охарактеризувати особливості синдрому гепатомегалії у даного хворого


- провести диф.діагноз по синдрому гепатомегалії у куріруємого хворого


- назначити лікування куріруємому хворому


- оцінити прогноз перебігу захворювання у куріруємого хворого, дати рекомендації по лікуванню і профілактиці виявленого захворювання у куріруємого хворого.

4. Матеріали до аудиторної самостійної підготовки  

(міждисциплінарна інтеграція).

	№
	Дисципліни
	Знати
	Вміти

	1
	2
	3
	4

	1. Попередні дисципліни:

	1


	Анатомія
	Структуру і функції печінки, селезінки.
	Виявити гепато-спленомегалію.

	2
	Гістологія
	Гістологічна будова печінки, селезінки. Будова портального тракту, функціонального ацинусу.
	

	3


	Фізіологія
	Функції печінки, селезінки. Обмін білірубіну, синтетичну, дезинтоксикаційну функції печінки.
	Призначити лабораторне обстеження, яке відображає функції печінки.

	4


	Патологічна фізіологія
	Етіологія, патогенез пор-тальної гіпертензії, асциту, хронічного гепатиту, цирозу та раку печінки.
	Визначити ознаки портальної гіпертензії (печінкові стигмети, асцит).

	5


	Патологічна анатомія
	Знати різницю морфологічної структури печінкової дольки при гепатиті, цирозі.
	Пальпаторно ох арак-теризувати поверхню, край печінки, щільність. Оцінити данні біопсії печінки.

	6
	Мікробіологія
	Лабораторна діагностика вірусних гепатитів, принципи імунноферментного аналізу та ПЦР для виявлення вірусних гепатитів. Можливості мар-керного аналізу вірусних гепатитів.
	Проводити лабораторну діагностику гепатитів та цирозів печінки

	7
	Інфекційні хвороби
	Молекулярна біологія вірусів гепатитів, критерії діагностики вірусних гепатитів.
	Проводити клінічну, лабора-торну та інструментальну діагностику перелічених захворювань.

	8


	Пропедевтика внутрішніх хвороб
	Визначити границі печінки за Курловим, перкусія, пальпація селезінки.
	Оцінити данні УЗД (розміри печінки, селезінки, воротної вени).

	9
	Фармакологія
	Фармакокінетику, фарма-кодинаміку, показання та протипоказання проти-вірусних препаратів, цитостатиків, гепато-протекторів, кортико-стероїдних препаратів.
	Виписати рецепти перелічених груп препаратів.

	10


	Клінічна імунологія
	Загальні закономірності зміни клітинного та гуморального імунітету при аутоімуному та вірусному гепатитах.
	Інтерпретувати дані дослідження клітинного та гуморального імунітета.

	11
	Клінічна фармакологія
	Знати механізми дії приймаємих при дифузних захворюваннях печінки лікарських засобів
	

	Секвестрати жовчних                                                             Індуктори ферментів: 

кислот: холестиринамін,                       Холестаз                  фенобарбітал, рифампіцин

білігнін, поліфенен                                                                 

                                                                             Методи екстракорпорального

                                                                                                  очищення

Салуретики                             Набряко-асцетичний                   Антагоністи альдостерона

                                                 синдром

Хірургічна корекція            Портальна гпертензія                      Бета-блокатори

Значне обмеження         Гостра печінкова          Методи екстракорпорального

білка в дієті                         недостатність                              очищення

Приглушення росту кишечної мікрофлори

	

	2. Подальші дисципліни:
	

	Шпитальна терапія

Диф. діагностику захворювань з гепатолієнальним синдромом


Захворювання  Захворювання   Хвороби    Хвороби

Печінки          кровоносної    накоплення   серцево-

дифузні,          системи                         судинної системи

очагові 
	Призначити обстеження, оцінити данні.
	

	3. Внутрішньопредметна інтеграція:
	

	Знати ознаки активності цироза печінки:

Ішемічні: посилення болів в правому підребір’ї і ознаків астеновегетативного синдрому, наявність запечінкових шкіряних знаків – судинні зірки, польмарна та планитарна ерітема.

Лабораторні признаки активності:

· цитотаксичний синдром – збільшення активності АСТ,АЛТ;

· мезенхімально-запальний синдром – гіпергамоглобулінемія, змінені тімолова і сулемова проби, збільшення кількості ЦКП, R-білків.
	

	Знати критерії компенсації цироза печінки.

Рекомендується орієнтіватися на функціональні печінкові тести. Якщо вони усі знаходяться на межі нормальних величин, говорять про компенсированний цироз. При змінах 1-2 функціональних тестів констатується субкомпенсація. При змінах усіх показників функціонального стану печінки, цироз рахується як декомпенсированний.
	


          5. Зміст теми (текст або тези), граф логічної структури заняття. див. П.3.3
6. Матеріали методичного забезпечення заняття.
6.1. Завдання для самоперевірки кінцевого рівня знань. 
КРОК-2.
6.2. Інформацію, необхідну для формування знань-вмінь можна знайти у підручниках: 
1. Сучасні класифікації та стандарти лікування захворювань внутрішніх органів. Невідкладні стани в терапії. Аналізи: нормативні показники, трактування змін. 27-е вид.. Мостовий Ю.М.. Центр ДЗК м.Київ 2020. 800с.

2. Мостовий Ю.М. Сучасні класифікації і стандарти лікування розповсюджених захворювань внутрішніх органів. Вінниця, 2019. – С. 11 – 62.

3. Внутрішні хвороби: у 2 частинах. Частина 1. Розділи 1-8: підручник / Л.В. Глушко, С.В. Федоров, І.М. Скрипник та ін. 2019. 680с.

4. Внутрішні хвороби: у 2 частинах. Частина 2. Розділи 9-24: підручник / Л.В. Глушко, С.В. Федоров, I.М. Скрипник та ін. 2019. 584с.

5. Внутрішні хвороби. Підручник, заснований на принципах доказової медицини 2018/19. Свінціцький А.С,, Гаєвські П.. Практична Медицина 2018. 1632с.

6. Гастроентерологія. Підручник: У 2 Т. -Т.1 / за ред. проф Н.В Харченко., О.Я. Бабака. -Кіровоград: Поліум, 2016. - 488 с.

7. Гастроентерологія. Підручник: У 2 Т. -Т.2 / за ред. проф Н.В Харченко., О.Я. Бабака. -Кіровоград: Поліум, 2017. – 432 с.
6.3.Орієнтуюча карта щодо самостійної роботи з літературою з теми заняття.

	№№

п.п.
	Основні завдання
	Вказівки
	Відповіді

	1
	2
	3
	4

	1
	Дати визначення поняття гепатиме-галія та гепатоліє-нальний синдром.
	Назвати основні захворювання, при яких спостерігаються ці синдроми
	Гепатомегалія – істине збільшення розмірів печінки. Причини:

1.Гострі гепатити;

2.Хронічні гепатити;

3.Цироз печінки;

4.Специфічні інфекції (Тbc, сифіліс);

5.Паразитарні захворювавння;

6.Грибкові ураження;

7.Абсцес печінки;

8.Захворювання судин печінки (тромбоз ворот-ної вени);

9.Обміно-дистрофічні захворювання (ГХ, БВК);

10.Пухлини печінки;

11.Ураження печінки при хворобах системи крові та системних захворюваннях сполучної тканини;

12.Зміни печінки при хворобах серця.

	2
	Вивчити етіологію, патогенез гострих та хроні-них гепатитів, цироз печінки.
	Знати особливості діагностики гострих та хронічних гепатитів (вірусні, аутоімуні, лікарські, токсинні), цирозу печінки. 
	Вивчення маркерів вірусів; Ступені підвищення індикаторних тестів; по даним УЗД,морфологічного дослідження, збереження долькової структури або перебудова портальної гіпертензії.

	3
	Клінічну і морфо-логічну класиці-кацію гепатитів і цирозів печінки.
	
	Стадії декомпенсації цироза печінки. Ознаки активності гепатита, цироза. 

	4
	Вивчіть діагнос-тичні критерії ХГ, ЦП, РП.
	Назвати критерії оцінки методів вірусологічної діагностики ХГ, ЦП, РП. Привести критерії діагностики ХГ, ЦП, РП та привести приклади формування 
	

	3
	Етіологію і пато-генез захворювань кровотворної сис-теми, супроводж. ГЛС.
	Лейкози (гострі, хро-нічні). Злоякісні лім-фоми (лімфограну-лематоз).
	Зміни в крові, кістковому мозку, л/в.

	4
	Етіологію і патогенез захворювань накоплення.
	- гемохроматоз;

- амілоідоз;

хвороба Вільсона-Коновалова.
	Поєднання ГЛС з цукровим діабетом.

Біопсія слизових ясен, слизової прямої кишки.

ГЛС + зміна ходи і стійкості, паркінсонізм, кільце Пойзера-Флейшера по периферії роговиці.

	5
	Етіологію, патогенез серцево-судинних захворювань.
	Гіпертонічна хвороба, ІХС: міокардити, пороки серця, кардіоміопатії.
	Гіпертонічна хвороба, ІХС: міокардити, пороки серця, кардіоміопатії.


7. Матеріали для самоконтролю якості підготовки.

Питання для самоконтролю 

1. Визначення гепатомегалії й спленомегалії

2. Класифікація захворювань, що супроводжуються гепато- та гепато-спленомегалією. Диференціальна діагностика.

3. Обстеження хворих з гепато- та спленомегалією

4. Основні біохімічні синдроми при гепатитах і циррозах

5. Основні принципи лікування залежно від причин гепатолієнального синдрому або гепатомегалії

6. Гепатопротектори й противірусна терапія

7. Стандарти терапії хворих з гепатолієнальним синдромом

8. Показання до хірургічного лікування

9. Первинна й вторинна профілактика захворювань зі збільшенням печінки й селезінки

10. Прогноз і працездатність при гепатолієнальному синдромі й гепатомегалії

Тести для самоконтролю 

1. Жінка 24 років, скаржиться на інтенсивну сверблячку шкіри, особливо ввечері, тупий біль у правому підребер'ї. Занедужала 2 роки тому після пологів. Об'єктивно: жовтяниця, ксантелазми на віках. Печінка на 6 см виступає з-під краю правої реберної дуги, щільна, край рівний, безболісний. Селезінка виступає на 3 см. Реакція на поверхневий антиген вірусу гепатиту В негативна. Показники обміну заліза в нормі. Яка форма ураження печінки найбільш імовірна у хворої?

А. Первинний біліарний цироз.

В. Хронічний гепатит.

С. Хронічний холецистит.

D. Гемохроматоз.

Е. Жировий гепатоз.

2. Жінка 46 років, скаржиться на тупий біль у правому підребер'ї, слабкість, швидку стомлюваність, сверблячку шкіри, періодичний озноб протягом 3 років. Біль іноді буває нападоподібний, супроводжується підвищенням температури тіла, посиленням сверблячки. Об'єктивно: іктеричність склер, температура тіла 37,5 °С, живіт поміно роздутий, болісний у правому підребер'ї. Печінка +3 см, щільна, болісна. Селезінка не пальпується. У крові: НЬ - 121 г/л, Л - 11,0×109/л, п/я - 14 %, СОЭ - 3 мм/год. Який найбільш ймовірний діагноз?

А. Хронічний холангіт.

В. Хронічний холецистит.

С. Гемолітична анемія.

D. Хронічний гепатит.

Е. Цироз печінки.

3. У пацієнта 56 років виявлена помірна іктеричність шкіри й склер, збільшення розмірів печінки й селезінки. Три роки тому лікувався із приводу гепатиту В. При обстеженні виявлене: НВsАg, НВеАg (+). Висока концентрація ДНК НВV. Який з перерахованих засобів являється препаратом першого ряду в терапії захворювання?

А. Преднізолон.

В. Карсил.

С. Альфа-інтерферон.

D. Вітогепат.

Е. Есенціале- Форте.

4. Жінка 37 років, звернулася до лікаря у зв'язку із загостренням хронічного гепатиту. При обстеженні в аналізі крові знайдене підвищення рівня непрямого білірубіну, АсТ, АлТ і зниження рівня альбуміну й протромбіну. Який з патологічних процесів найбільше ймовірно обумовив ці зміни?

А. Порушення гемостазу.

В. Холестаз.

С. Портальна гіпертензія.

D. Гіперспленізм.

Е. Цитоліз.

5. Хворий В., 51 рік, багато років вживав алкоголь. Скарги на нудоту, рідкий стілець, жовтяницю шкіри. Об'єктивно: шкіра й склери іктеричні, атрофія м'язів, субфебрильна температура. Печінка на 3 см виступає з-під реберної дуги, болісна при пальпації. Який метод діагностики в цьому випадку буде найбільш інформативним?

А. Порушення клітинного імунітету.

В. Маркери вірусних гепатитів.

С. Пункційна біопсія печінки.

D. Активність цитолізу (АСТ, АлАТ).

Е. Протеїнограма.
6. Хворий Ц. 48 років. Скарги на зниження апетиту, важкість в епігастральній ділянці після їжі, болі в правому підребер'ї ниючого характеру, які посилюються після жирної їжі; нудоту, метеоризм, схуднення. При огляді - іктеричність шкіри, судинні зірочки, гінекомастія, асцит. Печінка при пальпації безболісна, тверда, край її гострий, селезінка збільшена. Ваш попередній діагноз:

А. Цироз печінки.

В. Хронічний активний гепатит.

С. Гострий гепатит А.

D. Гострий холецистит.

Е. Гострий панкреатит.

7. У хворої 23-х років ниючий біль у правому підребер'ї, періодично відрижка гірким, нудота, зниження апетиту. Три роки тому проводилася апендектомія. Через 2 місяці після неї вперше з'явилася жовтяниця, із приводу якої лікувалася в інфекційній лікарні. В даний час при обстеженні печінка збільшена на 2 см. У крові загальний білірубін - 36 мкмоль/л. прямий білірубін - 14,9 мкмоль/л. АсАТ - 0,65 ммоль/год×л, АлАТ - 1,35 ммоль/год×л. Яке захворювання у хворої?

А. Доброякісна жовтяниця Жильбера.

В. Хронічний холангіт.

С. Хронічний холецистит.

D. Хронічний гепатит В.

Е. Цироз печінки.
8. Хворий 28 років, постійно контактує з комплексом отрутохімікатів протягом 6 років. Скаржиться на головний біль, підвищену втому, відчуття важкості в правому підребер'ї, погіршення апетиту, жовтяницю. Об'єктивно: шкіра й склери субіктеричні. Живіт роздутий, печінка +5 см, край ущільнений, поверхня рівна. У крові: НЬ - 110 г/л, Л - 8,1×109/л, ШОЕ -30 мм/год., загальний білірубін - 65 мкмоль/л, цукор - 6,3 ммоль/л. Який діагноз найбільш імовірний?

А. Хронічний панкреатит.

В. Гемохроматоз.

С. Хронічний токсичний гепатит.

D. Вірусний гепатит.

Е. Доброякісна гіпербілірубінемія.

9. У хворого, що страждає на неспецифічний виразковий коліт, виявлені зміни в печінковому комплексі: загальний білірубін - 28,4 мкмоль/л, АлАТ-1,16 ммоль/год×л, АсАТ-0,86 ммоль/год×л. Які лікарські препарати необхідно включити в курс лікування?

А. Гепатопротектори.

В. Антацидні препарати.

С. Жовчогінні препарати.

D. Прокінетики.

Е. Ферментні препарати
10. У хворої 50- ти років встановлено первинний біліарний цироз печінки. Загальний білірубін - 160 мкмоль/л, прямий - 110 мкмоль/л, АсАТ- 2,1 ммоль/год×л, АлАТ- 1,8 ммоль/год×л, ЛФ - 4,6 ммоль/год×л, холестерин - 9,2 ммоль/л, антимітохондріальні антитіла М2 у високому титрі. Виявлене розширення ворітної і селезінкової вен при УЗ- дослідженні. Як базисний засіб при цьому захворюванні доцільно призначити:

А. Урсодезоксихолеву кислоту.

В. Липоєву кислоту.

С. Рифампіцин.

D. Есенціале-Н.

Е. Карсил.

Задачі для самоконтролю.

1 Хворий Х., 58 років скаржиться на постійну важкість в правому підребер'ї, збільшення живота в об’ємі, набряки гомілок й ступнів, загальну слабкість, задишку. Хворіє близько 5 років, коли став відзначати важкість в правому підребер'ї, здуття живота. Протягом останнього року стали з'являтися періодично набряки на ногах. На протязі 3 місяців почав збільшуватися в об’ємі живіт. У минулому зловживав алкоголем. Об'єктивно: шкіра й склери субіктеричні. На шкірі тулуба поодинокі судинні зірочки. Язик «лакований», яскраво-малинового кольору. Живіт збільшений в об’ємі за рахунок наявності вільної рідини й метеоризму. У горизонтальному положенні розпластаний. Печінка на 5 см виступає з-під краю правої реберної дуги, край гострий, поверхня щільна, нерівна, безболісна. Селезінка на 3 см нижче лівої реберної дуги. Набряки гомілок й ступнів. Дані обстеження: ЗАК: Ер - 3,3 Т/л, Нb-126 г/л, Л-5,6 Г/л; ШОЕ 18 мм/год. Білірубін загальний-27,6 мкмоль/л; зв'язаний-14,6 мкмоль/л, вільний-13,0 мкмоль/л. АST-0,7 ммоль/год×л; АLT-1,2 ммоль/год×л. Лужна фосфатаза- 2,5 ммоль/год×л. Загальний білок - 50 г/л. Альбуміни - 49%, глобуліни: α1-3%, α2-8%, β-10%, γ-20%. Сечовина-4,5 ммоль/л. ЕГДС: варикозне розширення вен стравоходу. Сцинтиграфія печінки: печінка дифузно збільшена. Накопичення радіофармпрепарату рівномірно знижене. Селезінка збільшена, активно накопичує фармпрепарат. Питання:
1) Чим обумовлені зазначені зміни? 

2) Визначне провідний синдром й проведіть диференційну діагностику.

3) Призначте лікування.

2.Хвора Е., 32 років скаржиться на важкість в правому підребер'ї, сверблячку шкіри, жовтяницю склер і слизових оболонок, загальну слабкість, схуднення на 10 кг протягом року, періодичне підвищення температури до субфебрильних цифр, темний колір сечі й світлий колір калу. Хворіє близько 4 років, коли після пологів стала підвищуватися періодично температура до субфебрильних цифр, з'явилися й стали зростати загальна слабкість і сверблячка шкіри. Об'єктивно: шкіра й склери субіктеричні. На шкірі сліди розчухувань, на віках ксантоми. Живіт м'який. Печінка на 4 см виступає з-під краю правої реберної дуги, щільна, болісна, край загострений. Селезінка не пальпується. Дані обстеження: білірубін загальний-95,3 мкмоль/л; прямій-43,3 мкмоль/л, непрямий-52,0 мкмоль/л. АST-2,76 ммоль/год×л; АLT- 3,24 ммоль/год×л. Лужна фосфатаза- 4,9 ммоль/год×л. Загальний білок-78 г/л. Альбуміни-52%, глобуліни: α1-3%, α2-6%, β-11%, γ-22%. Сечовина-5,9 ммоль/л. Холестерин 8,8 ммоль/л. Питання:
1) Яке додаткове дослідження дозволить установити причину холестазу? 
2) Призначте додаткове обстеження

3) Призначте лікування.

3 .Хворий П. 27 років скаржиться на головні болі, слабкість, зниження сили и тремор в кінцівках, погіршення пам`яті, порушення рівноваги, зниження апетиту, сверблячку та жовтяницю шкіри. При обстеженні виявляється кільце Кайзера-Флейшнера в рогівці ока, печінка 15×12×11 см, щільна, безболісна, розміри селезінки 14×12 см. В черевній порожнині виявляється вільна рідина. Маркери вірусних гепатитів негативні. Питання:
1) Встановіть діагноз.

2) Складіть план обстеження
3) Призначте лікування.

8.Матеріали для аудиторної самостійної підготовки:
8.1. Перелік учбових практичних завдань, які необхідно вивчити на практичному занятті:

1. Оцінити скарги хворого.

2. Обстежити хворого: огляд; пальпація; перкусія; аускультація.

3. Виділити клінічні синдроми, визначити ведучий.

4. На основі ведучого синдрому збудувати попередній діагноз.

5. Призначити обстеження хворого.

6. Оцінити данні лабораторних та інструментальних методів дослідження.

7. Встановити заключний діагноз: основний; ускладнення; супутні захворювання.

8. Скласти лист призначень: дієта; режим рухальної активності; лікарські засоби; фізіотерапія.

9. Інструктивні матеріали для засвоєння професійних навичок:

-опитування хворого;

-огляд хворого;

-вивчення результатів обстеження (лабораторні, інструментальні, історія хвороби)
10. Матеріали для самоконтролю оволодіння знаннями, вміннями, навичками необхідними для виконування завдання.

10.1. Тести різних рівнів (тести ректорського контролю,КРОК-2).


1. Хворий В., 23р. Об-но: кожні покрови жовтушні, склери іктеричні. Пульс - 66 уд/хв. АТ 120/80 мм. рт. ст. АЛТ, АСТ, тимоловая проба - N. Загальний білірубін – 34 мкмоль/л за рахунок непрямого. Вкажіть найбільш вірогідний діагноз.

A * Синдром Жильбера.


B Хронічний криптогений гепатит.


C Хронічний медикаментозний гепатит.


D Хронічний вірусний гепатит С.


E Хронічний персистуючий гепатит.

2. У хворого 35 років після 4-х місячного лікування тубазидом зявились: адинамiя, жовтяниця, біль в правому пiдребер’ї. Печінка збільшена. В крові підвищена активність ферментів АЛТ-в три раза, АСТ-в два раза. Білірубін крові-122 мкмоль/л (кон’юг.-82, некон'юг.-40). НВs-антиген не виявлений. Про яке захворювання йде мова?

A * Гострий медикаментозний гепатит.

B Цироз печінки (біліарний).


C Гострий вірусний гепатит.


D Хронічний аутоімуний гепатит.


E Калькульозний холецистит.

3. Хворий 35 років скаржиться на нiючий біль в правому підребер’ї, нудоту, зниження апетиту. Початок захворювання пов’язує з апендиктомією. Після неї через 2 місяця вперше з’явилась жовтяниця. Лікувався в інфекційному відділені. Через рік став відмічати ниючий біль в правому підребер’ї. Підвищення рівня бiлiрубiну. Ваш диагноз?

A * Хронічний вірусний гепатит.

B Калькулезний холецистит.

C Хвороба Жильбера.

D Гострий вірусний гепатит.

E Хронічний холангiт.

4. Хворий, 25 років, поступил в інфекційне відділення на 3-й день захворювання зі скаргами на головний біль, біль в попереку, ікроножних мязах, високую лихоманку, озноб. Стан середньоважкий. Склери іктеричні. Язик сухий, обкладений сухим коричневим нальотом. Живіт здутий. Печінка + 2 см. Селезінка не збільшена. Пальпация мязів, особливо ікроножних, болісна. Сеча темна. Кал звичайного кольору. Назвіть найбільш вірогідний діагноз:

A * Лептоспироз.


B Вірусний гепатит А.


C Малярія.


D Інфекційний мононуклеоз.


E Іерсиніоз.

5. Хворий 48-ми років, безсвідомості доставлений в лікарню. В анамнезі – зловживання алкогольними напоямими. Об-но: шкіра бліда, на туловищі "судині зірочки", печінковий запах із роту, язик обкладений коричневим нальотом. Расширення підшкірних вен передньої стінки живота (caput medusae). Наявність вільної рідини в черевній порожнині. Гепатомегалія. Спленомегалія. Набряки нижніх кінцівок. Який стан виник у хворого?

A * Гостра печінкова недостатність.


B Гіпогликемічна кома.


C Гіпергликемічна кома.


D Прободіння виразки шлунка.


E Гостра шлунково – кишкова кровотеча.

Тема наступного заняття:  Ведення хворого з жовтяницею
