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АННОТАЦИЯ 
Березовская Елена. «Психофизиологические особенности состояния здоровья лиц 

с хроническими гепатопатиями». Диссертация на соискание ученой степени доктора 
биологических наук. Кишинев, 2025.  

Структура диссертации: введение, четыре главы, общие выводы и рекомендации, 
библиография из 279 источников, 6 приложений; 118 стр. основного текста, 46 рисунков, 7 
таблиц. Полученные результаты опубликованы в 22 научных работах. 
Ключевые слова: хронические гепатопатии (ХГП), хроническая инфекция HBV (ХВИ-
HBV), стеатозная болезнь печени ассоциированная с метаболическими дисфункциями 
(СБПАМД), психофизиологические особенности, качество жизни (КЖ), депрессия, тревога, 
астения, аминокислоты (АК). 
Цель работы: выявление психофизиологических особенностей состояния здоровья лиц с 
хроническими гепатопатиями и выяснение влияния патологии печени на их 
психофизиологическое состояние. 
Задачи исследования: 1) установить специфику физиологического статуса у лиц с легкими 
формами хронических гепатопатий клиническими, лабораторными и инструментальными 
методами, клиническую и параклиническую картину, серологические маркеры вирусного 
гепатита, метаболизм свободных аминокислот в сыворотке крови, вегетативный индекс 
Кердо, показатели белкового, углеводного и липидного обменов; 2) выявить параметры, 
характеризующие качество жизни лиц с хроническими гепатопатиями; 3) установить 
наиболее характерные показатели психической диссаногенности у лиц с легкими формами 
хронических гепатопатий; 4) исследовать биохимические показатели и спектр свободных 
аминокислот, включительно медиаторных, и других метаболитов у лиц с хроническими 
гепатопатиями; 5) провести корреляционный анализ показателей эмоционального, 
астенического компонентов и качества жизни с биохимическими показателями и 
содержанием аминокислот в сыворотке крови у лиц с хроническими гепатопатиями; 6) 
разработать метод сбора информации о психоэмоциональном статусе и комплекс 
психометрических тестов, улучшающие диагностику психофизиологического состояния у 
лиц с хроническими гепатопатиями. 
Научная новизна и оригинальность: было продемонстрировано, что 
психофизиологические нарушения состояния здоровья у лиц с ХГП, обусловленные 
семантикой диагноза, дисбалансом свободных АК, углеводного и липидного обменов, 
детерминируют ухудшение общего состояния человека; получены новые данные об 
изменении спектра и содержания нейромедиаторных АК у лиц с ХГП; был проведен 
корреляционный анализ показателей эмоционального компонента и КЖ с 
физиологическими и метаболическими параметрами и содержанием АК при ХГП; создано 
новое комплексное видение взаимосвязи психофизиологических, метаболических и 
соматических факторов состояния здоровья. 
Полученные автором результаты, способствующие решению важной научной 
проблемы: выявление физиологических и психоэмоциональных взаимосвязей у лиц с 
хроническими заболеваниями печени вирусной и метаболической этиологии с 
использованием физиологических, психометрических, биохимических, клинических и 
рутинных параклинических методов с целью определения специфических особенностей 
данной патологии. 
Теоретическое значение: полученные результаты углубляют и расширяют научные 
представления об особенностях диссаногении организма при ХГП, о 
психофизиологических особенностях состояния здоровья с точки зрения взаимоотношений 
ЦНС и печени; влияния ХГП на снижение КЖ и взаимосвязи метаболических показателей, 
содержания нейромедиаторных АК с психофизиологическим статусом у лиц с ХГП. 
Прикладное значение: была создана комплексная методика для изучения ментального 
здоровья лиц с ХГП; выявлены психофизиологические особенности реакции на 
хронический стресс; выявленные психофизиологические характеристики могут быть 
положены в основу улучшения КЖ людей с ХГП. 
Внедрение научных результатов: Результаты диссертации были внедрены в Лаборатории 
гастроэнтерологии при ГУМФ им. Николае Тестемицану. Получены: 3 свидетельства о 
внедрении результатов и 5 сертификатов об авторском праве.  
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ADNOTARE 

Berezovscaia Elena. „Particularităţi psihofiziologice ale stării sănătăţii persoanelor cu 

hepatopatii cronice”. Teză de doctor în științe biologice. Chişinău, 2025. 

Structura tezei: introducere, patru capitole, concluzii generale şi recomandări, bibliografia constă 

din 279 de surse, 6 anexe, 118 p. prezintă textul de bază, 46 de figuri, 7 tabele. Rezultatele obţinute 

au fost publicate în 22 de lucrări ştiinţifice.  

Cuvinte-cheie: hepatopatii cronice (HPC), infecția cronică HBV (ICV-HBV), boala ficatului 

steatotic asociată cu disfuncții metabolice (BFSADM), particularităţi psihofiziologice, calitatea 

vieții (QoL), depresie, anxietate, astenie, aminoacizi (AA).  

Scopul lucrării: identificarea particularităților psihofiziologice ale stării sănătății persoanelor cu 

hepatopatii cronice și elucidarea efectelor patologiei hepatice asupra stării psihofiziologice. 

Obiectivele cercetării: 1) aprecierea specificității statutului fiziologic al persoanelor cu 

forme ușoare de hepatopatii cronice cu ajutorul metodelor clinice, de laborator și instrumentale, a 

tabloului clinic și paraclinic, a markerilor serologici ai virusului hepatic, metabolismul 

aminoacizilor liberi în serul sangvin, indicele vegetativ Kerdo, parametrii metabolismului proteic, 

glucidic și lipidic; 2) identificarea parametrilor ce caracterizează calitatea vieții persoanelor cu 

hepatopatii cronice; 3) evidențierea parametrilor specifici ce caracterizează dissanogenia psihică a 

persoanelor cu forme ușoare de hepatopatii cronice; 4) determinarea indicilor biochimici, 

spectrului aminoacizilor liberi și a celor mediatori, cât și a altor metaboliți la persoanele cu 

hepatopatii cronice; 5) efectuarea analizei corelative a parametrilor componentei emoționale, 

astenice și a calității vieții cu parametrii biochimici și a conținutului aminoacizilor în ser la 

persoanele cu hepatopatii cronice; 6) elaborarea metodei de colectare a informației despre statutul 

psihoemoțional și a complexului testelor psihometrice ce facilitează diagnosticul statutului 

psihofiziologic al persoanelor cu hepatopatii cronice. 

Noutatea şi originalitatea ştiinţifică: s-a demonstrat că tulburările psihofiziologice ale sănătății 

la subiecții cu HPC, cauzate de semantica diagnosticului, dezechilibrul AA liberi, metabolismului 

glucidic și lipidic, determină deteriorarea stării generale a unei persoane; au fost obținute date noi 

privind modificările în spectrul și conținutul AA neurotransmițători la subiecții cu HPC; a fost 

efectuată o analiză a corelației indicatorilor componentei emoționale și QoL cu parametrii atât 

fiziologici cât și celor metabolici și a conținutului de AA în HPC; a fost creată o nouă viziune 

cuprinzătoare asupra relației dintre factorii psihofiziologici, metabolici și somatici ai sănătății. 

Rezultatele obținute de autor, care au contribuit la soluționarea unei probleme științifice 

importante: dezvăluirea interrelațiilor fiziologice și psihoemoționale la persoanele cu hepatopatii 

cronice cauzate de etiologia virală și metabolică, utilizând metode fiziologice, psihometrice, 

biochimice, clinice și paraclinice de rutină în scopul determinării caracteristicilor specifice pentru 

aceste patologii. 

Semnificaţia teoretică: rezultatele obținute aprofundează și extind înțelegerea științifică a 

caracteristicilor dissanogeniei organismului în HPC; despre particularitățile psihofiziologice ale 

stării de sănătate din punctul de vedere ai relației dintre SNC și ficat; influența HPC asupra 

reducerii QoL și a relației dintre parametrii metabolici, conținutul de AA neurotransmițători și 

starea psihofiziologică la persoanele cu HPC. 

Valoarea aplicativă: a fost creată o metodologie complexă, pentru studierea sănătății mintale a 

persoanelor cu HPC; au fost identificate caracteristici psihofiziologice ale reacției la stresul cronic; 

caracteristicile psihofiziologice identificate pot fi folosite ca bază, pentru îmbunătățirea QoL a 

persoanelor cu HPC. 

Implementarea rezultatelor ştiinţifice: rezultatele tezei au fost implementate în cadrul 

subdiviziunii USMF „Nicolae Testemitanu”, Laboratorul de Gastroenterologie. Au fost obținute:3 

certificatе de implementare a rezultatelor și 5 certificate de drepturi de autor.  
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ANNOTATION 

Berezovscaia Elena, “Psychophysiological Characteristics of the Health Status of Individuals 

with Chronic Hepatopathies”, PhD thesis in Biological Sciences, Chișinău, 2025. 

Thesis structure: introduction, four chapters, general conclusions and recommendations, bibliography 

(279 sources), six appendices; 118 pages of main text, 46 figures, and seven tables. The results obtained 

have been published in 22 scientific papers. 

Keywords: chronic hepatopathies (CHPs), chronic HBV infection (CHVI-HBV), steatotic liver 

disease associated with metabolic dysfunctions (SLDAMD), psychophysiological characteristics, 

quality of life (QoL), depression, anxiety, asthenia, amino acids (AAs). 

The purpose of the work: to identify the psychophysiological characteristics of the health status of 

individuals with chronic hepatopathies and to clarify the influence of liver pathology on their 

psychophysiological state. 

Objectives: 1) to establish the specifics of the physiological status in individuals with mild forms of 

chronic hepatopathies using clinical, laboratory, and instrumental methods; to characterise clinical and 

paraclinical findings, serological markers of viral hepatitis, serum metabolism of free amino acids, 

Kerdo autonomic index, and indicators of protein, carbohydrate, and lipid metabolism; 2) to determine 

parameters that characterize the quality of life of individuals with chronic hepatopathies; 3) to identify 

the most typical indicators of psychological dissonance in individuals with mild forms of chronic 

hepatopathies; 4) to study biochemical indicators and the spectrum of free amino acids, including 

neurotransmitter and other metabolites, in individuals with chronic hepatopathies; 5) to conduct a 

corelation analysis of emotional and asthenic components and quality of life indicators with 

biochemical data and serum amino acid concentrations in individuals with chronic hepatopathies; 6) 

to develop a method for collecting information on psycho-emotional status and a set of psychometric 

tests that improve the diagnosis of psychophysiological conditions in individuals with chronic 

hepatopathies. 

Scientific Novelty and Originality. This research demonstrates that psychophysiological disorders of 

health in individuals with CHPs are influenced by the semantics of the diagnosis, imbalances in free 

AAs, carbohydrate, and lipid metabolism indices, leading to a deterioration in overall condition of a 

person. New data on changes in the spectrum and levels of neurotransmitter AAs in individuals with 

CHPs have been obtained. A corelation analysis was performed between emotional components, QoL, 

physiological and metabolic parameters, and AAs levels in CHPs. The study presents a new, integrated 

perspective on the relationship between psychophysiological, metabolic, and somatic health factors. 

The results obtained by the author contribute to the solution of an important scientific 

problem. Revealing physiological and psychoemotional interrelationships in people with chronic 

liver diseases caused by viral and metabolic etiology, using physiological, psychometric, 

biochemical, clinical and routine paraclinical methods in order to determine specific characteristics 

for these pathologies. 
Theoretical Significance. The findings deepen and expand the scientific understanding of 

dyssanogeny in individuals body with CHPs, the psychophysiological aspects of health in relation to 

CNS-liver interactions, the impact of CHPs on QoL, and the relationships between metabolic 

indicators, neurotransmitter AAs levels, and psychophysiological status. 

Practical Significance. A comprehensive methodology for studying the mental health of individuals 

with CHP has been developed. Psychophysiological characteristics of reactions to chronic stress have 

been identified. These findings may serve as a basis for improving the QoL of individuals with CHPs. 

Implementation of Scientific Results. The dissertation results have been implemented at the 

Laboratory of Gastroenterology at the Nicolae Testemitanu State University of Medicine and 

Pharmacy. Received: 3 certificates of implementation of results and 5 copyright certificates. 
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ВВЕДЕНИЕ 

Исследование состояния здоровья человека остается одной из приоритетных задач 

современной физиологии, психологии, санокреатологии и медицины. Информационный 

стресс, психотравматический ритм жизни, глобальные проблемы современности оказывают 

негативное воздействие на общество, вызывая диссаногенные эмоции и усугубляя 

проблемы здоровья человека. 

В последние годы серьезное внимание уделяется психической сфере, особенно 

психическому здоровью человека. Однако большинство научных работ в этой области 

концентрируется на изучении психопатологии, тогда как психическое здоровье редко 

становится предметом фундаментальных и клинических исследований. 

Соматические заболевания, включая хронические гепатопатии (ХГП), часто 

сопровождаются проблемами психического здоровья. Взаимосвязь между психической и 

соматической сферами представляет сложную и недостаточно изученную проблему 

современной медицины. ХГП характеризуются широким спектром внепеченочных 

проявлений, включая проблемы психического здоровья, что требует особого внимания в 

диагностике и клинической коррекции болезни. Вместе с тем, среди хронической 

патологии, сопровождающейся выраженными психоэмоциональными расстройствами 

значительное место занимают хронические болезни печени [1, 2].  

Существенное значение печени в поддержании психического здоровья признавалось 

еще Гиппократом, который еще в V веке до н.э. описывал связь между заболеваниями 

печени, психическими расстройствами и другими симптомами [3]. В древней медицинской 

литературе печени отводилась важная роль в поддержании психического здоровья, а 

дошедшие до нас из предыдущей эпохи термины «меланхолия» и «ипохондрия» являются 

ярким подтверждением интереса врачей к психологическому состоянию пациентов [4]. 

ХГП представляют собой одну из важнейших проблем современной медицины. Со 

второй половины ХХ века во всем мире наблюдается устойчивый рост распространенности 

хронических болезней печени, который в последние десятилетия принял форму пандемии. 

По данным Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ), каждый 12-й житель Земли 

живет с хроническим гепатитом вирусной этиологии. В то же время ХГП, обусловленные 

метаболическими нарушениями, ожирением, ведущие к формированию стеатозной болезни 

печени, выходят на лидирующие позиции, ухудшая качество жизни пациентов и 

хронизацию печеночных процессов, влияя на эволюцию болезни с возможным 

формированием цирроза печени [5]. Патология печени является одной из основных причин 
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смертности в мире. От острой вирусной инфекции и печеночной недостаточности, цирроза 

и рака печени, из-за которых ежегодно умирает около 1,4 млн человек [6]. 

С конца ХХ века Республика Молдова занимает ведущие позиции в рейтингах 

заболеваемости хронической патологией печени. Страна на протяжении последних 

десятилетий постоянно входит в десятку мировых лидеров по смертности от цирроза печени 

[7]. Заболевания печени в течение последних десятилетий стабильно занимают третье место 

в рейтинге причин смертности взрослого населения Молдовы [8, 9]. Таким образом, ХГП 

представляют собой одну из наиболее серьезных и актуальных медико-социальных 

проблем современности. 

Несмотря на значительный прогресс в изучении ХГП (их этиологии, 

иммунопатогенеза, методов диагностики, профилактики, патогенетической и этиотропной 

терапии), проблема эффективного сопровождения больных с ХГП остается нерешенной, 

хотя анализ библиографических источников последних десятилетий и показывает 

увеличение количества публикаций, посвященных взаимосвязи психофизиологического 

функционирования и соматических проявлений при различной хронической патологии. 

Ряд авторов отмечают в своих исследованиях, что у большинства лиц с 

хроническими заболеваниями печени расстройства психического здоровья являются 

частыми и существенными проблемами, меняющими жизнь как самого пациента, так и его 

близкого окружения [10, 11, 12, 13]. Также наблюдается достаточно высокая частота 

отклонений психического здоровья на фоне соматических проявлений у больных с 

хронической патологией печени. Авторы полагают, что у пациентов, вместе с осознанием 

тяжести своего заболевания, формируются изменения различных сторон их жизни, 

сопровождающиеся нарушением привычного социального поведения [14, 15, 16]. 

Многие исследователи сообщают, что осознание диагноза «хроническое заболевание 

печени» оказывает сильное влияние на социальное функционирование человека; 

появляется стигматизация со стороны родственников, друзей, работодателей и общества в 

целом, что способствует социальной изоляции и снижению близости во взаимоотношениях. 

В свою очередь, стигма воспринимается как дискриминация, что препятствует адаптации к 

диагнозу и может быть причиной развития тревожности и депрессии у людей с ХГП [14, 15, 

17].  

В то же время специалисты зачастую не уделяют должного внимания своевременной 

оценке состояния психического здоровья лиц при хронической патологии печени. Согласно 

изученным библиографическим данным, на территории Республики Молдова проведено 

незначительное количество исследований состояния психического здоровья и качества 



17 

 

жизни пациентов с ХГП [1, 18, 19]. Следовательно, назрела выраженная необходимость 

изучения состояния психического здоровья с целью выявления психофизиологических 

особенностей у больных с хроническими заболеваниями печени, в связи с тем, что они 

могут изменяться как в результате прямого нейротоксического влияния гепатотропных 

вирусов на нарушения функции печени, так и в следствии влияния метаболических 

факторов, хронического стресса и некоторых психосоциальных факторов, таких как 

осознание тяжести заболевания, стигматизация и др. Эффективность лечения во многом 

зависит от выявления индивидуальных особенностей больных и подбора индивидуальной 

тактики для своевременной компенсации и коррекции психических нарушений [15, 20, 5]. 

Одной из причин развития психофизиологических дисфункций при хронических 

гепатопатиях может быть нарушение спектра нейромедиаторных аминокислот – 

тормозящих и возбуждающих психическую деятельность, в частности, участвующих в 

регуляции рефлекторной деятельности, эмоций, поведения, сомато-вегетативных функций 

и др. В настоящее время считается бесспорным участие медиаторных аминокислот в 

регулировании функций ЦНС, в частности поведенческих реакций, эмоций, памяти и др. 

[21, 22, 23]. 

Аминокислоты являются строительными блоками белков и необходимыми 

субстратами для синтеза многих низкомолекулярных веществ, каждое из которых имеет 

большое физиологическое значение для организма [24]. Помимо синтеза белка они 

участвуют в выработке активных психофункциональных веществ, способствующих 

реализации нервных процессов (в качестве ингибиторов и возбудителей). Физиологические 

концентрации аминокислот и их метаболитов необходимы для поддержания жизненных 

функций организма, в то время как повышение их уровней является патогенетическими 

факторами при развитии неврологических расстройств, оксидативном стрессе и других 

патологических состояниях. Оптимальный баланс аминокислот как в рационе, так и в 

сыворотке крови имеет большое значение для гомеостаза организма в целом [25]. У 

больных хроническими заболеваниями печени наблюдается дисбаланс концентрации 

аминокислот в плазме крови [26]. S. Solís-Ortiz с соавторами подчеркивают взаимосвязь 

между содержанием незаменимых аминокислот в сыворотке крови и аффективными 

изменениями [27]. Кроме того, предполагается, что нарушения их метаболизма 

способствуют возникновению депрессии, нарушению адаптации и повышение уязвимости 

к стрессу [28]. 

Таким образом, можно заключить, что ХГП являются значимой патологией как во 

всем мире, так и в Молдове; изменения психического здоровья часто связаны с патологией 
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печени и являются неотъемлемой частью клинической картины хронического заболевания 

печени. Для повышения эффективности лечения больных с хроническими гепатопатиями, 

их психической и социальной адаптации необходимо глубоко и всесторонне изучать 

причины и психофизиологические особенности состояния здоровья этой группы лиц. 

Теоретическое обоснование, цель, задачи и гипотеза исследования 

Основываясь на теоретических предпосылках, следующих из обзора литературы о 

физиопатологических и психосоматических изменениях у лиц с хроническими 

гепатопатиями, в том числе вызванных хронической вирусной инфекцией и нарушениями 

липидного обмена, были сформулированы цель, задачи и гипотеза исследования. 

Цель исследования состоит в выявлении психофизиологических особенностей 

состояния здоровья лиц с хроническими гепатопатиями и выяснении влияния патологии 

печени на их психофизиологическое состояние. 

В соответствии с целью в работе определены следующие задачи: 

1. Установить специфику физиологического статуса у лиц с легкими формами 

хронических гепатопатий клиническими, лабораторными и инструментальными 

методами, клиническую и параклиническую картину, серологические маркеры 

вирусного гепатита, метаболизм свободных аминокислот в сыворотке крови, 

вегетативный индекс Кердо, показатели белкового, углеводного и липидного 

обменов. 

2. Выявить параметры, характеризующие качество жизни лиц с хроническими 

гепатопатиями. 

3. Установить наиболее характерные показатели психической диссаногенности у лиц с 

легкими формами хронических гепатопатий. 

4. Исследовать биохимические показатели и спектр свободных аминокислот, 

включительно медиаторных, и других метаболитов у лиц с хроническими 

гепатопатиями. 

5. Провести корреляционный анализ показателей эмоционального, астенического 

компонентов и качества жизни с биохимическими показателями и содержанием 

аминокислот в сыворотке крови у лиц с хроническими гепатопатиями. 

6. Разработать метод сбора информации о психоэмоциональном статусе и комплекс 

психометрических тестов, улучшающие диагностику психофизиологического 

состояния у лиц с хроническими гепатопатиями. 
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Гипотеза исследования: психофизиологические особенности состояния здоровья 

лиц с хроническими гепатопатиями определяются комплексом физиологических, 

биохимических (в том числе концентрацией свободных аминокислот сыворотки крови), 

клинических и некоторых показателей психоэмоциональной сферы. 

Научная новизна работы. Впервые было показано, что психофизиологические 

нарушения состояния здоровья у лиц с хроническими гепатопатиями, обусловленные 

семантикой диагноза, дисбалансом свободных аминокислот, липидного и углеводного 

обменов, детерминируют ухудшение общего состояния человека на всем протяжении 

проявления болезни. Новизну представляют и данные об изменении спектра и 

количественного содержания нейромедиаторных аминокислот у лиц с хронической 

инфекцией HBV и стеатозной болезнью печени ассоциированной с метаболическими 

дисфункциями. Оригинальным является проведение корреляционного анализа показателей 

эмоционального компонента и качества жизни с физиологическими и метаболическими 

параметрами и содержанием аминокислот в сыворотке крови у лиц с хроническими 

гепатопатиями. Создано новое комплексное видение взаимосвязи психофизиологических, 

метаболических и соматических факторов состояния здоровья, которое может служить как 

в повседневной медицинской практике, так и для расширения научных исследований в этой 

области. 

Полученные автором результаты, способствующие решению важной научной 

проблемы. Выявление физиологических и психоэмоциональных взаимосвязей у лиц с 

хроническими заболеваниями печени вирусной и метаболической этиологии с 

использованием физиологических, психометрических, биохимических, клинических и 

рутинных параклинических методов с целью определения специфических особенностей 

данной патологии. 

Полученные принципиально новые результаты для науки и практики. 

Установлены неизвестные до сих пор - положительная корреляция между показателями 

астении с вегетативным индексом Кердо и отрицательная корреляция между уровнем 

депрессии с вегетативным индексом Кердо, между астенией с уровнем альбумина и 

мочевины у лиц хронической HBV инфекцией, а также положительная корреляция между 

параметрами ИМТ с показателями астении, нарушением углеводного и липидного обменов 

и отрицательная корреляция между физической составляющей качества жизни с 

показателями углеводного и липидного обменов, компонентов качества жизни и 

повышенных уровней нейромедиаторных аминокислот у лиц со стеатозной болезнью 

печени ассоциированной с метаболическими дисфункциями. 
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Теоретическая значимость исследования. Полученные результаты углубляют и 

расширяют научные представления об особенностях диссаногении организма при 

хронических гепатопатиях, о психофизиологических особенностях состояния здоровья с 

точки зрения формирования нового взгляда на взаимоотношения ЦНС и печени, влияния 

хронических гепатопатий на снижение качества жизни обследованных лиц и о взаимосвязи 

метаболических показателей, содержания тормозных и возбуждающих нейромедиаторных 

аминокислот с психофизиологическим статусом у лиц с хроническими заболеваниями 

печени. 

Практическая значимость. В ходе исследования был создан, использован, 

апробирован и внедрен автохтонный специализированный опросник для формирования 

контрольной группы в научных исследованиях в области гастроэнтерологии, гепатологии и 

внутренних болезней, который в дальнейшем может быть использован для научных 

исследований в данной области; для изучения психического здоровья людей с 

хроническими гепатопатиями создан, использован и внедрен диагностический метод, 

включающий комплекс психометрических тестов; выявлены психофизиологические 

особенности реакции организма на хронический стресс, которые могут быть положены в 

основу разработки стратегии улучшения качества жизни людей с хроническими 

гепатопатиями в будущем; созданы модели психофизиометаболомных фенотипов у 

больных с различными формами хронических гепатопатий, которые могут служить как для 

дифференциальной диагностики, так и для процесса обучения студентов и специалистов в 

данной области, а также для формирования индивидуального подхода и 

персонализированной тактики ведения лиц с ХГП. 

Внедрение научных результатов. Результаты были внедрены в научно-

практический и научно-дидактический процесс в рамках Дисциплины «Гастроэнтерология» 

Департамента внутренней медицины Медицинского факультета №1 ГУМФ им. Николае 

Тестемицану. Получены: 5 авторских свидетельств, 6 сертификатов об инновациях и 3 акта 

о внедрении инновации. 

Личный вклад автора. Диссертационная работа основана на материалах изучения 

психофизиологических особенностей состояния физиологического и психоэмоционального 

здоровья лиц с хроническими гепатопатиями, исследования были выполнены автором в 

период с 2019 по 2023 год, совместно с руководителями академиком Теодором Фурдуй, 

профессором Владой-Татьяной Думбрава и доцентом Юлианной Лупашко была 

сформулирована научная проблема, цель, задачи и гипотеза исследования. В дальнейшем 

автором был cоздан автохтонный опросник для изучения состояния здоровья лиц, 
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вошедших в группу контроля; создан и внедрен метод комплексного психологического 

обследования лиц, вошедших в исследование; были сформированы группы исследуемых 

лиц, определена методология и создан дизайн исследования; в ходе выполнения работы 

автором осуществлялось психометрическое тестирование и определялись физиологические 

параметры у всех участников исследования, проводились статистическая обработка данных 

и корреляционный анализ полученных результатов с последующей их интерпретацией, 

сформулированы общие выводы и практические рекомендации. 

Апробация работы. Основные положения и результаты исследования 

неоднократно обсуждались на заседаниях Лаборатории гастроэнтерологии ГУМФ им. 

Николае Тестемицану. Материалы диссертации были представлены на следующих 

международных конференциях: Meeting of the Romanian Society of Neurogastroenterology, 

(Romania, Iași, 2019), «26-я Российская гастроэнтерологическая неделя» (Россия, Москва, 

2020); на республиканских научных конференциях с международным участием: Integrare 

prin cercetare şi inovare (Chişinău, 2020, 2022, 2023), Natural sciences in the dialogue of 

generations The National Conference with International Participation, edition VI (Chisinau, 2023), 

Natural sciences in the dialogue of generations The National Conference with International 

Participation, edition VII (Chisinau, 2024), а также на Конгрессе физиологов Республики 

Молдова с международным участием Fiziologia şi sănătatea (Chișinau, 2024); на 

республиканских конференциях: научно-практическая конференция (в формате on-line) 

Bolile cronice hepatice și pancreatice: aspecte nutriționale și chirurgicale. Ediția 2020 (Chișinău, 

2020), национальная научная конференция докторантов Metodologii contemporane de 

cercetare şi evaluare (Chişinău, 2021), ежегодная научная конференция Cercetarea în 

biomedicină și sănătate: calitate, excelență și performanță (Chişinău, 2021), 

мультидисциплинарная научно-практическая конференция (в формате онлайн) Bolile 

cronice hepatice și pancreatice: aspecte nutriționale psihosomatice și etice (Chişinău, 2021), 

научно-практическая конференция Noțiuni in gastroenterologie: aspecte ale patologiilor cronice 

hepatobiliare, pancreatice, nutriționale și psihosomatice (or. Rezina, 2022), научно-практическая 

конференция Discurs in gastroenterologie: aspecte a patologiilor cronice hepatobiliare, 

pancreatice, nutriționale și psihosomatice, (or. Soroca, 2022), научно-практическая 

конференция (в формате онлайн) Bolile cronice hepatice și pancreatice: aspecte nutrifionale și 

multidisciplinare. Ediția 2022 (Chişinău, 2022), национальная конференция Sănătatea și 

fenomenul rezistenței la antimicrobiene în țările cu venituri mici și medii din Europa de Est 

(Chişinău, 2024). 
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Публикации по теме диссертации. По теме диссертации опубликованы 22 научных 

и научно-методических работ (в том числе 4 без соавторов): статьи в научных журналах из 

базы данных Web of Science – 2, статьи в научных журналах из Национального реестра 

профильных журналов – 5, публикации в материалах международных научных 

конференций – 1, в материалах национальных научных конференций с международным 

участием – 5, статьи в материалах национальных научных конференций – 2, тезисы в 

научных журналах из базы данных SCOPUS – 3, соавтор в 3 книгах по специальности; 

авторских свидетельств (выданных AGEPI) – 5, инновационных сертификатов – 6, актов о 

внедрении – 3. 

Объем и структура работы 

Диссертация представлена на 118 страницах основного текста, который включает: 

введение, 4 главы, общие выводы и практические рекомендации, кроме этого работа 

содержит аннотацию (на русском, румынском и английском языках), 6 приложений. 

Диссертационная работа включает: 7 таблиц, 46 рисунков и список литературы, состоящий 

из 279 источников. 

Ключевые слова: хронические гепатопатии, хроническая вирусная инфекция HBV, 

стеатозная болезнь печени ассоциированная с метаболическими нарушениями, 

психофизиологические характеристики, качество жизни, депрессия, тревога, астения, 

аминокислоты. 

Краткое изложение разделов диссертации  

Во введении аргументирована актуальность темы, сформулированы цель, задачи, 

гипотеза и положения выносимые на защиту, обозначена научная новизна, отмечены 

теоретическая и практическая значимость работы, личный вклад автора, представлены 

внедрение и апробация работы.  

В главе 1 проведен анализ современных научных публикаций и синтез накопленных 

знаний в области исследований особенностей психического и физиологического здоровья, 

проблемы хронических заболеваний печени, изучения показателей содержания 

аминокислот и их значения для диагностики состояния психического здоровья и патологии 

печени, а также особенностей коморбидности хронических гепатопатий и нарушений 

психического здоровья. 

В главе 2 приводится описание концепции и дизайна исследования, дается 

характеристика исследуемых групп, методов исследования (клинические и 

параклинические методы изучения функционального состояния печени, методы оценки 
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показателей физиологического состояния здоровья, метод определения содержания 

свободных аминокислот, психометрические методы и методы обработки и анализа 

собранной информации).  

В главе 3 представлены собственные результаты исследования физиологического 

статуса, психометрического тестирования, оценка метаболизма нейромедиаторных 

аминокислот и характерных биохимических маркеров у лиц с хроническими гепатопатиями 

и дискуссия по данным аспектам. Продемонстрирована роль вегетативной нервной системы 

в клинической картине хронических гепатопатий. Показана роль печени в метаболизме 

нейромедиаторных аминокислот и значение определения данных аминокислот для 

идентификации психофизиологического статуса данной группы лиц. 

В главе 4 описаны и проанализированы корреляционые взаимосвязи 

физиологических показателей, индикаторов качества жизни, эмоционального и 

астенического спектров ментального здоровья с биохимическими параметрами и 

содержанием свободных аминокислот в сыворотке крови. Проанализированы особенности 

взаимосвязей исследованных факторов, характерных для отдельных нозологических форм 

хронических гепатопатий. Продемонстрирована роль психофизиологических параметров 

здоровья человека в картине и эволюции хронических гепатопатий. Представлены 

фенотипы лиц с хронической HBV инфекцией и со стеатозной болезнью печени 

ассоциированной с метаболическими дисфункциями. 

В общих выводах и рекомендациях представлены основные результаты, 

полученные в процессе проведенных исследований и даны практические рекомендации о 

применении психометрических методов диагностики, паттернов нейромедиаторных 

аминокислот и фенотипов для дифференциальной диагностики и комплексного 

индивидуализированного подхода в ведении лиц с хроническими гепатопатиями. 
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1. ПРОБЛЕМА ПСИХИЧЕСКИХ И ФИЗИОЛОГИЧЕСКИХ 

ОСОБЕННОСТЕЙ СОСТОЯНИЯ ЗДОРОВЬЯ ЛИЦ С 

ХРОНИЧЕСКИМИ ГЕПАТОПАТИЯМИ КАК ПРЕДМЕТ 

НАУЧНОГО АНАЛИЗА В СОВРЕМЕННОЙ НАУЧНОЙ 

ЛИТЕРАТУРЕ 

Обзор научной литературы по теме диссертации проводился с использованием баз 

данных Medline (PubMed) и Google Scholar, Mendeley, Wiley и др. Были использованы 

соответствующие ключевые слова: хронические гепатопатии, хронические заболевания 

печени, хронический гепатит, психические расстройства, депрессия, тревога, астения, 

агрессия, дисфория, психическое здоровье, качество жизни и др. Были проанализированы 

современные опубликованные научные исследования. 

1.1. Анализ трактовки понятия психического здоровья в современной 

научной литературе 

Психическое здоровье является одним из важнейших достижений биологической и 

социальной эволюции человека. Исторически понятие психического здоровья 

формировалось на основе таких противоположных понятий, как «норма» – «патология» или 

«здоровье» – «болезнь», однако такие дуальные модели не дают полной картины здоровья. 

Этот взгляд является механистическим, предполагает лишь линейную зависимость и не 

отражает полной многокомпонентной картины состояния здоровья человека. Данная 

биомедицинская модель доминировала в науке до второй половины XX века. А.Г. Щедрина, 

считает, что такая методология разработки понятия «здоровье» не отвечает принципам трёх 

универсальных законов диалектики [29]. При этом следует отметить, что значения понятий 

«норма», «патология», «здоровье», «болезнь» на самом деле субъективны и во многом 

зависят от личных и профессиональных возможностей исследователя. С середины XX века 

c развитием в научных исследованиях системного подхода, одной из наиболее популярных 

теорий стала биопсихосоциальная модель Дж. Энгеля, в которой здоровье рассматривается 

как результат взаимодействия биологических, психологических и социальных факторов 

(Рисунок 1.1). Эта модель, признанная научным сообществом, создала базу для более 

комплексного понимания психического здоровья [30]. Данную точку зрения разделяет и 

М.В. Москвина, подчеркивающая, что «здоровье – это сложное системное явление, 

проявляющееся на физическом, психологическом и социальном уровнях. Эта 

интегративная концепция отражает современный научный подход, фокусирующийся на 

взаимодействии различных сфер жизни человека» [31].  
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Рисунок 1.1. Биопсихосоциальная модель здоровья и болезни  

(адаптированная по Engel, 1977) 

В третьем тысячелетии проблемы психического здоровья приобрели глобальное 

значение. Так в январе 2005 г. на Европейской конференции ВОЗ в Хельсинки 52 

европейские страны подписали и приняли Европейскую декларацию по психическому 

здоровью и Европейский план действий по психическому здоровью [32]; в мае 2013 г. 66-я 

сессия Всемирной ассамблеи здравоохранения приняла Глобальный план действий ВОЗ по 

охране психического здоровья на 2013-2020 гг., а в 2019 году 72 сессия Всемирной 

ассамблеи здравоохранения продлила действие плана действий до 2030 года [33, 34]. В 

сентябре 2013 г. на 63-й сессии Европейского регионального комитета ВОЗ был принят 

Европейский план действий в области психического здоровья на 2013-2020 гг. [35]. 

Принятие этих документов является ярким примером возгосшего интереса большинства 

правительств стран мира к приоритизации ментального здоровья в политике 

здравоохранения и в социальной политике. Этот факт является достаточным 

доказательством важности проблем психического здоровья в глобальном аспекте. 

В упомянутых выше документах утверждается, что психическое здоровье и 

психическое благополучие являются важнейшими компонентами высокого качества жизни, 

которые позволяют людям воспринимать свою жизнь полноценной и значимой и 

становиться активными и творческими членами общества [34]. В публикациях последних 

десятилетий все большее внимание уделяется изучению проблем психического 

функционирования, расстройств психического здоровья или психопатологии [36, 37, 38]. 

Однако, в ряде стран, включая Румынию и Молдову, реализация подобных инициатив 

сталкивается с серьезными препятствиями. Так в Румынии в Министерстве 

здравоохранения до сих пор отсутствует специализированный департамент по проблемам 

психического здоровья [39]. По мнению некоторых экспертов: службы охраны 
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психического здоровья в Румынии претерпели реформы, направленные на 

деинституционализацию обслуживания и перевод услуг в общественные центры, но их 

внедрение которых до сих пор не реализовано в полной мере [40, 41]. Вместе с тем, нужно 

отметить, что проблемы ментального здоровья очень актуальны для Румынии, к примеру, 

среди населения широко распространена депрессия: данные за 2014 год показывают, что 

1,5 % населения в возрасте 15 лет и старше сообщали о перенесенных симптомах депрессии 

за последние 12 месяцев [42]. В период пандемии COVID-19, данное положение 

значительно обострилась. В то же время, ситуация усугубляется препятствиями на пути 

доступа к амбулаторным психиатрическим услугам. Стигматизация и недостаточная 

осведомленность о психическом здоровье в обществе также создают дополнительные 

сложности, мешающие людям обращаться за помощью [40, 41, 43]. 

В Республике Молдова в 2007-2011 и 2017-2021 годах были разработаны и 

реализованы Национальные программы по психическому здоровью, целью которых было 

содействие психическому благополучию населения, профилактика психических 

расстройств, обеспечение равных возможностей для доступа к качественным услугам и 

защита прав лиц с проблемами психического здоровья и их семей [44, 45]. 

В то же время, некоторые исследователи отмечают, что на протяжении многих лет 

приоритетной отраслью медицинской науки, занимающейся изучением проблем 

психического здоровья, остается психиатрия, фокусирующая внимание на аномалиях души 

человека, а психическое здоровье редко становилось объектом изучения [20, 46]. Нет 

сомнения, что существует определенная связь между психическим здоровьем и 

психическими заболеваниями, однако это диаметрально разные понятия. 

Проблема психического здоровья носит междисциплинарный характер. Изучением 

психического здоровья занимаются медицина, психология, санокреатология, валеология, 

психическая экология и ряд других наук, однако, несмотря на перманентную актуальность, 

существование различных международных программ и проектов в области ментального 

здоровья, до сих пор нет единого мнения в отношении понятия психического здоровья, его 

определения и методологии изучения данного явления. 

Психическое здоровье является неотъемлемой и важной составляющей здоровья. В 

Уставе ВОЗ говорится: «Здоровье – это состояние полного физического, психического и 

социального благополучия, а не просто отсутствие болезней или недугов». Важным 

следствием этого определения является то, что психическое здоровье – это нечто большее, 

чем просто отсутствие психических расстройств или инвалидности, так как это 

«неотъемлемый компонент здоровья и благополучия», «одно из основных прав человека» и 
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«оно имеет решающее значение для личного, общественного и социально-экономического 

развития». Согласно последних документов ВОЗ, «психическое здоровье – это состояние 

психического благополучия, которое позволяет людям справляться со стрессовыми 

ситуациями в жизни, реализовывать свой потенциал, успешно учиться и работать, а также 

вносить вклад в жизнь общества» [47].  

В то же время, по мнению ряда ученых, такое определение весьма спорно и не 

отражает истинного смысла этого понятия [20, 46, 48, 49, 50]. Основатель санокреатологии 

академик Теодор Фурдуй в своих работах критикует определение психического здоровья, 

предложенное ВОЗ. Он подчеркивает, что в основе определения лежат такие понятия, «как 

«состояние благополучия», «справляться с обычными жизненными стрессами», 

«продуктивно и плодотворно работать», которые не поддаются измерению», а также 

«имеют много значений и толкований, но не ориентирует практических специалистов 

относительно путей его формирования и предупреждения нарушений» [48, 51]. 

По мнению Boehm W., психическое здоровье – это состояние социальной 

функциональности, навязанное и принятое обществом с целью личных достижений [52]. 

Принимая во внимание, что психомедицинская перспектива оценки психического здоровья 

шире, более ясна, но и более уместна, чем социокультурная, D. Cazacu (2018) считает 

верным определение, данное Михаэлой Минулеску: «Психически здоровый человек 

представляет собой единую структуру личности, в которой все взаимодополняющие 

компоненты функционируют интегрированно, а не разрушительно, осознает свои 

собственные пределы и может противостоять им; это также включает в себя способность 

учиться на жизненном опыте» [53]. 

Существует также множество подходов к измерению психического здоровья. 

Американский психотерапевт A. Ellis выделил 13 критериев психического здоровья, 

включая самоосознание, толерантность к неопределенности, реализм, самопринятие и 

способность к адаптации и др. Эти параметры служат основой для современных тестов и 

методик, хотя комплексные инструменты для оценки психического здоровья пока остаются 

недоразработанными [54, 55]. 

В свою очередь, Наталья Александровна Жесткова (2018), анализируя специфику 

проявления феномена «психологическое здоровье» в современной научной литературе, 

заключает, «что большинство описаний указывают такое свойство человека, как 

стрессоустойчивость, т.е. способность преодолевать различные стрессогенные жизненные 

ситуации без ущерба для своего здоровья» [56]. 



28 

 

По мнению академика Т. Фурдуй, «психическое здоровье не может быть сведено к 

простой сумме составляющих его компонентов, ибо оно представляет собой системное 

психическое состояние в его целостности». В 2014 году Т. Фурдуй с соавторами 

предложили новую феноменологию «с санокреатологической коннотацией теории 

психического здоровья с учетом современных данных, систем взглядов и воззрений 

нейрофизиологии, психологии, функциональной физиологии, психиатрии и 

санокреатологии» [48]. 

В 2018 году академик Теодор Фурдуй и его коллеги разработали и опубликовали 

следующее определение психического здоровья: «Психическое здоровье (в кратком 

изложении) ‒ сложное многомерное относительно устойчивое состояние высшей нервной 

деятельности, детерминированное генетической программой развития организма, 

формирующееся в онтогенезе под влиянием факторов социальной среды, научения, 

воспитания, действие которых обеспечивают адекватное восприятие и реальное 

рефлектирование мозгом внутренней и внешней среды организма, развитие саногенных 

когнитивных, коммуникативных, эмоционально-чувственных и поведенческих 

психических процессов, креативность, ориентирование во времени и пространстве в 

соответствии с действительностью, произвольную регуляцию своих психических 

процессов, адаптацию организма к среде обитания и способность полноценной реализации 

биологических, психических и социальных потребностей, жизнеобеспечение своё и своей 

семьи и противостоять намерениям, могущим нанести вред себе, обществу или природе» 

[51].  

Согласно санокреатологической теории учеными была представлена концепция 

психического здоровья (Рисунок 1.2). Предложенная многокомпонентная структура 

характеризует психическое здоровье как сложное, многомерное, относительно стабильное 

интегрированное состояние, динамический процесс и открытую систему [51]. Составные 

компоненты явления могут быть представлены как в качественных, так и в количественных 

категориях.  

Таким образом, в зависимости от степени выраженности они могут характеризовать 

состояние психического здоровья личности на определенном этапе онтогенеза с учетом 

генетической программы развития, системы адаптации и взаимодействия с окружающей 

средой. По мнению академика Т. Фурдуй, проблема психического здоровья является одной 

из самых актуальных научно-практических проблем и, исходя из ее значимости, ее 

необходимо признать определяющей, поскольку де-факто все, что создается обществом, 

является результатом реализации психических реакций и саногенных процессов [51, 57]. 
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Рисунок 1.2. Схематическое представление концепции психического здоровья [51] 
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Следует подчеркнуть, что в современной литературе не существует универсального 

инструмента оценки психического здоровья, но имеется огромный арсенал различных 

методик и тестов, позволяющих установить уровень развития и выявить индивидуальные 

различия в отдельных компонентах психического здоровья и качества жизни человека. 

Измерение психического здоровья – одна из самых противоречивых областей. С 

одной стороны, использование тестов, выявляющих индивидуальные различия, в то же 

время дифференцирует людей по тому или иному компоненту психического здоровья. 

Поэтому такие исследования могут иметь серьезные этические ограничения и социальные 

последствия. С другой стороны, в изучаемой литературе отсутствуют инструменты 

комплексной оценки психического здоровья личности в целом. Таким образом, перед 

исследователями стоит непростая задача создания методологии изучения и оценки 

феномена психического здоровья. 

Таким образом, анализируя трактовку феномена «психическое здоровье» в научной 

литературе, можно заключить, что большинство описаний опираются на такую 

характеристику человека как стрессоустойчивость, т. е. способность преодолевать 

различные стрессовые жизненные ситуации без ущерба для своего здоровья. Иными 

словами, для психически здорового человека сложная жизненная ситуация не приводит к 

психической спутанности или апатии, вызывающей бездействие, наоборот, заставляет его 

активно работать в направлении устранения возможного повторения возникших 

трудностей. Устойчивость человека предполагает усилия противостоять трудностям. 

Так, при ярко выраженном интересе к проблеме психического здоровья, в 

современной литературе обнаружены единичные работы, рассматривающие сущность 

понятия «психическое здоровье» с использованием универсальных методологических 

законов и категорий. Следует отметить, что в большинстве работ, посвященных данному 

феномену, теоретические основы зачастую представлены в виде фрагментарных 

исследований и отсутствует единая целостная система знаний. Очевидно, это связано с тем, 

что исследования проводятся преимущественно с точки зрения изучения отдельных 

компонентов, а не обобщения их в целостную теоретическую основу. 

1.2. Проблема хронических заболеваний печени в современной научной 

литературе 

Хронические заболевания печени занимают почетное место в ряду хронических 

болезней внутренних органов с неблагоприятным течением и исходом. Врачи 

гастроэнтерологи, гепатологи, вирусологи, трансплантологи и специалисты многих других 
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направлений современной медицины со всех континентов прилагают большие усилия, 

чтобы расширить и углубить представления об этиологических факторах, 

патофизиологических механизмах развития хронических заболеваний печени, а также 

чтобы разработать новые методы их лечения и своевременной профилактики. 

В 2021 году показатель смертности от патологии печени составляет 50,57 на 100 000 

населения (Рисунок 1.3), что ставит Республику Молдова на 10-е место в мире [7].  

 

Рисунок 1.3. Рейтинг смертности от патологии печени на 100 000 человек, 

стандартизированный по возрасту в 183 странах мира в 2021 году [7] 

Рост смертности от хронических заболеваний печени является абсолютно 

неблагоприятным фактором для нашей страны и требует привлечения многопрофильных 

медицинских сил для снижения этого показателя. Основными причинами хронической 

патологии печени являются злоупотребление алкоголем, ожирение, нарушения обмена 

веществ, аутоиммунный гепатит и вирусные гепатиты (HBV и HCV). Кроме того, сложной 

и неразрешенной проблемой современности остаются алкогольная и неалкогольная 

жировые болезни печени [9]. 

В соответствии с данными, опубликованными Ю.А. Лупашко (2017), при 

обследовании группы из 1451 человека различных регионов Республики Молдова 

хронические заболевания печени выявлены у 41,00 % лиц (595 человек), из которых 51,60 % 

составили хронических гепатопатии, 26,72 % – хронические гепатиты, а жировая болезнь 

печени была диагностирована в 18,32 % случаев. Была установлена связь частоты и 

характера выявленной патологии печени с полом, возрастом и массой тела больных: 

мужчины чаще страдали хроническим гепатитом, гепатопатии чаще диагностировались в 
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возрастной группе старше 40 лет, у пациентов с избыточной массой тела жировая болезнь 

печени выявлялась значительно чаще [58]. 

Согласно информации, опубликованной по материалам ВОЗ, на протяжении 

последних десятилетий хроническая патология печени в республике Молдова стабильно 

занимает третье место (Рисунок 1.4) в рейтинге причин смертности взрослого населения 

[59].  

 

Рисунок 1.4. Уровень смертности взрослого населения Молдовы, 

стандартизированный по возрасту на 100 000 населения по состоянию на 2023 год 

По мнению Thot’o с соавторами, ХГП – это космополитические заболевания, 

наиболее распространенными из которых являются, хронический гепатит, цирроз печени и 

первичный рак печени [60]. 

В целом хроническая гепатопатия – общее название хронических заболеваний 

печени, возникающих вследствие функциональных и (или) органических нарушений ее 

функций [61]. С точки зрения биологии, гистопатологии и клинической картины 

гепатопатии имеют общие черты хронических заболеваний печени независимо от того, 

имеют ли они вирусную, аутоиммунную, метаболическую или токсическую этиологию.  

Ю. Лупашко с соавторами (2022) указывают, что у взрослых людей диагноз 

гепатопатии может быть установлен при первичном осмотре врача, на начальном этапе 

обследования принимая во внимание [9]: 

▪ наличие либо отсутствие отягощенного наследственного анамнеза; 

▪ наличие или отсутствие отягощенной анамнестической картины (перенесенная 

желтуха, перенесенные хирургические вмешательства, присутствие контакта с 

токсическими веществами – как профессионального, так и постоянного); 

▪ наличие гепатомегалии; 
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Туберкулез (29)

Алкоголь (24)

Сахарный диабет (18)

Самоубийство (12)

Грипп и пневмония (5)

Гипертония (4)

Заболевания печени (3)

Нарушения мозгового кровообращения (2)

Ишемическая болезнь сердца (1)

3,79

4,34

6,88

12,17

21,42

39,16

50,57

100,83

245,76

ПРИЧИНЫ СМЕРТИ (Рейтинг)



33 

 

▪ наблюдение изменений в паренхиме печени по данным УЗИ или сцинтиграфии; 

▪ изменение в некоторых исследованиях печеночных проб (АЛАТ, АСАТ, 

билирубина, ГГТП, IgA, IgM, IgG, ЦИК и др.); 

▪ отсутствие в данных обследования серологических маркеров характерных для 

вирусной и аутоиммунной патологии печени. 

У таких пациентов может быть установлено наличие патологии печени под 

названием гепатопатия, которая в будущем потребует более сложных и детальных 

исследований [58]. Независимо от этиопатогенетической формы и стадии развития, 

гепатопатии могут варьировать от легких форм с медленным прогрессированием до 

тяжелых с фиброзом и структурными нарушениями, которые в дальнейшем могут быть 

определены как цирроз печени. 

ХГП являются серьезным фактором, влияющим на психофизиологическое 

функционирование пациента, изменяя его психическое здоровье и качество жизни. 

Чтобы дать наиболее полное представление о хронических гепатопатиях, следует 

рассмотреть определения ряда нозологических единиц патологии печени. P. Marcellin и B. 

Kutala (2016) указывают, что хронические диффузные заболевания печени (ХДЗП), 

особенно хронические гепатиты и цирроз печени, представляют собой серьезную проблему 

современной медицины [62]. Одной из самых часто встречаемых патологий печени 

являются ХДЗП, заболеваемость которыми в Европе составляет примерно 6 %, а наиболее 

распространеными нозологическими формами – хронические гепатиты вирусной этиологии 

(HBV и HCV); в настоящее время известно, что примерно 2 миллиарда населения земного 

шара ранее перенесли инфекцию HBV, из них 350-400 миллионов человек инфицированы 

хронически; заключительной стадией эволюции хронического гепатита является цирроз 

печени [8]. Рассматривая хронические гепатиты, Ю. Лупашко (2017) предложила 

определять хронический гепатит «как диффузное воспалительное заболевание печени 

поливалентной этиологии с персистенцией клинических, лабораторных и морфологических 

проявлений длительностью не менее 6 месяцев» [58]. 

Вирусные гепатиты представляют собой категорию инфекционных антропонозных 

заболеваний, вызываемых гепатотропными вирусами, с различными механизмами 

передачи. В настоящее время известно несколько типов вирусов печени. (A, B, C, D, E, F, 

G, TTV, SEN-V и др.), которые различаются по своим биологическим и патогенным 

свойствам [63]. 

«Хронический вирусный гепатит В – хроническое некровоспалительное 

состояние, поражающее печень, возникающее в результате персистенции вирусной 
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инфекции гепатита В в течение более 6 месяцев после заражения или первичной 

диагностики вирусной инфекции HBV (хронической), которое сопровождается 

характерными биохимическими и гистологическими изменениями и может вызвать 

серьезные осложнения, такие как цирроз печени, печеночная недостаточность и 

гепатоцеллюлярная карцинома» [9, 64]. 

«Хроническая инфекция, вызванная вирусом гепатита В / хроническая HBV 

инфекция представляет собой хроническое заболевание, поражающее печень в 

результате персистенции инфекции, вызванной вирусом гепатита В, в течение более 6 

месяцев» [9].Как для хронической инфекции HBV, так и для хронического гепатита HBV 

общим является длительная (более 6 месяцев) персистенция вируса HBV, однако в связи с 

периодами эволюции самого вируса диагностические критерии базируются на комбинации 

маркеров вируса, содержания уровня его ДНК, показателей биохимической и 

гистологической активности процесса (Таблица 1.1).  

Окультная инфекция вируса гепатита В (HBV) определяется как «наличие 

репликационно-компетентной ДНК HBV в крови или печени лиц с отрицательным 

результатом теста на HBsAg» [65]. 

По оценкам ВОЗ, ежегодно в различных географических регионах регистрируется 

свыше 400 тысяч хронических гепатитов, 700 тысяч циррозов печени и около 300 тысяч 

случаев первичного рака печени. Так, вирусный гепатит HBV ежегодно вызывает 600 тысяч 

смертей, а вирусный гепатит HСV – 350 тысяч смертей [6, 63, 66, 67, 68]. В разных 

географических регионах уровень смертности от того или иного вирусного гепатита 

значительно отличается. Смертность от вирусных гепатитов в различных регионах планеты 

по оценкам специалистов ВОЗ представлена на Рисунке 1.5. 

Таким образом, из всего спектра вирусных гепатитов важное значение для 

общественного здравоохранения на глобальном и национальном уровне имеют вирусные 

гепатиты В, С и D, клиническая эволюция которых может проявляться острыми, легкими, 

среднетяжелыми, тяжелыми и молниеносными формами, хроническим носительством 

HBsAg, хроническим гепатитом, хроническоц инфекцией HBV, циррозом и первичным 

раком печени [63].  
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В начале третьего тысячелетия вирусные гепатиты, особенно с парентеральным и 

половым путем передачи, продолжают оставаться серьезной проблемой общественного 

здравоохранения, как во всем мире, так и в Республике Молдова по причине высокой 

распространенности, эндемичности, постоянного роста заболеваемости и смертности, в 

твкже высокого уровня инвалидизации, в следствии хронического течения инфекции [6, 63]. 

Однако не только вирусное поражение вызывает хроническое течение и нарушение 

функции печени. Также способствует хронизации и так называемая, «жировая болезь 

печени», получившая титул «пандемии 21 века», обусловленная рядом факторов: 

сидентаризм, ограниченная физическая нагрузка, генетическая составляющая, нарушения 

эндокринного характера и другие [5]. 

 

Рисунок 1.5. Уровень смертности от вирусных гепатитов на 100 000 населения (2016) 

[6] 

Неалкогольная жировая болезнь печени (НАЖБП) – форма нарушения функции 

печени, характеризующаяся избыточным накоплением липидов в гепатоцитах. Данная 

патология охватывает спектр сопутствующих заболеваний от простого стеатоза до 

неалкогольного стеатогепатита. НАЖБП – хроническое заболевание печени с хорошо 

известной этиологией, патологически связанное с ожирением; данная нозология в последие 

годы приобретает черты прогрессирующего фактора нарушения здоровья, затрагивая почти 

25 % населения мира и 85–98 % лиц, страдающих ожирением. НАЖБП – мультисистемное 

Гепатит A 
Гепатит B 
Гепатит C 
Гепатит E 

Площадь каждого круга пропорциональна числу 
смертей, связанных с вирусным гепатитом, в этом 
регионе: каждый клин представляет долю этих смертей, 
связанных с данным вирусом. 

РЕПРЕЗЕНТАТИВНОСТЬ ВИРУСНОЙ 

ЭТИОЛОГИИ 

УРОВЕНЬ СМЕРТНОСТИ 

(на 100000 населения) 
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заболевание, поражающее как печень, так и другие органы, а также регуляторные пути, что 

повышает риск развития диабета 2 типа, сердечно-сосудистых заболеваний и хронической 

болезни почек. Эта патология может в дальнейшем прогрессировать до тяжелых 

заболеваний печени, таких как цирроз и первичный рак печени [69]. Таким образом, 

НАЖБП представляет собой широкий спектр состояний с различной этиологией, 

патогенезом, эволюцией и прогнозом, с наличием таких общих проявлений, как 

стеатоз/стеатогепатит при отсутствии употребления алкоголя. 

НАЖБП признана самым распространенным заболеванием печени во всем мире [70]. 

«Жировая болезнь печени» – описательный термин, характеризующийся избыточным 

накоплением липидов (триглицеридов) в виде везикул в цитоплазме 15 % гепатоцитов [8]. 

Неалкогольный стеатогепатит характеризуется симптомами стеатоза печени с 

воспалительной инфильтрацией, дистрофией и некрозом печени. Стеатоз без перехода в 

стеатогепатит при своевременном лечении, преимущественно немедикаментозном, 

характеризуется доброкачественным течением, нередко – с регрессией заболевания. Не 

выявленный вовремя стеатогепатит может прогрессировать, переходя в цирроз печени, а 

иногда может привести к появлению гепатоцеллюлярного рака [8]. 

Стеатозная болезнь печени ассоциированная с метаболическими дисфункциями 

(СБПАМД) – патология, часто ассоциированная с метаболическим синдромом (МС), 

который, по мнению некоторых авторов, приобретает характер новой эпидемии XXI века. 

«МС – комплекс факторов риска, возникающих в результате сочетания инсулино-

резистентности, избыточного количества жировых отложений (внутри брюшной полости, 

сосудов, внутренних органов, в том числе в печени и поджелудочной железе) с сильным 

влиянием на сосудистую систему, часто сопровождается поражением печени» [71]. 

Диагноз СБПАМД может быть установлен в случае наличия стеатоза печени, 

наблюдающегося у лиц с ожирением и/или МС. Определить наличие стеатоза печени можно 

с помощью УЗИ печени. При проведении диагностики большое внимание уделяется 

определению коэффициента Ритиса (АСАТ/АЛАТ) <1, и индекса HOMA-IR >2,5; также 

диагностическими критериями могут служить высокие уровни ГГТП, холестерина, 

триглицеридов. В настоящее время диагноз МС устанавливается при наличии не менее 3 из 

следующих критериев: абдоминальное ожирение (окружность живота ≥ 94 см у мужчин и 

≥ 80 см у женщин); повышение триглицеридов > 1,7 ммоль/л (или получение 

специфической гиполипидемической терапии); снижение HDL фракции холестерина (< 1 

ммоль/л у мужчин и < 1,3 ммоль/л у женщин) (или получение специфического лечения); 

систолическое артериальное давление ≥ 130 мм рт. ст. или диастолическое артериальное 
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давление ≥ 85 мм рт. ст. либо систематический прием антигипертензивных препаратов; 

базальный уровень глюкозы в крови ≥ 5,6 ммоль/л либо систематический прием 

сахороснижающих препаратов [72]. 

Опубликованные данные мировой статистики о заболеваемости и смертности от 

хронических заболеваний показывают, что 844 миллиона человек страдают хроническими 

болезнями печени, что значительно выше в сравнении с сердечно-сосудистой и легочной 

патологией, а также сахарным диабетом (Таблица 1.2), тогда как уровень смертности 

составляет 2 миллиона смертей в год, уступая хроническим заболеваниям сердечно-

сосудистой и легочной системы [62, 73, 74]. 

Таблица 1.2. Заболеваемость и смертность при наиболее распространенной 

хронической патологии по данным мировой статистики [62, 73, 74] 

 

По данным ВОЗ за период 1997-2023 гг., Республика Молдова занимает первое место 

среди европейских стран по распространенности болезней печени. Показатель смертности 

(Таблица 1.3) от хронической патологии печени в нашей стране занимает первое место в 

Европе и один из самых высоких в мире [8]. Следует отметить, что смертность от 

хронической патологии печени во время пандемии SARS Cov-2 (2020-2021 годы) 

переместилась на 4-е место в рейтинге причин взрослой смертности, уступив COVID-19, но 

с 2022 года снова заняла 3-е место [59].  

Среди факторов риска, оказывающих значительное влияние на развитие и 

усугубление печеночной патологии, наиболее важными являются: употребление алкоголя, 

курение, неправильное питание, наличие стеатоза/стеатогепатита и ожирение [58].  

Таким образом, хронические заболевания печени представляют собой серьезную 

проблему современной медицины. По распространенности заболеваний печени Республика 

Молдова занимает лидирующие позиции среди европейских стран. Наиболее 

распространенными известными хроническими заболеваниями печени являются: 

хронические гепатиты вирусной этиологии (В, С, D) и жировая болезнь печени. В 

Республике Молдова среди пациентов с ХДЗП преобладали хронические гепатопатии. 

Среди факторов риска, оказывающих крайне негативное влияние на эволюцию болезней 

Хроническая патология 
Заболеваемость 

(млн человек) 

Смертность 

(млн человек в год) 

Хроническая патология печени 844 2 

Патологии легких 650 6,17 

Сердечно-сосудистая патология 540 17,7 

Сахарный диабет 422 1,6 
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печени, наиболее важными являются: персистенция вируса гепатита / гепатитов, 

употребление алкоголя, наличие стеатоза/стеатогепатита, неправильное питание, ожирение 

и курение. 

Таблица 1.3. Рейтинг 10 самых важных причин смертности в Молдове по состоянию 

на 2022 год [7] 

Рейтинг 10 основных причин смерти Оценка 
Мировой 

рейтинг 

1 Ишемическая болезнь сердца 245.76 18 

2 Цереброваскулярные нарушения 100.83 71 

3 Заболевания печени 50.57 10 

4 Гипертония 39.16 26 

5 Грипп и пневмония 21.42 110 

6 Рак легких 18.69 61 

7 Рак толстого кишечника и прямой кишки 17.43 10 

8 Рак молочной железы 17.42 88 

9 Другие травмы 14.89 26 

10 Рак простаты 13.36 116 

 

1.3. Значение содержания аминокислот в сыворотке крови для оценки 

состояния здоровья человека 

Аминокислоты – органические вещества, содержащие функциональные группы 

амина – NH2 и карбоновой кислоты – СООН. В природе существует более 700 видов 

аминокислот, но только 20 из них используются для синтеза белков в клетках [75]. 

Аминокислоты, как основные компоненты белков, участвуют во всех процессах 

жизнедеятельности вместе с нуклеиновыми кислотами, углеводами и липидами. Помимо 

аминокислот, входящих в состав белков, живые организмы имеют постоянный запас 

«свободных» аминокислот, содержащихся в тканях и клетках. Они находятся в 

динамическом равновесии, участвуют в многочисленных метаболических процессах и в 

биосинтезе белков, полипептидов, фосфатидов, порфиринов и нуклеотидов [76]. 

На данный момент не существует единой классификации аминокислот, их 

подразделяют на протеиногеные, гликогеные, кетогеные, иммуноактивые, медиаторные и 

др. Отдельно выделяют заменимые и незаменимые аминокислоты. Заменимые организм 

синтезирует в основном из продуктов метаболизма поступающих с пищей белков. 

Незаменимые – организм не синтезирует самостоятельно, они должны поступать в 
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организм извне. К ним относятся: валин, лейцин, изолейцин, лизин, треонин, метионин, 

фенилаланин и триптофан [77]. 

Большая часть метаболизма аминокислот происходит в печени, поскольку она 

отвечает за синтез белков, секретируемых в кровь, переработку аминокислот для получения 

энергии и удаление отходов азота [78]. Изменения содержания той или иной аминокислоты 

в сыворотке крови могут указывать на наличие заболевания или патологического 

состояния. По мнению некоторых авторов, увеличение в сыворотке крови уровня 

аминокислот с разветвленной цепью, положительно коррелирует с резистентностью к 

инсулину, а также с повышенным уровнем общего холестерина и глицерина у пациентов с 

диабетом 2 типа и при ожирении [79, 80]. 

Помимо участия в синтезе ряда веществ аминокислоты выполняют в организме 

множество разнообразных функций. В исследованиях Zhi-Yang Tsun и Richard Possemato 

(2015) сообщалось об участии аминокислот в управлении пролиферативным метаболизмом. 

В связи с этим, рассматривалась необходимость применения аминокислот в различных 

терапевтических областях [75, 81]. Особая роль отводится аминокислотам в деятельности 

ЦНС, причем часть из них выполняет роль нейромедиаторов и нейромодуляторов. Авторы 

указывают на выраженные возбуждающие и тормозящие действия на нейроны таких 

аминокислот, как: глицин, таурин, бета-аланин, триптофан, -аминомасляная (ГАМК), 

глутаминовая, аспарагиновая, цистеиновая кислоты [77, 82]. 

По степени воздействия на нейроны нейромедиаторные аминокислоты 

классифицируют на возбуждающие и тормозные. Возбуждающие: глутаминовая, 

аспарагиновая, цистеиновая кислоты и триптофан деполяризуют постсинаптическую 

мембрану, тогда как тормозные аминокислоты: ГАМК, глицин, аланин и таурин, оказывают 

гиперполяризующее действие [82]. 

Таурин (Tau) – серосодержащая, заменимая аминокислота, которая синтезируется в 

организме человека. «Образуется в результате окисления цистеина и последующего 

декарбоксилирования цистеиновой кислоты» [77]. Ведущим местом образования 

эндогенного таурина является печень, в меньших количествах он продуцируются в 

нейронах, глиальных клетках, поджелудочной железе, почках и др. Скорость биосинтеза 

таурина различается у разных людей в зависимости от состояния питания, количества 

потребляемого белка и доступности цистеина в качестве субстрата. В свою очередь, 

доступность цистеина сильно зависит от метаболического равновесия между 

гомоцистеином и метионином через фолиевую кислоту, витамин B12 и эффективность 

метилтетрагидрофолатредуктазы [83]. Таурин синтезируется несколькими путями 
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(Рисунок П 1.1): путем транссульфирования или посредством окисления цистеина 

цистеиндиоксигеназой с последующим декарбоксилированием цистеинсульфонат-

декарбоксилазой до гипотаурина и дальнейшим его окислением гипотауриндиоксигеназой 

до таурина (основной путь биосинтеза таурина в ЦНС, печени и почках); альтернативным 

путем или так называемым «цистеаминовый путь» – из цистеамина, который под 

воздействием цистеаминдиоксигеназы, превращается в гипотаурин, а затем в таурин; и 

«цистеатным путем», который, не активен в ЦНС, с образованием из цистеин-сульфината 

цистеата с последующим декарбоксилированием его до таурина [84].  

Глицин (Gly) является наиболее важной и простой заменимой аминокислотой в 

организме человека, «относится к группе протеиногенных аминокислот, входит в состав 

белков», участвует в «биосинтезе многих физиологически активных соединений», «играет 

важную роль в азотистом обмене», «является нейроактивной аминокислотой» [77]. По 

мнению W. He and G. Wu (2020) в ЦНС глицин и ГАМК являются основными тормозными 

нейромедиаторами [85]. Часть Gly поступает в организм с пищей, его доступность и 

усвоение организмом регулируется микробиотой кишечника и метаболизмом. [86]. 

Эндогенный Gly, как правило, синтезируется в печени и почках из холина, серина, 

гидроксипролина, треонина и др. [77]. 

У здоровых людей глицин взаимопревращается с серином, который в основном 

поступает из пищи (Рисунок П 1.2). По мнению Anaïs Alves с соавторами (2019) синтез 

глицина из серина происходит в различных клеточных структурах и катализируется в 

цитозоле серингидроксиметилтрансферазой-1 и в митохондриальном матриксе 

серингидроксиметилтрансферазой-2. Большая часть синтеза глицина происходит в печени, 

в основном в митохондриях. Митохондриальная серингидроксиметилтрансфераза и 

внутриклеточная концентрация серина регулируют скорость синтеза глицина. [86]. Однако 

не было найдено сообщений об изменении скорости превращения серина в глицин при 

ожирении и связанных с ним метаболических нарушениях. Вместе с тем Adil Mardinoglu с 

соавторами (2017) обнаружили улучшение функции печени и снижение стеатоза печени 

после приема серина (предшественника глицина), на основе чего ими была предложена 

соответствующая стратегия лечения СБПАМД [87]. 

Синтез глицина по пути биосинтеза холина не является преобладающим, поскольку 

потребление холина с пищей очень низкое. Также глицин может образовываться в печени 

путем превращения глиоксилата под действием аланин-глиоксилатаминотрансферазы [86]. 

γ-Аминомасляная кислота – непротеиногенная, заменимая аминокислота, 

важнейший тормозной нейромедиатор ЦНС человека. ГАМК образуется из глутамата с 
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помощью ферментов глутаматдекарбоксилазы [77]. Основной путь биосинтеза ГАМК 

(Рисунок П 1.3) из глутамина и альфа-кетоглутарата (α-KG). Реакцию превращения 

глутамина в глутамат катализирует глутаминаза. Обратная реакция контролируется 

глутаминсинтазой. Глутаматдегидрогеназа превращает глутамат в α-KG. 

Глутаматдекарбоксилаза катализирует реакцию превращения глутамата в ГАМК. ГАМК-

трансаминаза превращает ГАМК в сукцинатполуальдегид, с дальнейшим его превращением 

в янтарную кислоту [88]. Орнитинаминотрансферазный путь образования ГАМК 

(Рисунок П 1.4) через превращение орнитина в глутамат, с последующим синтезом ГАМК 

описан в разделе «Глутаминовая кислота» данной главы. По мнению Leif Hertz și Douglas 

L.Rothman (2016), цикл глутамин-глутамат-ГАМК представляет собой поток, по которому 

предшественники ГАМК передаются от астроцитов к нейронам, причем его интенсивность 

зависит от скорости утилизации глюкозы в нейронах [89]. 

Аспарагиновая кислота или аспартат (Asp) является заменимой аминокислотой, 

относится к группе протеиногенных аминокислот, является важной составляющей частью 

белков. В организме находится как в составе белков, так и в свободном виде. Играет важную 

роль в обмене азота. Участвует в образовании мочевины [77]. 

Образование предшественников Asp происходит преимущественно в печени. В 

печени образуется глутамат. Asp образуется при трансаминировании глутамата 

аспартаттрансаминазой [90]. По мнению W. He and G. Wu (2020) в ЦНС глутамат и Asp 

являются основными возбуждающими нейротрансмиттерами [85]. 

Глутаминовая кислота или глутамат (Glu) – это заменимая протеиногенная 

аминокислота, которая присутствует как в белках, так и в свободном виде. Glu играет 

важную роль в азотистом обмене, участвует в переносе аминогрупп и связывает токсичный 

аммиак [77]. Являясь центральным соединением для обмена аминного азота, Glu 

способствует как синтезу, так и деградации аминокислот; в печени Glu является конечной 

точкой высвобождения аммиака из аминокислот, а внутрипеченочная концентрация Glu 

модулирует скорость детоксикации аммиака в мочевину; в β-клетках поджелудочной 

железы окисление Glu опосредует секрецию инсулина, стимулируемую аминокислотами; в 

ЦНС Glu служит возбуждающим нейротрансмиттером, а также является предшественником 

тормозного нейротрансмиттера ГАМК и глутамина, который является потенциальным 

медиатором гипераммониемической нейротоксичности [91]. 

Glu играет значительную роль в метаболизме аминокислот в печени как из-за 

участия в трансдезаминировании большинства аминокислот, так и из-за того, что 

катаболизм аргинина, орнитина, пролина, гистидина и глутамина приводит к образованию 
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Glu [92]. Образование предшественников Glu происходит преимущественно в печени. 

Накапливающийся в тканях глутамин и аланин переносятся кровью в печень. В печени 

глутамин дезаминируется глутаминазой с образованием Glu и NH3. При 

трансаминировании аланина аланинтрансаминазой также образуется глутамат [90]. 

Antonin Ginguay с соавторами (2017), описывают орнитинаминотрансферазный путь 

образования Glu: превращение L- орнитина в L- глутамат, важную роль в данном 

превращении играет фермент орнитин-δ-аминотрансфераза, или орнитин-δ-трансаминаза. 

Орнитин-δ-аминотрансфераза представляет собой митохондриальный фермент, в основном 

локализующийся в печени, кишечнике, головном мозге и почках [93]. Одна из ролей 

орнитин-δ-аминотрансферазы – энергетический метаболизм, связанный с Glu. Это видно из 

изучения путей, связывающих Glu и орнитин с несколькими ключевыми молекулами в 

клеточном метаболизме (Рисунок П 1.4). В дальнейшем возбуждающий нейротрансмиттер 

Glu может превращаться в подавляющий нейротрансмиттер ГАМК. Основными 

ферментами, участвующими в метаболизме Glu являются АСАТ, АЛАТ и 

глутаматдегидрогеназа [93].  

K. Kim и H. Yoom (2023) утверждают, что Glu, как и ГАМК является ключевым 

нейротрансмиттером в ЦНС, включающим общий уровень возбуждения в головном мозге, 

поэтому его уровень крайне важен для поддержания физиологического гомеостаза [88]. По 

мнению Jens V. Аndersen (2020), Glu является не только основным возбуждающим 

нейротрансмиттером головного мозга, он также представляет собой метаболический узел, 

соединяющий метаболизм глюкозы и аминокислот с синаптической передачей [94]. 

Клеточный гомеостаз Glu имеет первостепенное значение для нормальной функции ЦНС и 

зависит от сложного метаболического взаимодействия между нейронами и астроцитами 

(Рисунок П 1.5). Glu интенсивно рециркулирует между нейронами и астроцитами в 

процессе, известном как цикл глутамат-глутамин [85]. По мнению Leif Hertz и Douglas L. 

Rothman (2016), цикл глутамин-глутамат-ГАМК представляет собой астроцитарно-

нейрональный путь, по которому предшественники медиатора глутамата и ГАМК 

передаются от астроцитов к нейронам. При этом часть Glu возвращается в астроциты, где 

незначительная часть деградирует, а оставшаяся часть возвращается в нейроны для 

повторного использования. Интенсивность потока в данном цикле равна скорости 

утилизации нейронами глюкозы. Цикл инициируется продукцией α-кетоглутарата в 

астроцитах и его превращением через Glu в глутамин, который высвобождается. Решающей 

реакцией в цикле является метаболизм глутамина после его накопления в нейронах. В 

глутамат-ергических нейронах весь образовавшийся Glu поступает в митохондрии. В 
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ГАМК-ергических нейронах одна половина входит в митохондрии, тогда как другая 

половина высвобождается непосредственно из цитозоля [89]. 

Церебральный гомеостаз глутамина обусловлен метаболической связью нейронов и 

астроцитов и зависит от множества клеточных процессов, включая функцию цикла 

трикарбоновых кислот, синаптическую передачу и поглощение нейротрансмиттеров. С 

точки зрения Ursula Sonnewald, (2014), цикл глутамат-глутамин не работает на 

стехиометрической основе (Рисунок П 1.5). Окислительная потеря Glu сопровождается 

синтезом Glu в астроцитах. Синтез глутамата зависит от реакций, обеспечивающих чистое 

увеличение промежуточных продуктов цикла трикарбоновых кислот [95]. Таким образом 

рециркуляция Glu тесно связана с энергетическим обменом. 

Триптофан (Trp) является незаменимой аминокислотой и важным компонентом 

рациона человека. Он играет решающую роль во многих метаболических функциях. По 

мнению R. Gao с соавторами (2020), Trp является единственным предшественником 

серотонина, который является ключевым моноаминовым нейромедиатором, участвующим 

в модуляции центральной нейротрансмиссии [96]. По мнению W. He и G. Wu (2020) Trp и 

его метаболит серотонин являются нейромедиаторами для модуляции синаптической 

пластичности, активности нейронов, обучения, двигательного контроля, мотивационного 

поведения и эмоций [85].  

Высвобождение Trp происходит при переваривании пищевых белков в тонком 

кишечнике, где Trp может всасываться через кишечный эпителий и попадать в кровоток, за 

счет его ращепления по кинурениновому пути, составляющему 95 % его превращений. В 

отличие от других аминокислот, Trp циркулирует в крови и в основном связан с 

альбумином, лишь 10–20 % Trp находится в свободном состоянии в кровотоке. 

Расщепление Trp происходит в основном в печени, соответственно, при нарушении 

функции печени снижается и его распад [96, 97]. 

Орнитин (Orn) – заменимая аминокислота, получаемая из пищи, эндогенного 

аргинина и первого этапа синтеза креатина, которая играет центральную роль в цикле 

мочевины. M. Sivashanmugam с соавторами (2017) полагают, что Orn является 

промежуточным звеном в цикле мочевины [98]. Он образуется в результате 

ферментативного действия аргиназы на аргинин, что приводит к образованию мочевины и 

Orn. Синтез Orn происходит в цитозоле, и он играет важную роль в митохондриальных 

метаболических процессах. Синтезированный в цитоплазме Orn транспортируется в 

митохондрии. Макрофаги также могут метаболизировать аргинин в Orn [99].  
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Орнитиновый цикл (цикл мочевины) представляет собой путь в печени 

млекопитающих, который обеспечивает детоксикацию и выведение избыточного азота в 

виде мочевины. Поток в цикле обусловлен необходимостью удаления избыточного 

аммиака, образующегося в результате деградации аминокислот [100]. Пять стадий цикла 

мочевины катализируются пятью ферментами. Ферменты первого и второго цикла 

являются митохондриальными, ферменты третьего, четвертого и пятого циклов – являются 

цитозольными (Рисунок П 1.6). Поскольку цикл мочевины расположен частично в 

митохондриях и частично в цитоплазме, его этапы не полностью стехиометрически 

связаны. Орнитин, которого нет в структуре белков, необходим для работы цикла мочевины 

и вырабатывается самим циклом [101]. 

Orn участвует в синтезе некоторых нейромедиаторов (глутамат, ГАМК), механизм 

превращения Orn в глутамат и затем в ГАМК через орнитинаминотрансферазный путь 

описан в разделе «Глутаминовая кислота» данной главы. 

Мочевина является диамидом угольной кислоты. Это нейтральное и нетоксичное 

соединение. Небольшая молекула мочевины может проходить через клеточные мембраны, 

хорошо растворяется в воде, поэтому легко переносится кровью и выводится с мочой. 

Мочевина образуется в результате циклической последовательности реакций, 

протекающих в печени (Рисунок П 1.7). Цикл образования мочевины для удаления аммиака 

сформировался у людей в прцессе эволюции [102].  

Аммиак является центральным элементом внутриорганного транспорта азота, 

повышенный уровень аммиака в крови (NH3) является важным причинным фактором 

печеночной энцефалопатии. Важную роль в транспорте азота играет глутамин, и знание 

скорости его синтеза и метаболизма в различных органах тела имеет решающее значение 

для понимания физиологии NH3. 

Метаболизм аммиака в печени. Аммиак метаболизируется тремя путями: 1) в 

цикле мочевины, 2) при биосинтезе пиримидина, 3) по пути анаплероза цикла Кребса 

(Рисунок П 1.8). Образование предшественников NH3, как и синтез мочевины, происходит 

преимущественно в печени. Хотя головной мозг тоже включен в системный баланс азота, 

его вклад невелик [90]. В организме человека аммиак в основном вырабатывается в 

кишечнике, а детоксикация аммиака осуществляется в печеночном цикле мочевины, при 

участии пяти ферментов (1-карбамоилфосфатсинтетазы, орнитинтранскарбамоилазы, 1-

аргининосукцинатсинтетазы, аргининосукцинатлиазы и 1-аргиназы) и 2 транс-мембранных 

переносчиков, которые опосредуют превращение токсичного аммиака в нетоксичную 

мочевину [103]. Таким образом, синтез мочевины является единственным необходимым 
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организму человека и определяющим путем удаления токсичного аммиака (Рисунок П 1.9). 

При повреждении печени, которая является основным местом цикла мочевины, возникают 

серьезные нарушения, которые приводят к гипераммониемии [101, 104]. 

1.3.1. Роль аминокислот при хронических гепатопатиях 

Печень является важным органом синтеза, деградации и детоксикации белков, а 

также метаболизма аминокислот. Печень богата заменимыми аминокислотами, такими как 

аланин, аспартат, глутамат, глицин, серин, а также незаменимыми аминокислотами, такими 

как гистидин и треонин. Эти аминокислоты участвуют в различных клеточных 

метаболизмах, синтезе липидов и нуклеотидов, а также в реакциях детоксикации. 

Понимание роли аминокислот в патогенезе патологии печени и влияния потребления 

аминокислот на заболевания печени может стать многообещающей стратегией 

профилактики и лечения заболеваний печени [75].  

В своем исследовании A. L. Baker отметил, что в плазме крови пациентов с 

хроническими болезнями печени часто наблюдаются повышенные уровни ароматических 

аминокислот (ААК): тирозина, фенилаланина и триптофана, а также метионина, глутамата, 

аспартата и орнитина, а аминокислоты с разветвленной цепью (АКРЦ): лейцин, изолейцин 

и валин, обычно подавлены [105]. АКРЦ участвуют в различных биопроцессах, таких как 

белковый метаболизм, экспрессия генов, резистентность к инсулину и пролиферация 

гепатоцитов [106]. Исследования Park J.G с соавторами, опубликованные в 2017 году, 

показали, что применение АКРЦ оказывает благотворное влияние при различных 

заболеваниях печени [107]. Согласно некоторым исследованиям снижение соотношения 

АКРЦ к ААК может иметь плохое прогностическое значение у пациентов с поздней стадией 

цирроза печени, сопровождающегося печеночной энцефалопатией, саркопенией и 

гепатоканцерогенезом [106] и при печеночной коме [107]. 

В Республике Молдова опубликованы единичные исследования аминокислот в 

сыворотке крови у больных с патологией печени (у больных циррозом печени с печеночной 

энцефалопатией) [108]. 

1.3.2. Последствия нарушений синтеза аминокислот для психического здоровья 

В физиологических и функциональных системах организма аминокислоты играют 

особую роль. Известно, что в нервной системе некоторые аминокислоты, в первую очередь 

глутамат, аспартат, глицин и ГАМК, являются низкомолекулярными нейротрансмиттерами 

(нейромедиаторами) [109]. Нейромедиаторы можно разделить на возбуждающие и 

тормозные. Глутамат и аспартат действуют как возбуждающие нейромедиаторы, а ГАМК и 
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глицин действуют как ингибиторы. Таким образом, например, аномально низкий уровень 

ГАМК может привести к тревоге и другим аффективным расстройствам [110].  

Для сохранения функций организма необходимы физиологические концентрации 

аминокислот и их метаболитов, повышенные или пониженные уровни аминокислот и 

продуктов их обмена являются патогенными факторами неврологических расстройств, 

окислительного стресса и других заболеваний. Так S. Solís-Ortiz с соавторами отмечают 

взаимосвязь между содержанием в сыворотке крови незаменимых аминокислот с 

аффективными изменениями [27]. 

Таким образом, нарушение потребления и синтеза аминокислот имеет серьезные 

последствия для психического здоровья человека. 

1.4. Наиболее распространенные синдромы поражения печени и нарушения 

обменных процессов характерные для хронических гепатопатий по данным 

современной научной литературы. 

По мнению Ю. Лупашко с соавторами (2022) у людей с ХГП выделяют основные 

синдромы поражения печени [9]: 

▪ цитолиз (характерные биохимические показатели – АЛАТ, АСАТ), 

▪ холестаз (характерные биохимические показатели – ГГТП, щелочная фосфатаза, 

билирубин с его фракциями), 

▪ гепатодепрессивный (характерные биохимические показатели – общий белок, 

альбумин, протромбини другие). 

Кроме того лицам с хроническими гепатопариями при подозрении на неалкогольное 

нарушение обмена веществ, СБПАМД, рекомендовано исследование липидного спектра 

(холестерин, триглицериды, липиды низкой плотности, липиды высокой плотности) и 

углеводного обмена [9].  

С и н д р о м  ц и т о л и з а  п р и  х р о н и ч е с к и х  г е п а т о п а т и я х  

Аминотрансферазы АЛАТ и АСАТ представляют собой ферменты, 

присутствующие в гепатоцитах и высвобождаемые в кровоток в ответ на повреждение 

гепатоцитов или гибель клеток. Повышение уровня любого из этих ферментов является 

наиболее частым отклонением, наблюдаемым при тестировании функционального 

состояния печени. Оба фермента присутствуют во многих типах тканей, но АЛАТ считается 

более специфичным для печени, т.к. во внепеченочных тканях он присутствует в низких 

концентрациях, повышение уровня АЛАТ за пределами печени встречается реже [9].  
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Silvia Sookoian и Carlos J. Pirola отмечают, что АЛАТ катализирует обратимое 

трансаминирование между аланином и 2-оксоглутаратом с образованием пирувата и 

глутамата: L-аланин + 2-оксоглутарат = пируват + L-глутамат. АЛАТ играет как 

деградирующую, так и биосинтетическую роль в цикле глутамата. АЛАТ участвует в 

метаболизме клеточного азота, а также в глюконеогенезе печени, начиная с 

предшественников, транспортируемых из скелетных мышц. АЛАТ присутствует в тканях, 

включая печень, почки, сердце и скелетные мышцы [111]. По мнению Margaret E. Brosnan 

и John T. Brosnan, АЛАТ не только играет ключевую роль в промежуточном метаболизме 

глюкозы и аминокислот, но также может рассматриваться как основной фактор, влияющий 

на стабильные уровни глутамата, поскольку фермент может одновременно 

катаболизировать и синтезировать глутамин [92]. 

АСАТ, фермент, расположенный в цитозоле и митохондриях, распределяется по 

всему организму; обнаруживается (в порядке убывания концентрации) в печени, сердечной 

мышце, скелетных мышцах, почках, головном мозге, поджелудочной железе, легких, в 

лейкоцитах и эритроцитах [9]. По мнению Lala V. с соавторами (2023), АСАТ не так 

чувствителен и специфичен для печени, как АЛАТ и повышение уровня АСАТ также можно 

считать вторичным по отношению к внепеченочным причинам. [112]. АСАТ катализирует 

обратимое трансаминирование между L-аспартатом и 2-оксоглутаратом с образованием 

оксалоацетата и глутамата. Цитозольный АСАТ катализирует обратимую реакцию 

оксалоацетата и глутамата с образованием аспартата и 2-оксоглутарата. АСАТ имеет две 

изоформы: цитоплазматическую и митохондриальную [111]. 

Многие авторы полагают, что определение уровня АЛАТ в сыворотке крови 

является одним из наиболее часто запрашиваемых биохимических тестов в клинической 

практике и является неотъемлемой частью диагностики и лечения пациентов с 

заболеваниями печени [112, 113, 114]. Следует отметить, что референсные значения АЛАТ 

и АСАТ у практически здоровых мужчин выше, чем у женщин [113].  

Нормальные значения сывороточных аминотрансфераз сильно различаются в 

разных лабораториях, но нормальный уровень АЛАТ определяется до 25 МЕ/л (для 

женщин) и до 33 МЕ/л (для мужчин) с рекомендацией детального анализа более высоких 

уровней [9]. 

С и н д р о м  х о л е с т а з а  п р и  х р о н и ч е с к и х  г е п а т о п а т и я х  

Холестаз – состояние, возникающая при нарушении выведения желчи из печени. 

Характерными клиническими проявлениями холестаза являются зуд и желтуха. Желчные 
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кислоты, билирубин и другие компоненты желчи, накапливающиеся в печени, повреждают 

гепатоциты, в крови повышается концентрация желчных кислот, билирубина, -

глутамилтранстептидазы (ГГТП) и щелочной фосфатазы (ЩФ) [115].  

Билирубин является главным образом побочным продуктом распада 

ретикулоэндотелиальной системы гемового компонента гемоглобина. Он существует в 

двух формах: неконъюгированный и конъюгированный. Билирубин транспортируется в 

печень в нерастворимой неконъюгированной форме, где превращается в растворимый 

конъюгированный билирубин, который выводится из организма [9]. 

Физиологический диапазон сывороточного билирубина условно определяется как 5–

17 мкмоль/л [116]. При повышении уровня билирубина в крови выше 17 мкмоль/л или 

гипербилирубинемии билирубин диффундирует из крови в периферические ткани и 

вызывает желтуху. При нарушении конъюгации билирубина в печени наблюдается 

повышение концентрации несвязанного билирубина в крови [115]. Неконъюгированная 

гипербилирубинемия обычно возникает из-за гемолиза или нарушения конъюгации, тогда 

как конъюгированная гипербилирубинемия обычно возникает из-за паренхиматозного 

заболевания печени или обструкции желчевыводящей системы [9]. 

Гамма-глутамилтранспептидаза (ГГТП) присутствует в печени [9]. Референсный 

диапазон ГГТП обычно составляет 0–30 МЕ/л для мужчин и женщин в возрасте 45 лет, 8–

38 МЕ/л в старшем возрасте [117]. Однако, по данным Gerald Koenig & Stephanie Seneff 

(2015), с конца 1970-х годов наблюдается общая тенденция повышения уровня ГГТП у 

населения [118]. 

Щелочная фосфатаза (ЩФ) вырабатывается главным образом в печени (из 

билиарного эпителия), но также в изобилии обнаруживается в костной ткани и в меньших 

количествах в кишечнике, почках и лейкоцитах [9]. Рефересный диапазон ЩФ для 

взрослого населения обычно составляет 20–140 МЕ/л, но нормальные диапазоны 

корректируются с учетом таких факторов, как возраст и пол [119].  

Б е л к о в ы й  о б м е н  и  г е п а т о д е п р е с с и в н ы й  с и н д р о м  п р и  

х р о н и ч е с к и х  г е п а т о п а т и я х  

В плазме растворены сотни белков. Измеряя концентрацию этих белков, можно 

получить информацию о патологических состояниях в различных системах органов.  

Содержание общего белка дает только некоторую информацию об общем состоянии 

пациента, тогда как больше клинически полезных данных получают при исследовании 

фракций общего белка [120].  
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Нормальный уровень общего белка в сыворотке составляет от 6 до 8 г/дл (60-80 г/л), 

альбумин составляет от 3,5 до 5,0 г/дл (35-50 г/л). Однако эти значения могут варьировать 

в зависимости от конкретной лаборатории [120].  

Альбумин является наиболее распространенным белком плазмы (60 %) и играет 

регулирующую роль в поддержании и сохранении жидкостного компонента сосудистого 

русла, онкотического давления организма, кислотно-щелочного баланса трнспорта и 

метаболизма основных компонентов в кровотоке [121]. Кроме того, есть сообщения о 

полезных функциях альбумина, таких как его связывающая способность, антиоксидантные 

и противовоспалительные свойства, модуляция гемостаза, расширение сосудов и кислотно-

щелочной гомеостаз [122]. 

Альбумин синтезируется в печени. Скорость синтеза у нормальных людей постоянна 

и составляет от 150 до 250 мг/кг/день, что приводит к выработке от 10 до 18 г альбумина в 

день у человека весом 70 кг [120]. По данным литературы концентрация альбумина 

снижается во многих клинических ситуациях, включая сепсис, системные воспалительные 

заболевания, нефротический синдром, мальабсорбцию и потерю белка в желудочно-

кишечном тракте [9].  

Протромбин вырабатывается при участии витамина К в печени человека. 

Протромбиновый индекс ‒ соотношение времени свертывания плазмы здорового человека 

и времени свертывания исследуемой плазмы крови. Данный показатель позволяет оценить 

процентное содержание в крови факторов протромбинового комплекса. Этот тест 

используется для исследования основного пути свертывания крови. Факторы 

протромбинового комплекса синтезируются в печени. Их содержание в крови быстро 

уменьшается при нарушении белоксинтезирующей функции печени [123, 124]. 

Л и п и д н ы й  о б м е н  п р и х р о н и ч е с к и х  г е п а т о п а т и я х  

Холестерин – основной компонент клеточных мембран животных и человека. 

Организм способен сам синтезировать весь необходимый ему холестерин (примерно 1 г в 

сутки). Однако, как правило только половина холестерина образуется за счет эндогенного 

биосинтеза, главным образом в печени (Рисунок П 1.10), остальное количество холестерина 

организм получает с пищей. Большая часть его включается в липидный слой 

плазматической мембраны или превращается в желчные кислоты, незначительное 

количество используется для синтеза стероидных гормонов, кроме того, около 1 г 

холестерина в сутки выводится из организма с желчью [115]. 
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У г л е в о д н ы й  о б м е н  п р и  х р о н и ч е с к и х  г е п а т о п а т и я х  

Глюкоза занимает центральное место в метаболизме углеводов в организме 

человека. Это единственный источник энергии, который могут использовать абсолютно все 

клетки и который доступен для тканей в практически постоянной концентрации [115]. По 

мнению David H. Wasserman, в крови человека весом 70 кг циркулирует 4 грамма глюкозы 

и хотя эти 4 г составляют ничтожно малую долю массы всего организма, самые разные 

клетки зависят от них и чувствительны к их присутствию. Серьезное снижение уровня 

глюкозы в крови может характеризоваться метаболической дисфункцией, 

нейрогликопенией, судорогами и смертью. Постоянное повышение уровня глюкозы в крови 

приводит к «токсичности глюкозы», которая способствует дисфункции β-клеток 

поджелудочной железы и патологии, объединенной в группу осложнений диабета [125]. Из 

данных изученной литературы следует, что головной мозг наиболее чувствителен к 

снижению уровня глюкозы, а роль системы регуляции уровня глюкозы в крови заключается 

в том, чтобы обеспечить все потребности в ней тканей (Рисунок П 1.11), а также, что 

гомеостаз глюкозы жестко регулируется для удовлетворения энергетических потребностей 

жизненно важных органов и поддержания здоровья человека [115, 126]. 

Значительная роль в обмене глюкозы принадлежит печени, в норме она выделяет 

около 10 г в час (г/ч) глюкозы, что покрывает основные запросы организма, однако, при 

необходимости, под действием глюкагона или адреналина, на короткое время печень может 

в несколько раз (до 40 г/ч) увеличить выход глюкозы (Рисунок П 1.12). Чистая продукция 

глюкозы клетками печени представляет собой суммирование потоков глюкозы от 

глюконеогенеза, гликогенолиза, синтеза гликогена, гликолиза и других путей. Уровень 

глюкозы регулируется глюкагоном, адреналином, кортизолом и инсулином. В промежутках 

между приемами пищи концентрация глюкозы в крови составляет около 5 ммоль/л, сразу 

после приема пищи концентрация глюкозы поднимается до 7–8 ммоль/л, а при длительном 

голодании снижается до 4 ммоль/л [115]. 

1.5. Изучение коморбидности хронических гепатопатий и нарушений 

психического здоровья в современной научной литературе 

Анализ опубликованных исследований показывает частую коморбидность 

хронических заболеваний печени с эмоциональными, астеническими и поведенческими 

расстройствами. У большинства лиц с ХГП наблюдалось одно или несколько нарушений 

психического здоровья. 
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Согласно данных опубликованных Iu. Lupașco c соавторами (2017), около 75 % 

статей, в которых изучалась коморбидность различных нарушений психического здоровья 

и хронической патологии печени, содержали исследование эмоциональных нарушений у 

лиц с хроническими заболеваниями печени. При этом основное внимание уделялось 

депрессии и тревоге (Рисунок 1.6), кроме того, изучались астенические расстройства, 

злоупотребление алкоголем, наркомания и поведенческие расстройства, а также снижение 

качества жизни (КЖ) у больных с заболеваниями печени [127]. 

 

Рисунок 1.6. Исследование частоты психических расстройств у людей с 

заболеваниями печени [127] 

Особое внимание авторы уделяли изучению депрессии и тревоги, как наиболее 

частым коморбидным расстройствам у лиц с ХГП. Распространенность депрессии у 

пациентов с хронической патологией печени достаточно вариабельна (Рисунок 1.7). По 

данным различных исследований частота депрессии составляла от 16,5 до 85,0 %, а 

распространенность тревоги была выявлена у 13,4 % до 40,5 % больных с ХГП [127]. Столь 

большие различия опубликованных данных можно объяснить тем, что исследования 

проводились в разных странах и использовались разные методы выявления нарушений 

психического здоровья, без учета четкой стратификации заболеваний печени. 

В изученной литературе отсутствует единое мнение в отношении влияния типа 

вируса гепатита на распространенность разных видов нарушений ментального здоровья. По 

мнению одних авторов, тип вируса оказывал влияние на распространенность и тяжесть 

депрессии: лица, инфицированные HСV, значительно чаще страдали депрессией по 

сравнению с пациентами с хронической инфекцией HBV [128, 129, 130, 131]. Однако другие 

исследователи отрицают наличие различий в частоте и тяжести патологии эмоциональной 

сферы у пациентов с ХГП вирусной этиологии [132]. Следует также отметить, что высокая 
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распространенность эмоциональных расстройств имеет большое клиническое значение, 

поскольку депрессия, тревога и дистресс могут ограничивать переносимость стандартных 

схем лечения и существенно снижать КЖ пациентов [130, 133]. 

 

Рисунок 1.7. Распространенность депрессии и тревоги у людей с заболеваниями 

печени по данным разных авторов [127] 

Связь между ХГП и эмоциональными расстройствами сложна и неоднозначна. С 

одной стороны, у пациентов с депрессией и тревогой может быть выше частота хронических 

заболеваний печени вирусной и алкогольной этиологии, особенно у лиц, употребляющих 

внутривенные наркотики и у пациентов алкогольной зависимостью, у которых тревога и 

депрессия часто обусловлены поведенческими и личностными факторами [10, 131, 134]. С 

другой стороны, депрессия и тревога могут существовать как следствие хронических 

гепатопатий и принимать форму реактивной психической патологии, связанной со 

страданием, вызванным осознанием диагноза патологии печени или беспокойством и 

страхом за свое будущее и будущее своих близких, как в отношении своего физического 

состояния, так и в связи с возможной стигматизацией [135, 136, 137]. 

Наличие депрессии и тревоги при хронических гепатопатиях известна давно, также 

как и тот факт, что у лиц с ХГП частота депрессии значительно выше по сравнению со 

здоровым населением. Однако причины и патогенез депрессии и тревоги у лиц с ХГП 

недостаточно выяснены. 

Анализируя литературные источники, опубликованные на английском, румынском 

и русском языках, была выявлена проблема определения различий между понятиями 

астении, усталости и хронической усталости. 

Астения – это общая реакция организма на любое состояние, угрожающее 

истощением энергетических ресурсов, проявляющаяся повышенной утомляемостью и 

истощаемостью с крайней неустойчивостью настроения, ослаблением самообладания, 
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нетерпеливостью, неусидчивостью, нарушением сна, утратой способности к длительному 

умственному и физическому напряжению, непереносимостью громких звуков, яркого 

света, резких запахов [138]. 

Усталость / утомляемость – это распространенный, но сложный симптом, 

который отмечают как здоровые люди, так и люди с острыми и хроническими 

заболеваниями и/или болезнями. Обычно усталость описывается в контексте определенных 

заболеваний. Она может сопутствовать другим клиническим симптомам, таким как 

депрессия, боль, нарушение сна и когнитивная дисфункция [139]. 

Синдром хронической усталости, также известный как миалгический 

энцефаломиелит или болезнь системной непереносимости физической нагрузки – это 

хроническое мультисистемное заболевание, от которого страдают миллионы людей во всем 

мире [140]. 

Большинство исследований предполагают, что усталость и астения являются 

наиболее распространенными жалобами у пациентов с ХГП, по данным различных 

исследований распространенность астении у пациентов с хроническими заболеваниями 

печени варьирует от 50 % до 85 % [141, 142]. Некоторые авторы отмечают наличие у 

больных с гепатопатиями и другие проявления астенических расстройств, такие как 

головокружение, головные боли, нарушения сна и др. [143, 144] Так N.M. Shah с соавторами 

(2020) сообщают, что от 60 % до 80 % людей с хроническим заболеванием печени 

испытывают плохой сон [144]. Jing Liu c соавторами (2023) установили, что пациенты с 

хроническими заболеваниями печени страдают от усталости, которая прогрессивно 

увеличивается с ростом тяжести воспаления печени [145]. 

Следовательно, расстройства астенического спектра, в частности астения, являются 

довольно частыми жалобами больных ХГП. Несмотря на ее большое значение для 

благополучия и КЖ лиц с ХДЗП, лишь единичные исследователи изучали этот симптом [1], 

[58]. Достоверно неясно, что вызывает усталость у лиц с патологией печени. Одним из 

основных препятствий для исследований является крайне неспецифический характер 

астенических расстройств. Кроме того, зачастую экспериментальные подходы 

сдерживались отсутствием серьезных объективных инструментов для оценки 

субъективного переживания как утомляемости в частности, так и астенических расстройств 

в целом. 

Таким образом, ХГП не представляют собой классическую психосоматическую 

патологию, специфика изменений психического здоровья у данных больных изучена 

недостаточно. Коморбидность эмоционально-астенических расстройств с ХГП весьма 
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распространена, однако патогенез высокой коморбидности до сих пор остается неясным. В 

то же время недостаточно изучена специфика коморбидности хронических гепатопатий и 

нарушений психического здоровья при различных видах хронических заболеваний печени. 

Кроме того, систематизации исследований препятствует разнообразие методических 

подходов в диагностике депрессии тревоги и астении. Необходимы дальнейшие 

исследования для формирования единого методического подхода к диагностике и лечению 

больных ХГП и профилактике психических расстройств. 

Выводы к 1 главе  

В первой главе диссертационной работы представлено отражение в современной 

научной литературе проблемы психических и физиологических особенностей состояния 

здоровья людей с хроническим гепатопатиями, рассмотрены базовые и современные 

литературные источники, позволившие отразить актуальность и значимость изученной 

проблемы. 

1. Анализ актуальной трактовки феномена психического здоровья позволил 

заключить, что в современной литературе прослеживается ярко выраженный 

интерес к проблеме психического здоровья, однако наблюдается недостаточное 

количество фундаментальных и клинических исследований, раскрывающих сущность 

понятия «психическое здоровье». 

2. Хронические гепатопатии являются значительной проблемой современной 

медицины, являясь распространенной патологией как во всем мире, так и в 

Молдове. К факторам риска, провоцирующим и усугубляющим развитие 

хронической патологии печени относят гепатотропные вирусы, употребление 

алкоголя, курение, неправильное питание, избыточный вес, ожирение и наличие 

стеатоза печени.  

3. Согласно данным современной и фундаметальной научной литературы свободные 

аминокислоты сыворотки крови играют большую роль в значимом количестве 

метаболических реакции и поддержании гармоничных взаимосвязей между 

внутренними органами и центральной нервной системой, которые могут быть 

нарушены при хронических поражениях печени. На территории Республики 

Молдова данный вопрос изучен недостаточно и представлен единичными 

работами при тяжелой эволюции хронической патологии печени. 

4. У лиц с гепатопатиями выделяют ряд основных биохимических синдромов 

поражения печени, к которым причисляют синдромы цитолиза, холестаза и 
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гепатодепрессивный, кроме того в клинической картине при патологии печени 

значительную роль играют нарушения белкового, жирового и углеводного 

обменов. Лабораторные показатели АЛАТ, АСАТ, ГГТП, ЩФ, билирубина и его 

фракций, глюкозы, протеинограммы и липидограммы имеют большое значение 

для диагностики патологии печени. 

5. Изменения психического здоровья часто связаны с патологией печени и нередко 

являются неотъемлемым компонентом клинической картины хронических 

гепатопатий, однако патогенез, этиология и специфика такой высокой 

коморбидности при различных видах хронических гепатопатий до сих пор 

остаются неясными.  

6. В результате проведенного анализа источников современной фундаментальной и 

клинической научной литературы можно заключить, что существует 

настоятельная необходимость в глубоком и всестороннем изучении 

психофизиологических особенностей состояния здоровья людей с хроническими 

гепатопатиями, на базе которого может быть сформирован персонализированный 

подход и адекватная тактика ведения лиц хроническими гепатопатиями, 

способствующие их психической и социальной адаптации. 
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2. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

2.1. Концепция и дизайн исследования 

Концепция данного научного исследования предусматривала реализацию 

определенного количества этапов, направленных на получение доказательств наличия 

некоторых психофизиологических особенностей состояния здоровья лиц с хроническими 

гепатопатиями и на выяснение влияния хронической патологии печени на 

психофизиологическое состояние у данных лиц, что собственно и является конечной целью 

предлагаемого исследования. 

Накопление клинического материала и исследования проводились на 

догоспитальном и госпитальном уровне на базе Лаборатории Гастроэнтерологии ГУМФ им. 

Николае Тестемицану, в отделениях гастрологии и гепатологии РКБ им. Тимофея Мошняга. 

Исследование проведено на репрезентативном контингенте взрослого населения 

Республики Молдова, состоящего из лиц обратившихся к врачам-гастроэнтерологам и 

гепатологам. Обследование лиц с хронической патологией печени проводилось совместно 

с гастроэнтерологом для подтверждения наличия хронической гепатопатии и установления 

предварительного и окончательного диагнозов.  

I этап – «этап разработки идеи, дизайна и методологии исследования» (Рисунок 2.1). 

На этом этапе были проанализированы и систематизированы данные научной литературы 

по исследуемой тематике, сформулирована и оформлена идея исследования, изучены и 

отобраны необходимые методы и методики исследования. По итогам предварительного 

анализа были разработаны дизайн и методология исследования. 

Методы, используемые на первом (предварительном) этапе исследования: 

▪ Анализ современной литературы по теме диссертации; 

▪ Изучение современных клинических и параклинических методов исследования; 

▪ Изучение современных методов психометрического исследования для оценки 

депрессии, тревоги, астении и качества жизни. 

II этап – «этап обследования лиц, вошедших в исследование, постановки диагноза и 

оценки психического здоровья» – включал три субэтапа (Рисунок 2.1): 

Субэтап II.1 «Обследование лиц, определение предварительного диагноза» был 

проведен на большом контингенте взрослых людей с заболеваниями желудочно-кишечного 

тракта и печени. Первичное обследование индивидуума с подозрением на наличие 

хронической патологии печени проводили совместно с врачем-гастроэнтерологом для 
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подтверждения наличия хронической гепатопатии и установления предварительного 

диагноза.  

 

Рисунок 2.1. Характеристика дизайна и методологии исследования 

В ходе данного субэтапа: 

▪ Проводилось информирование участников, о целях и содержании исследования, а 

также были подписаны информированные добровольные согласия с каждым 

участником исследования; 

▪ У всех участников были собраны: 

o демографические данные (пол, возраст, место жительства); 

o данные отягощенного анамнеза (ранее перенесенные заболевания, 

физические травмы, хирургические вмешательства, переливание крови или 
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препаратов крови, сдача крови, лечение зубов, отягощенный 

гинекологический анамнез у женщин, семейный анамнез заболеваний 

печени); 

o история заболевания; 

o жалобы; 

▪ антропометрические исследования: измерение роста и массы тела, расчет ИМТ; 

▪ объективные данные: артериальное давление, частота пульса, расчет ВИК, данные 

клинического обследования; 

▪ Был определен предварительный диагноз для каждого участника исследования. 

Субэтап II.2 включал клинические и параклинические обследования участников, 

определение окончательного диагноза и заключался в обследовании лиц с диагнозом 

«хроническая гепатопатия»: 

▪ Клинические и инструментальные исследования: детальные исследования 

внутренних органов; 

▪ Лабораторные исследования – всем участникам исследования были проведены 

биохимические тесты, позволяющие оценить основные печеночные синдромы и 

установить окончательный диагноз патологии печени. В рамках параклинического 

обследования лиц с хроническими гепатопатиями, был проведен ряд лабораторных 

биохимических тестов, позволяющих оценить: 

o наличие синдрома цитолиза: АЛАТ и АСАТ; 

o наличие синдрома холестаза: ГГТП, ФА и билирубин с его фракциями; 

o наличие гепатодепрессивного синдрома и исследование белкового обмена: 

общий белок, сывороточный альбумин и протромбиновый индекс по Квику; 

o состояние липидного обмена: общий холестерин и его фракции, 

триглицериды, с последующим расчетом уровня холестерина non-HDL и 

коэффициента атерогенности. 

o состояние углеводного обмена: уровень глюкозы в сыворотке крови. 

o у лиц с отягощенным печеночным анамнезом с изменениями 

функциональных печеночных проб определяли маркеры вирусных гепатитов 

В, С, D; 

▪ Инструментальные исследования: 

o всем представителям исследуемых групп проводилось ультразвуковое 

исследование брюшной полости. 

▪ Метаболомные исследования: 
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o у лиц с диагнозом хроническая гепатопатия и у практически здоровых лиц 

проводили количественное определение аминокислотного состава сыворотки 

крови. 

С учетом данных объективного обследования, результатов лабораторных и 

инструментальных исследований совместно с гастроэнтерологом был установлен 

окончательный диагноз. 

Затем с учетом диагноза были сформированы исследуемые группы лиц. 

В ходе субэтапа II.3 – у всех лиц, включенных в исследование, психометрическими 

методами оценивалось состояние психического здоровья и определялись: 

▪ качество жизни, 

▪ уровень тревожности, 

▪ уровень депрессии, 

▪ уровень астении. 

III этап – «Систематизация и обработка полученных данных и анализ 

библиографических данных в рамках проведенного исследования», включал распределение 

участников по исследовательским группам, введение, математический и статистический 

анализ полученных данных и сравнение их с опубликованными данными современной 

научной литературы в исследуемой области. 

IV этапа «Анализ, формирование выводов, создание диссертации», включал 

систематизацию и анализ полученных данных, формулирование выводов и написание 

диссертационной работы. 

2.2. Общая характеристика объекта исследования 

Объектом исследования были взрослые лица от 18 до 75 лет, посещающие врача 

гастроэнтеролога/гепатолога на догоспитальном и стационарном этапах. Диагноз 

патологии печени был установлен совместно с врачом-гастрологом/гепатологом. Согласно 

Хельсинкской конвенции 1975 года, с каждым участником оформлялось и подписывалось 

информированное добровольное согласие на участие в исследовании. 

Были установлены следующие критерии для включения в исследование: 

▪ возраст старше 18 лет; 

▪ добровольное согласие на участие в исследовании; 

▪ подписание согласия на участие в исследовании; 

▪ знание румынского или русского языка; 
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▪ наличие хронической патологии печени, а именно хронической гепатопатии с 

легким течением заболевания. 

В исследовании были установлены следующие критерии исключения: 

▪ возраст до 18 лет либо документально установленная недееспособность; 

▪ отказ человека от участия в исследовании; 

▪ низкий уровень образования: исключались неграмотные люди или лица с уровнем 

образования, который не позволял им самостоятельно заполнять анкеты, 

представляющие собой инструменты, используемые в исследовании; 

▪ низкий уровень владения румынским или русским языками: исключались лица, для 

которых данные языки не являются родными; 

▪ наличие у обследованных тяжелой сопутствующей патологии: исключались лица, 

имеющие серьезную сопутствующую патологию (ВИЧ-инфекция, онкологическая 

патология или другая хроническая патология в стадии декомпенсации, 

хирургические вмешательства в анамнезе в течение последних 6 месяцев); 

▪ исключались лица, которым в течение последнего месяца до обследования или во 

время обследования назначались на регулярной основе цитостатические препараты, 

глюкокортикоиды и противовирусные препараты; 

▪ наличие на момент осмотра острой и хронической патологии печени с тяжелым или 

декомпенсированным течением (цирроз печени и др.), врожденных, генетических 

заболеваний печени (болезнь Вильсона и др.); 

▪ наличие у участника острой или хронической психиатрической патологии; 

▪ некомплаентность лиц: исключались лица, не принимавшие участие во всех 

субэтапах II этапа исследования. 

С целью изучения и количественного анализа психофизиологических показателей 

лиц с хроническими гепатопатиями проведено комплексное клинико-психологическое 

исследование, структурированное по указанным выше этапам. 

На II этапе совместно с гастроэнтерологом обследовано 177 человек с патологией 

желудочно-кишечного тракта и практически здоровых людей, из них по критериям 

исследования отобрано 111 человек: 79 лиц с хроническими заболеваниями печени и 32 

практически здоровых человека (Рисунок 2.2). 

Для проведения сравнительного исследования различных гепатопатий исследуемые 

больные были разделены на 2 группы в зависимости от этиологического фактора (Рисунок 

2.2).  
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Группа I: Взрослые лица с хронической вирусной инфекцией гепатита В (HBV). В 

начале II этапа было отобрано 44 человека, из них на субэтапах II.1 и II.2 были исключены 

из исследования 4 человека – отказавшиеся от участия в исследовании. 4 человека, не 

соблюдающих требования, некомплаентные пациенты и 2 человека – с хронической 

патологией печени с тяжелым течением; таким образом для участия в исследовании было 

отобрано 34 участника. 

 

Рисунок 2.2. Общая характеристика исследуемых групп 

Группа II: Взрослые лица со стеатозной болезнью печени ассоциированной с 

метаболическими дисфункциями. В начале II этапа отобрано 35 участников, из них 

исключено из исследования 3 человека, отказавшихся от участия в исследовании, 4 

человека – некомплаентные и 3 человека, имеющие хроническую патологию печени с 

тяжелым течением или имеющие психиатрическую патологию; таким образом, для участия 

в исследовании было отобрано 25 человек. 

Контрольную группу (КГ) исследовали с целью выработки критериев нормы, в нее 

вошли практически здоровые взрослые люди. В начале II этапа было отобрано 32 человека, 

из которых на субэтапах II.1 и II.2 из исследования были исключены 1 человек, 

отказавшийся от участия в исследовании, 2 человека, не соблюдавшие комплаентность и 3 

человека, у которых в ходе обследования, была диагностирована хроническая патология 

печени; в итоге для участия в исследовании было отобрано 26 практически здоровых лиц, 

не имеющих патологии печени. 
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2.3. Методология исследования 

Для достижения цели и задач диссертационной работы были использованы: 

▪ проведение диагностики патологии печени классическими клиническими и 

параклиническими методами; 

▪ оценка показателей физиологического состояния:  

o массы тела и роста, артериального давления и частоты пульса рутинными 

методами; 

o расчет ИМТ и вегетативного индекса Кердо; 

▪ изучение содержания свободных аминокислот в сыворотке крови методом 

жидкостной хроматографии с ионным обменом; 

▪ оценка состояния психического здоровья психометрическими методами; 

▪ анализ полученных данных математическими и статистическими методами. 

2.3.1. Клинические и параклинические методы оценки диагностики патологии 

печени 

Для диагностики патологии печени использовали рутинные клинические и 

параклинические методы обследования: 

В рамках клинической диагностики проводились анализ анамнестических данных, 

клиническое обследование, включающее осмотр, перкуссию, аускультацию и пальпацию. 

Оценка функции печени осуществлялась с изпользованием параклинических 

методов, включающих биохимические тесты лабораторной диагностики у всех пациентов с 

ХГП были определены: АЛАТ, АСАТ, билирубин (общий, прямой, непрямой), щелочная 

фосфотаза, ГГТП, общий белок, альбумин, протромбиновый индекс по Квику, глюкоза, 

холестерин (общий, HDL, LDL), триглицериды и др., кроме того рассчитывались уровень 

холестерина non-HDL и индекс атерогенности. Холестерин non-HDL рассчитывали по 

формуле [146]: 

non-HDL = X C-T – Y HDL,        (2.1) 

где X C-T – общий холестерин; Y HDL – HDL. 

Референсные значения холестерина non-HDL [146]: 

▪ для лиц с умеренным риском <3,4 ммоль/л (<130 мг/дл); 

▪ для лиц группы высокого риска <2,6 ммоль/л (<100 мг/дл); 

▪ для лиц очень высокого риска <2,2 ммоль/л (<85 мг/дл). 

Величину индекса атерогенности (ИА) рассчитывали по формуле [147]: 

ИА= (X C-T – Y HDL). / Y HDL,      (2.2) 

где X C-T – общий холестерин; Y HDL – HDL. 



64 

 

Референсные значения ИА = 2,2-3,5, более высокие значения указывают на 

повышенный атерогенный риск. 

Для уточнения наличия вирусной природы хронических гепатопатий сыворотку 

крови исследовали на наличие маркеров гепатитов В, С, D методом ИФА с использованием 

специального оборудования и наборов. ДНК/РНК вирусов гепатитов В, С, D оценивали 

(качественно/количественно) методом ПЦР с использованием специального оборудования 

и наборов. 

2.3.2. Методы оценки показателей физиологического состояния 

У всех участников исследования были измерены: 

▪ масса тела (кг) и рост (м); 

▪ артериальное давление (мм рт. ст.) и частота пульса (уд./мин). 

Затем были рассчитаны: 

▪ ИМТ; 

▪ Вегетативный индекс Кердо (ВИК). 

М е т о д и к а  р а с ч е т а  и н д е к с а  И М Т  

Индекс массы тела (ИМТ) рассчитывался по формуле [148]: 

ИМТ = m / h2,         (2.3) 

где: m – масса тела в кг; h – рост в м. 

Результат ИМТ – это параметр, который соответствует определенной 

характеристики нутритивного статуса и указывает на возможный риск для здоровья, данные 

ИМТ, отраженные в таблице 2.1, представляют собой стандартные категории ИМТ для 

взрослых согласно критериям ВОЗ [148]. 

Таблица 2.1. Характеристика нутритивного статуса по ИМТ согласно критериям 

ВОЗ [148] 

ИМТ (кг/м2) Характеристика нутритивного статуса по ИМТ (кг/м2) 

до 18,5 Дефицит массы тела 

18,5 – 24,9 Нормальный вес 

25,0 – 29,9 Лишний вес 

Более 30 Ожирение 

М е т о д и к а  и з м е р е н и я  а р т е р и а л ь н о г о  д а в л е н и я   

Артериальное давление (АД) является «основным показателем при оценке 

возможности адаптации системы кровообращения к потребностям организма. 

Систолическое артериальное давление (АДС) выражает энергетические затраты сердца и 
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напрямую связано с систолическим объемом сердца. Диастолическое артериальное 

давление АДД выражает степень сосудистого сопротивления и общее состояние сосудистой 

системы» [149]. Для измерения АД использовали механический сфингоманометр или 

полуавтоматический осциллометрический сфингоманометр. Эти устройства были 

проверены в соответствии со стандартизированными нормами и протоколами. 

Первоначально АД измерялось на обеих руках с использованием манжеты, размер которой 

соответствовал окружности руки. Если существовала разница АД между руками, 

установленная при одновременных измерениях, для всех остальных последующих 

измерений использовалась рука с более высокими значениями АД [150]. Классификация 

уровней АД и определения степеней артериальной гипертензии представлены в таблице 2.2.  

Таблица 2.2. Классификация артериального давления и определение степеней 

артериальной гипертонии [151] 

Категория 
Систолическое 

АД (мм рт.ст) 
и/или 

Диастолическое 

АД (мм рт.ст) 

Гипотония < 100 и < 60 

Оптимальное давление 100-120 и 60-80 

Нормальное давление 120-129 и 80-84 

Нормально высокое давление 130-139 и/или 85-89 

Гипертония 1 степени 140-159 и/или 90-99 

Артериальная гипертония 2 степени 160-179 и/или 100-109 

Артериальная гипертония 3 степени ≥ 180 и/или ≥ 110 

Изолированная систолическая 

гипертензия 
≥ 140 и < 90 

Изолированная диастолическая 

гипертензия 
< 140 и ≥ 90 

М е т о д и к а  и  т е х н и к а  и з м е р е н и я  п у л ь с а  

Частота сердечных сокращений (ЧСС) зависит от многих факторов: физических 

усилий, энергетических затрат, состояния вегетативной нервной системы и напрямую 

связано с потреблением кислорода. Измерение ЧСС можно провести путем измерения 

пульса, который характеризует «объем притока крови в состоянии максимального выброса 

крови во время систолы» [149]. 

Пальпация пульса – один из старейших и ценнейших методов исследования, 

применяемых в медицине, остающийся и сегодня, в эпоху современных исследований, 

простым и удобным методом, с помощью которого мы можем получить ценную 

информацию, о деятельности сердца и состоянии кровообращения. Исследование 

артериального пульса проводят путем пальпации различных доступных артерий: сонной, 

плечевой, лучевой, бедренной, подколенной, задней большеберцовой, тыльной стопы. В 
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медицинской практике обычно оценивают лучевой пульс (путем сдавливания лучевой 

артерии в лучевой борозде тремя пальцами: указательным, средним и безымянным). 

Пальпацию производят одновременно на двух лучевых артериях, чтобы проверить 

симметрию и синхронность пульсовой волны. Согласно J. M. Mangrum с соавторами (2000) 

«нормальный» диапазон пульса составляет от 50 до 95 ударов в минуту [152].  

М е т о д  р а с ч е т а  в е г е т а т и в н о г о  и н д е к с а  К е р д о  

Для оценки баланса тонуса симпатической и парасимпатической нервной системы 

был использован вегетативный индекс Кердо (ВИК). ВИК – интегральный показатель, 

позволяющий оценить функциональное состояние различных процессов организма, а также 

дающий косвенную характеристику вагосимпатического баланса в организме. [153]. ВИК 

определялся на базе двух параметров: АДД и ЧСС и рассчитывается по формуле: 

ВИК =(1 - АДД / ЧСС ) × 100 %,      (2.4) 

где ВИК – вегетативный индекс Кердо, АДД – диастолическое давление (мм рт.ст), ЧСС – 

частота сердечных сокращений (уд./мин) [149]. 

Лиц, у которых ВИК находится в пределах от -10 % до +10 %, относят к 

нормотоникам, значение индекса >10 % указывает на преобладание влияния симпатической 

нервной системы (симпатикотоники), отрицательное значение < -10 % указывает на 

преобладание влияния парасимпатической нервной системы (парасимпатикотоники / 

ваготоники) [153]. 

2.3.3. Методы оценки показателей метаболомного состояния 

С целью оценки метаболомного состояния изучали содержание аминокислот в 

сыворотке крови методом жидкостной хроматографии с ионным обменом.  

Подготовка проб. Венозную кровь (5 мл) собирали утром натощак из локтевой 

вены. Кровь вносили в пробирку для сбора цельной крови с K2/K3 EDTA. Сразу после сбора 

ее центрифугировали при 3000 оборотов в течение 15 минут для отделения сыворотки 

крови от форменных элементов. Аминокислоты из образцов экстрагировали добавлением 

раствора сульфосалициловой кислоты: в центрифужную пробирку типа Эппендорф 

объемом 2,0 мл отмеряли 1 мл сыворотки, к которой добавляли 1 мл 6 % раствора 

сульфосалициловой кислоты для депротеинизации, оставляя пробирку на 1 час в 

холодильнике. Супернатант хранили до анализа в морозильной камере при температуре 

( - 20°С) до 2 месяцев. После этого экстракт дефростировали и центрифугировали при 8000 

оборотах в течение 20 минут. Полученный супернатант осторожно собирали во избежание 

загрязнения осадком и в количестве 0,4 мл вводили в автоматический дозатор анализатора. 
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Кислоту в надосадочной жидкости отгоняли в вакуумно-ротационном испарителе при 40°С, 

промывали дистиллированной водой до рН 2,2 и повторно растворяли в эквимолярном 

количестве исходного буфера [77]. 

Анализ свободных аминокислот проводили методом жидкостной хроматографии 

с ионным обменом на аминокислотном анализаторе ААА-339 (Прага, Чехия). Данный 

метод заключается в разделении смеси на отдельные вещества или частицы на основе 

существующей разницы скоростей движения компонентов смеси через систему 

неподвижных и подвижных фаз хроматографической системы. Процесс жидкостной 

хроматографии с ионным обменом (Рисунок 2.3) происходит в результате разделения смеси 

на отдельные компоненты при прохождении хроматографической колонки, загруженной 

ионообменниками определенного типа, и основан на различном сродстве элементов смеси 

к иониту. 

 

Рисунок 2.3. Схематическое изображение установки жидкостной хроматографии 

Примечание: (1) Резервуары для растворителя, (2) Деаэратор растворителя, (3) 

Градиентный клапан, (4) Зона смешивания подвижной фазы, (5) Насос 

высокого давления, (6) Инжекционный клапан, (7) Контур ввода пробы, ( 8) 

Предварительная колонка (защитная колонка), (9) Аналитическая колонка, 

(10) Детектор (например, ИК, УФ), (11) Обработка данных, (12) Резервуар 

для отходов или фракций. 
 

Использовали хроматографическую колонку размерами 0,37×23 см «Ionit – Ostion 

LG KC 0804». Элюирование аминокислот из хроматографической колонки происходило с 

помощью буферного раствора цитрата лития (Таблица 2.3). Для эффективного элюирования 

использовался элюент с разными значениями pH, состав которого представлен в таблице 

2.3. После фракционирования пробы на отдельные компоненты следовало их 

детектирование в элюате, заключающееся в преобразовании физических или физико-

химических изменений параметров подвижной фазы в электрический сигнал, передаваемый 

на регистратор. В качестве детектора использовали раствор нингидрина, который в 
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сочетании с аминокислотами приобретает характерную окраску. Окрашенный элюат 

проходит через ячейку фотометра с интерференционным фильтром, где проводятся 

измерения на длине волны 520 нм. Результаты записывались в интеграторе и 

представлялись в виде пиков поглощения света. Пределы измерений проводились в 

диапазоне 1-100 нмоль (пролин 5-200 нмоль), в 0,1 мл физиологического раствора. Время 

проведения анализа – 30 мин, значения показателя точности измерений не превышали 5 % 

[77]. 

Таблица 2.3. Состав буферных растворов в зависимости от значения pH 

Реагент (г) 

Буферные растворы (по 1000 мл) 

Стандарт I II III IV VI 

pH – 2,2 pH – 2,9 pH – 2,95 pH – 3,2 pH – 3,8 pH – 5,0 

C6H8O7  

(Лимонная кислота) 
- 9,602 13,251 15,939 8,834 5,951 

Li3C6H5O7  

(Цитрат лития) 
28,20 2,145 3,819 6,811 16,346 52,211 

LiCl •  10,701 18,684 19,780 19,700 38,918 

2H2O • - 8,244 14,394 15,238 15,177 20,982 

H2O гидрат  5,787 10,104 10,697 10,653 21,046 

2N LiOH - 1,35 - 8,00 -  

HCl концентри-

рованная 
26,00 - - - 3,50  

Тиодигликоль 20,00 2,50 2,50 2,50 2,50 2,50 

О ц е н к а  р е з у л ь т а т о в  а н а л и з а  

В константных условиях элюирования и времени удерживания каждой 

аминокислоты время с момента внесения пробы в хроматографическую колонку и 

максимального появления является характерным показателем для идентификации каждой 

аминокислоты. Идентификацию аминокислот проводили путем сравнения со стандартной 

смесью с известным составом и концентрацией аминокислот, использовали: Стандартный 

раствор аминокислот, физиологический: кислый, нейтральный и щелочной (SIGMA-

ALDRICH CHEMIE, GmbH). В качестве внутреннего стандарта использовали 0,10 мл 

раствора норлейцина (BIO LA CHIMA TEST, Прага). 

Количественное элюирование хроматограмм проводили по формуле: 

X= Sprb/Sst ×25 нмоль/0,1 мл,       (2.5) 

где: X – количество (нмоль) аминокислоты в петле (100 мкл); Sprb – площадь пика 

аминокислоты в образце; Sст – площадь пика стандартной аминокислоты; 25 нмоль – 



69 

 

константа анализируемой аминокислоты, т.е. поверхность, соответствующая 1 нмоль 

аминокислоты в 0,1 мл. 

С о от нош ен ие  т ор мо з ны х и  воз бу жд аю щ их  не й ро мед и ато ров  

Соотношение тормозных и возбуждающих нейромедиаторов рассчитывали по 

формуле [77]: 

X n-t= тормозных /  возбуждающих,     (2.6) 

где тормозные нейромедиаторные аминокислоты: Tau, Gly и ГАМК, а возбуждающие: Asp, 

Glu и Trp. 

2.3.4. Методы оценки состояния психического здоровья 

Для оценки состояния психического здоровья, в рамках психодиагностики, 

использовались психометрические методы. Психодиагностика – это специфическая 

деятельность, опосредовано использующая различные виды психометрических 

инструментов для получения достоверной информации о структуре, психической динамике 

и личности человека. К критериям традиционной психодиагностики, с точки зрения 

классической психометрии относят [154]: 

▪ стандартизированный характер испытаний; 

▪ минимальное вмешательство экзаменатора, чтобы испытуемый использовал свои 

собственные ресурсы; 

▪ обследование в форме интервью, в ходе которого испытуемый не информируется об 

актуальности его ответов; 

▪ используемые стимулы, допускаемые стандартизацией, формируют положительное 

отношение испытуемого к тестовой ситуации; 

▪ условия тестирования одинаковы для всех испытуемых, хотя не все готовы к ним 

адаптироваться. 

Психологический тест – один из инструментов, который можно использовать в 

рамках психодиагностики [154]. Для оценки состояния психического здоровья лиц с 

хроническими гепатопатиями использовано несколько валидированных психометрических 

тестов:  

▪ Опросник SF-36; 

▪ Шкала самооценки депрессии Цунга (Занга) (SDS); 

▪ Шкала самооценки тревоги Цунга (Занга) (SAS); 

▪ Опросник для определения астении MFI-20 (Multidimensional Fatigue Inventory-20). 

Все тесты были адаптированы на румынском и русском языках. Выбор языка 

основывался на желании участника исследования. 
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М е т о д  и с с л е д о в а н и я  к а ч е с т в а  ж и з н и  

В изученной литературе отмечается значительное снижение качества жизни (КЖ) у 

лиц с соматической патологией и многими расстройствами ментальной сферы [155, 156, 

157, 158]. Оценка качества жизни опосредованного здоровьем является эффективным 

инструментом получения информации о состоянии здоровья пациента. Важной причиной 

измерения КЖ человека является получение и расширение информации о круге проблем, с 

которыми сталкивается пациент [159]. При выполнении исследования использовался 

опросник для определения качества жизни опосредованного здоровьем SF-36 (называемый, 

Medical Outcome Study Short Form 36 Item Health Survey). Данный опросник в настоящее 

время является инструментом оценки КЖ, наиболее часто используемым как у людей с 

хронической патологией, в том числе заболеваниями печени (Рисунок 2.4), так и у 

здоровых людей во всем мире [159, 163, 164, 165, 166].  

 

Рисунок 2.4. Частота использования опросников для оценки качества жизни у лиц с 

заболеваниями печени [166] 

SF-36 точно отражает общее состояние здоровья и содержит 36 пунктов для оценки 

КЖ по 8 шкалам (физическая функциональность; ролевое физическое функционирование; 

телесные боли; общее состояние здоровья; жизнестойкость; социальная функциональность; 

ролевое эмоциональное функционирование; психическое здоровье-2), распределенным 

между 2 интегральным параметрам: индексом физического здоровья (РН) и индексом 

психического (ментального) здоровья (МН) [160, 161]. Результаты тестирования 

представлены в виде шкалированных оценок по каждому разделу. Каждая шкала 

преобразуется непосредственно в шкалу от 0 до 100. Чем ниже балл, тем больше нарушение, 
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чем выше балл, тем меньше нарушение, т. е. нулевой балл соответствует максимальной силе 

нарушения, а балл 100 соответствует отсутствию нарушений [162]. 

Версии анкеты SF-36 доступны на румынском и русском языках. Валидация этого 

инструмента ранее была опубликована в Молдове, Румынии и России [162, 167, 168]. 

М е т о д ы  и с с л е д о в а н и я  д е п р е с с и и  

Использовалась шкала самооценки депрессии Цунга (SDS). SDS содержит 20 

утверждений с множественным выбором, охватывающих три области: аффективность, 

соматические сопутствующие факторы и психические сопутствующие факторы. Каждый 

симптом оценивается субъектом по 4-балльной шкале Лайкерта в зависимости от тяжести 

состояния в течение последней недели [169, 170]. Общий балл получается путем сложения 

баллов по каждому пункту и деления его на максимально возможный балл (соответственно 

80) и умножения на 100. Полученный балл может варьировать от 25 до 100. Пороговые 

баллы для разных уровней тяжести депрессии: ниже 50 – нормальная оценка; 50-59 – 

минимальная или легкая депрессия; 60-69 – умеренная депрессия; 70-99 – тяжелая 

депрессия. Шкала SDS может быть использована для измерения депрессивных симптомов 

у лиц с соматическими заболеваниями [171], в том числе у пациентов с заболеваниями 

печени [169, 172, 173]. Анкета рекомендована для оценки депрессии в Республике 

Молдова согласно PCN-255 [174, 175]. Заполнение опросника не составляет труда для 

исслелуемых лиц и занимает 10-15 минут. 

М е т о д ы  и с с л е д о в а н и я  т р е в о г и  

Была использована шкала самооценки тревоги Цунга (SAS). Эта шкала была 

разработана Цунгом (1971 г.) для выявления симптомов тревоги и их тяжести. Она состоит 

из 20 пунктов, охватывающих наиболее распространенные симптомы тревоги, с 

соотношением аффективных и соматических симптомов 5/15. SAS – одна из лучших шкал, 

считывающих соматические симптомы. Каждый симптом оценивается испытуемым по 4-

балльной шкале Лайкерта в зависимости от тяжести трвоги в течение одной недели. Для 

пяти симптомов (вопросы 5, 9, 13, 17 и 19) оценка меняется на противоположную: оценка 

4 становится 1, оценка 3 становится 2 и так далее. Оценка рассчитывается путем сложения 

индивидуальных баллов по каждому предмету. Цунг разработал метод оценки как для SDS, 

так и для SAS, который включал преобразование общего балла по исходной шкале (с 

потенциальным диапазоном от 20 до 80) в индексный балл с потенциальным диапазоном 

от 25 до 100. Пороговые баллы для разных уровней тяжести тревоги: ниже 50 – 

нормальная оценка; 50-59 – минимальная или легкая тревога; 60-69 – умеренная тревога; 



72 

 

70-100 – сильная тревога [176]. Шкала показывает хорошую валидность. Оценка выше 50 

указывает на наличие тревоги или тревожного расстройства [177, 178]. Заполнение этой 

анкеты не вызывает затруднений у испытуемых и занимает 10-15 минут. 

Шкала SAS используется для исследования тревожности у лиц с различной 

хронической соматической патологией, а также у лиц с заболеваниями печени [179, 180, 

181, 182]. Анкета рекомендована для оценки тревоги в Республике Молдова согласно 

PCN-278 [178]. 

М е т о д ы  и с с л е д о в а н и я  а с т е н и и  

Для выявления уровня астении был использован опросник MFI-20, который 

предназначен для оценки пяти аспектов астении: общей астении (ОА), физической астении 

(ФА), снижения мотивации (СМ), снижения активности (СА) и психической астении (ПА). 

Опросник представляет собой инструмент самоотчета из 20 пунктов, предназначенный для 

измерения астении (усталости).  

Респонденты отмечают усталость / астению, которую они испытывают в течение 

последней недели. Каждое утерждение оценивается испытуемым по шкале от 1 до 5, чтобы 

указать, как определенные утверждения применимы к их усталости / астении за последнее 

время и отражают их переживания. Несколько положительно сформулированных пунктов 

(п.) оцениваются в обратном порядке. Тест оценивается по пятибалльной шкале Лайкерта 

(1 – да, верно, 5 – нет, неверно), итоговые баллы суммируются по шкалам. Более высокий 

общий балл указывает на более высокий уровень утомления [183].  

Общий балл рассчитывается по 5 субшкалам [184]: 

▪ общая астения (п. 1, 5, 12, 16); 

▪ физическое астения (п. 2, 8, 14, 20); 

▪ снижение активности (п. 3, 6, 10, 17); 

▪ снижение мотивации (п. 4, 9, 15, 18); 

▪ психическая астения (п. 7, 11, 13, 19). 

Оценки по подшкалам (диапазон 4–20) рассчитываются как сумма оценок элементов, 

а общий балл астении (диапазон 20–100) рассчитывается как сумма оценок по подшкалам. 

Более высокие баллы указывают на более высокий уровень астении. Психометрическая 

валидация MFI-20 продемонстрировала хорошую валидность и надежность [184].  

Заполнение этого опросника не вызывает затруднений у обследуемых лиц и занимает 

10-15 минут. Тест MFI-20 рекомендован для исследования астении у здоровых лиц и у 
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больных с различной соматической патологией, в том числе и с заболеваниями печени [185, 

186]. 

2.3.5. Методы математической обработки и статистического анализа 

собранного материала 

Достоверность результатов и выводов исследования основывалась на основных 

методологических принципах психологического и лабораторного исследования, сочетании 

качественного и количественного анализа полученных данных, использовании различных 

критериев обработки статистических данных, в частности: t-критерий Стьюдента, 

непараметрический статистический критерий U Манна-Уитни для двух независимых 

выборок, критерий корреляции Пирсона, критерий ранговой корреляции Спирмена. 

Статистический анализ результатов проводился с использованием встроенных функций и 

дополнительный пакет для статистической обработки данных «Data Analysis» Excel 365. 

М е т о д ы  о п и с а т е л ь н о й  с т а т и с т и к и  

Описательная статистика исследуемых групп проводилась с помощью пакета 

анализа для статистической обработки данных Excel 365, с помощью которого оценивались 

следующие параметры: среднее значение (М); медианное значение (Me); значение моды 

(Мо); стандартная ошибка среднего (m); стандартное отклонение (); варианта (D); эксцесс; 

асимметрия; интервал; сумма выборочных значений (); количество выборочных значений 

(n); самое высокое (Max) и самое низкое (Min) значения в выборке; уровень надежности 

(95,0 %). 

С помощью полученных данных были рассчитаны: 

1) Коэффициент вариации (CV): 

CV=δ/M*100 ( % ),         (2.7) 

где σ – стандартное отклонение, а M – среднее значение. 

2) По каждому параметру проверялась нормальность распределения данных, так как 

для выбора необходимых статистических тестов требуется знать, имеют ли значения в 

выборке нормальное распределение. 

Для определения нормальности распределения данных использовался тест Jarque-

Bera (JB) [187, 188], в качестве критерия согласия, который определяет, имеют ли 

выборочные данные асимметрию и эксцесс, соответствующие нормальному 

распределению. 

В этом тесте используются следующие предположения: 

H0: Данные распределены нормально. 
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НА: Данные обычно не распределяются. 

Статистика теста JB определялась как: 

JB = (n/6) * (S 2 + (C 2 /4)),       (2.8) 

где: n – количество наблюдений в выборке; S – асимметрия выборки; C – модель эксцесса.  

При нулевой гипотезе нормальности JB ~ X 2 (2). 

Чтобы найти значение p для теста, использовалась следующая функция Excel: 

=CHISQ.DIST.RT(JB test statistic, 2) 

Если значение p, соответствующее тестовой статистике, меньше уровня значимости 

(α = 0,05), то мы можем отвергнуть нулевую гипотезу (H0) и сделать вывод, что данные не 

распределяются нормально. 

Данные были представлены в виде: M ± m, где: M – среднее арифметическое, m – 

стандартная ошибка среднего (SEM). 

Формула расчета SEM: 

m=δ/√n,          (2.9) 

где σ – стандартное отклонение, а n – количество наблюдений в выборке. 

О п р е д е л е н и е  з н а ч и м о с т и  р а з л и ч и й   

В случае, когда анализируемые данные имели нормальное распределение для 

определения значимости различий применялся t-критерий Стьюдента для определения 

которого была использована функция СТЬЮДЕНТ.ТЕСТ в Microsoft Excel 365 [189] 

Функция СТЬЮДЕНТ.ТЕСТ возвращает вероятность, соответствующую t-тесту 

Стьюдента и позволяет определить вероятность того, что две выборки взяты из генеральных 

совокупностей, которые имеют одно и то же среднее. 

Синтаксис: СТЬЮДЕНТ.ТЕСТ (массив1;массив2;хвосты;тип). 

Если не все данные были нормально распределены, значимость различий (p) между 

группами определялась с использованием непараметрического (U) критерия Манна-Уитни, 

поскольку t-критерий Стьюдента не мог быть применен из-за отсутствия нормального 

распределения в группах. U-тест Манна-Уитни – это статистический тест, используемый 

для оценки различий между двумя независимыми выборками в уровне любого 

количественно измеряемого признака. U-тест позволяет обнаружить различия в значении 

параметра между небольшими выборками. U-тест также позволяет определить разницу 

между выборками, которые не имеют нормального распределения или когда неизвестно, к 

какому типу распределения относятся выборки. 

Условия применения этого теста следующие [190, 191]:  
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1. Каждая из выборок должна содержать не менее 3-х характеристических значений 

n1 и n2  3, либо если n1 = 2 то n2  5. 

2. В каждой выборке не должно быть более 60 наблюдений. 

3. В данных выборки не должно быть совпадающих значений или таких совпадений 

должно быть очень мало. 

4. Нормальное распределение наблюдений не требуется. 

Значения эмпирического теста Манна-Уитни (U) рассчитывали с использованием 

соотношения:  

𝑈emp=𝑛1∗𝑛2+𝑛a(𝑛a+1) 2 –𝑅a,       (2.10) 

где: Ra – сумма рангов выборки a; n1 и n2 – количество наблюдений в массивах 1 и 2. 

Критические значения критерия Манна-Уитни 𝑈cr (𝑛1, 𝑛2) были определены из 

таблиц критических значений [191]. Обычно критические значения критерия Манна-Уитни 

определяются для уровней значимости 𝜌≤0,05 и 𝜌≤0,01. Различия между двумя 

наблюдениями можно считать значимыми (𝜌<0,05), если 𝑈𝑒𝑚𝑝≤𝑈0,05, и еще более 

достоверными (𝜌< 0,01), если 𝑈𝑒𝑚𝑝≤𝑈 0,01 [190]. 

К о э ф ф и ц и е н т ы  к о р р е л я ц и и  П и р с о н а  и  С п и р м е н а  

Для выявления взаимосвязей между изучаемыми параметрами использовались 

коэффициенты корреляции Пирсона и Спирмена. 

Коэффициент корреляции Пирсона 

Формула коэффициента корреляции Пирсона выглядит следующим образом. [192]: 

,      (2.11) 

где, r – коэффициент Пирсона; 

n – количество пар акций; 

∑xy – сумма продуктов связанных запасов; 

∑x – сумма баллов x;   ∑y – сумма баллов y; 

∑x2 – сумма баллов x квадратов;  ∑y2 – сумма y-показателей в квадрате. 

Коэффициент корреляции Пирсона возвращает значение от -1 до 1.  

Интерпретация коэффициента корреляции следующая: 

▪ Если коэффициент корреляции равен -1, это указывает на сильную отрицательную 

связь. Это подразумевает идеальную отрицательную связь между переменными. 

▪ Если коэффициент корреляции равен 0, это указывает на отсутствие связи. 
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▪ Если коэффициент корреляции равен 1, это указывает на сильную положительную 

связь. Это подразумевает идеальную положительную связь между переменными. 

Более высокое абсолютное значение коэффициента корреляции указывает на более 

сильную связь между переменными [192].  

Вычисление в Excel (Microsoft Excel 365) 

Функция PEARSON în Microsoft Excel [193] возвращает коэффициент корреляции 

Пирсона (r) – безразмерный индекс в интервале от -1,0 до 1,0 включительно, который 

отражает степень линейной зависимости между двумя множествами данных. 

Синтаксис функции PEARSON (массив1; массив2) включает следующие аргументы: 

▪ Массив1 Обязательный. Множество независимых значений. 

▪ Массив2 Обязательный. Множество зависимых значений. 

Коэффициент ранговой корреляции Спирмена – непараметрический метод 

корреляции. 

Расчет коэффициента ранговой корреляции Спирмена включает несколько этапов 

[194]: 

▪ Ранжирование данных для каждой группы. 

▪ Определение разности рангов каждой пары значений (d). 

▪ Вычисление коэффициента корреляции по формуле: 

,        (2.12) 

где d – разность рангов каждой пары значений, n – число парных значений. 

Интерпретация коэффициента ранговой корреляции Спирмена аналогична 

интерпретации коэффициента корреляции Пирсона. 

Вычисление в Excel (Microsoft Excel 365) 

Для ранжирования используется функция RANK (массив1;массив2). 

Для определения корреляции между двумя колонками рангов – функцию CORREL 

(массив1; массив2), включает следующие аргументы: 

▪ Массив1 Обязательный. Множество независимых значений. 

▪ Массив2 Обязательный. Множество зависимых значений. 
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Выводы ко 2 главе  

Во второй главе раскрыта основная концепция исследования, дана общая 

характеристика объекта исследования, представлен его дизайн и методология, которые 

позволяют реализовать поставленную цель и основные задачи. 

1. Для реализации поставленных задач необходимо использование ряда классических 

и современных клинических и параклинических методов диагностики патологии 

печени.  

2. Для оценки показателей физиологического состояния лиц с хроническими 

гепатопатиями в работе использовались методы, которые позволяли определить 

массу тела и рост участников исследования, их артериальное давление и частоту 

пульса. Кроме того, для определения наличия рисков для здоровья использовался 

индекс массы тела, а чтобы оценить состояние вегетативной нервной системы 

расчитывался вегетативный индекс Кердо. 

3. Для оценки метаболомного состояния и анализа содержания свободных 

аминокислот в сыворотке крови исследуемых лиц в работе использовались 

лабораторные методы, в частности метод жидкостной хроматографии с ионным 

обменом. 

4. Для оценки психического здоровья участников исследования представлены 

валидированные психометрические инструменты, в частности, опросник для 

определения качества жизни обусловленного здоровьем: SF-36, шкала самооценки 

депрессии Цунга (SDS), шкала самооценки тревоги Цунга (SAS) и опросник для 

определения астении (MFI-20), с помощью которых в работе определялись качество 

жизни у лиц с хроническими гепатопатиями, уровень их тревоги, депрессии и 

астении. 

5. Для осуществления математической обработки и статистического анализа 

полученных данных представлены методы с помощью которых были определены 

показатели описательной статистики, значимость различий, а также 

корреляционный анализ. 
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3. ПСИХОФИЗИОЛОГИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА 

СОСТОЯНИЯ ЗДОРОВЬЯ ИССЛЕДУЕМЫХ ЛИЦ С 

ХРОНИЧЕСКИМИ ГЕПАТОПАТИЯМИ 

С целью выявления психофизиологических особенностей при хронических 

гепатопатиях было обследовано 59 человек. У всех участников исследования с 

хроническими гепатопатиями регистрировались клинические данные, включая: возраст, 

пол, массу тела, рост, частоту пульса, систолическое и диастолическое давление, на 

основании полученных данных были рассчитаны ИМТ и ВИК, анализировались результаты 

биохимических исследований - были изучены показатели цитолиза, холестаза, белкового, 

углеводного и липидного обменов, для выявления наличия вирусной инфекции 

определялись маркеры к HBV и HCV, при необходимости проводилось качественное и 

количественное определение вируса, для подтверждения диагноза СБПАМД 

использовались инструментальные методы диагностики (УЗИ).  

Для мониторинга психофизиологических и метаболических изменений при 

различных формах хронических заболеваний печени больные были разделены на 2 группы 

в зависимости от этиологического фактора: 

Группа I: взрослые индивидуумы с хронической инфекцией, вызванной вирусом 

гепатита В (n=34), без признаков активного хронического гепатита: серологические тесты 

(HBsAg и HBeAg отрицательные, анти-HBc положительные, анти-HBs и анти-HBe 

положительные или отрицательные); неопределяемые или низкие значения виремии (ДНК 

HBV < 2000 МЕ/мл); общий билирубин и его фракции, АЛАТ и АСАТ в пределах нормы, 

отсутствие признаков стеатоза печени по данным УЗИ. 

Группа II: взрослые участники со стеатозной болезнью печени ассоциированной с 

метаболическими дисфункциями (n=25): серологические тесты (HВsAg, HВeAg, анти-HBc 

и анти-HBe отрицательные, анти-HBs отрицательные или положительные после 

вакцинации); неопределяемые значения виремии (HBV-ДНК); общий холестерин, LDL и 

триглицериды с повышенными или нормальными значениями, HDL – с пониженными или 

нормальными значениями; уровень сахара в сыворотке крови с повышенными или 

нормальными значениями; признаки стеатоза печени по данным УЗИ. 

Для определения степени влияния хронической патологии печени на изучаемые 

показатели была скомплектована контрольная группа из 26 практически здоровых взрослых 

человек.   
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3.1. Характеристика особенностей физиологического статуса лиц с 

хроническими гепатопатиями  

В ходе исследования были проанализированы такие физиологические 

характеристики, как распределение участников обследования по полу, их средний возраст, 

средние показатели роста, веса, ИМТ, параметры артериального давления (АДС и АДД), 

частота пульса (ЧПс) и ВИК. 

В группах сложилось следующее распределение по полу (Рисунок 3.1.): в I группе из 

34 человек лица мужского пола составили 44,1 %, а женского – 55,9 %, а их средний возраст 

– 48,5 ± 2,3 лет. Во II группе из 25 человек мужчины составили 64 %, а женьщины 36 %, 

средний возраст – 49,9 ± 3,4 лет. Контрольная группа (26 человек) состояла из 26,9 % 

мужчин и 73,1 % женщин со средним возрастом – 38,03 ± 2,04 лет. 

 

Рисунок 3.1. Распределение по полу в исследуемых группах 

Согласно результатам антропометрических исследований максимальный средний 

рост участников наблюдался во II группе и составил 1,75 ± 0,02 м, разница статистически 

значима как в сравнении с I группой, где данный показатель составил 1,70 ± 0,02 (р <0,05), 

так и с контрольной группой, где средний рост составил 1,66 ± 0,01 (р <0,01).  

В ходе проведенного исследования было выявлено, что у лиц с ХГП средние 

значения массы тела составили 81,79  1,7 кг. Наибольшая масса тела (Рисунок 3.2) 

наблюдалась у лиц с СБПАМД, где среднее значение показателя составило 88,44 ± 1,89 кг, 

в группе лиц с HBV инфекцией, данный показатель составил 76,91 ± 2,27, а в группе 

практически здоровых лиц среднее значение данного показателя составило 63,79 ± 1,79, 

разница статистически значима (р <0,001), как между группами лиц с ХГП, так и в 

сравнении с контрольной группой. 

ИМТ при хронических гепатопатиях составил 27,71  0,54. Максимальный 

результат ИМТ тоже наблюдались у лиц со стеатозом печени (Рисунок 3.3), и их средний 

уровень составил 29,02 ± 0,64, в группе лиц с HBV инфекцией данный показатель 
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значительно ниже – 26,75 ± 0,78 (р <0,01), а в контрольной группе были получены самые 

низкие значения – 23,01 ± 0,56, причем разница статистически значима по сравнению с I и 

II группами (р <0,001; р <0,001).  

  

P(I/II)< 0,001; P(I/КГ) < 0,001; P(II/КГ)< 0,001 P(I/II)< 0,01; P(I/КГ) < 0,001; P(II/КГ)< 

0,001 

Рисунок 3.2. Показатель массы тела в 

исследуемых группах (кг) 

Рисунок 3.3. Показатель ИМТ в 

исследуемых группах (кг/м2) 

Наиболее высокие показатели АДС, также наблюдались в группе лиц с СБПАМД 

(Рисунок 3.4) где средние значения показателя составляли 131,96 ± 2,42 мм рт. ст., у лиц с 

инфекцией HBV средние цифры АДС несколько ниже (129,12 ± 2,37 мм рт. ст.), однако эта 

разница статистически не значима (р>0,05). В контрольной группе данный показатель 

значительно ниже (116,92 ± 1,44 мм рт. ст.) и разница с I и со II группами исследуемых лиц 

статистически достоверна (р <0,001; р <0,001). Наиболее высокие показатели АДД 

наблюдались в I группе (Рисунок 3.4), где данный показатель составил 82,66 ± 1,66 мм рт. 

ст., у представителей II группы средние цифры диастолического давления несколько ниже 

(77,28 ± 2,38 мм рт. ст.), однако эта разница статистически не значима (р>0,05). В 

контрольной группе данный показатель значительно ниже (74,23 ± 1,05 мм рт. ст.) и разница 

как с I, так и со II группами статистически достоверна (р <0,001; р <0,001).  

Показатели пульса (Рисунок 3.5) были выше во II группе (81,7 ± 1,7 ударов / мин), 

что значительно выше чем в I и контрольной группах (р <0,001; р <0,001), в которых данный 

показатель составил 74,2 ± 1,3 ударов / мин и 74,3 ± 0,9 ударов / мин соответственно, без 

статистической достоверности между данными группами. 
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АДС:  

P(I/II)> 0,05;  

P(I/КГ)< 0,001; 

P(II/КГ)< 0,001 

 

 

 

 

 

 

АДД:  

P(I/II)> 0,05; 

P(I/КГ)< 0,001; 

P(II/КГ)< 0,001 

Рисунок 3.4. Показатели систолического (АДС) и диастолического (АДД) 

артериального давления в исследуемых группах 

Анализируя результаты, полученные при расчете вегетативного индекса Кердо 

(Рисунок 3.6) необходимо отметить, что у испытуемых с инфекцией HBV преобладала 

ваготония: средние значения по ВИК составили (-11,93) ± 1,87 %, вероятность ошибки в 

сравнении с II группой и группой контроля значимо мала (р <0,01; р <0,01), у лиц с 

СБПАМД и практически здоровых наблюдалась нормотония, их показатели были 4, 93 ± 

2,52 и 0,05 ± 1,04 % соответственно.  

  

P(I/II)< 0,001; P(I/КГ)> 0,05; P(II/КГ)< 0,001 P(I/II)< 0,01;  P(I/КГ) < 0,01;  P(II/КГ)> 0,05 

Рисунок 3.5. Показатель частоты 

пульса в исследуемых группах 

Рисунок 3.6. Показатель вегетативного 

индекса Кердо в исследуемых группах 
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Вместе с тем нужно отметить большее влияние симпатикотонии у лиц из II группы, 

достоверность различий между данными группами более 95 %.  

Некоторые полученные нами данные нашли подтверждение в работах других 

исследователей. По данным ряда авторов повышение индекса ИМТ коррелирует с 

диагнозом СБПАМД [195]. Так Wenting Wang с соавторами (2022) доказали, что изменения 

ИМТ и статуса СБПАМД с течением времени являются предикторами таких заболеваний, 

как гипертоническая болезнь и сахарный диабет 2 типа [195] Повышение артериального 

давления также часто наблюдается при стеатозе печени, что вместе с повышением ИМТ 

укладывается в диагностические критерии метаболического синдрома (МС), часто 

сопровождающего стеатоз печени [196, 197]. Вместе с тем, есть данные, что риск стеатоза 

печени у больных с сопутствующим хроническим вирусным гепатитом достоверно связан 

с МС и, в частности, с повышением ИМТ > 25 кг/м2 и с артериальной гипертензией [198]. 

Имеют место единичные работы по применению ВИК у лиц с патологией печени в 

которых указывалось, что симпатикотония увеличивается при нарастании симптомов 

интоксикации [199, 200]. Авторы также отмечают нормализацию гемодинамических 

показателей и тенденцию к уравновешенности симпатического и парасимпатического 

отделов ВНС у больных с МС на фоне физической реабилитации и снижения массы тела 

[201]. 

Вместе с тем есть мнение, что в патогенезе жировой дегенерации гепатоцитов, 

большое значение имеет равновесие симпатической и парасимпатической регуляции. Так 

при снижении влияния вегетативной регуляции параллельно наблюдается повышение 

массы тела [202]. Авторы также полагают, что преобладание симпатикотонии у лиц с 

СБПАМД можно считать неблагоприятным прогностическим критерием, так как усиление 

влияния симпатической нервной системы приводит к гипотоническим и гипокиненическим 

нарушениям ЖКТ, что влечет за собой недостаточность сфинктерного аппарата с развитием 

разнообразных рефлюксов. Таким образом с одной стороны, раздражение симпатического 

нерва способствует расслаблению желчного пузыря, а с другой – приводит к дисфункции 

сфинктера Одди, за счет чего ускоряется процесс формирования жировой дегенерации 

печени [202]. 

Cassiman с соавторами (2002) продемонстрировали стимулирующий эффект 

блуждающего нерва на пролиферацию гепатоцитов и предположили, что он обусловлен 

модуляцией синусоидального кровотока [203]. Metz и Pavlov (2018) высказали мнение о 

ключевой роли эфферентных волокон блуждающего нерва в контроле воспаления и 

метаболических изменений характерных для ряда болезней печени, в том числе СБПАМД. 
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[204]. В то же время Barron с соавторами (1999) указали, что тонус блуждающего нерва 

значительно снижен у пациентов с циррозом печени, ожидающих трансплантации печени. 

[205]. Ряд опубликованных исследований доказывают, что стимуляция блуждающего нерва 

защищает печень от повреждения посредством усиления противовоспалительных, 

антиапоптотических свойств и повышения антиоксидантной способности [203, 204, 205]. 

Таким образом, ваготония, выявленная у лиц с хронической HBV инфекцией, может быть 

благоприятным прогностическим признаком. 

3.2. Особенности психического здоровья лиц хроническими гепатопатиями  

3.2.1. Качество жизни лиц с хроническими гепатопатиями 

Для оценки качества жизни использовалась анкета SF-36, состоящая из 36 пунктов, 

объединенных в 8 субшкал (Lupu, 2006): PF, RF-P, BP, GH, VT, SF, RF-E, MH-2 и 2 

интегральных индекса: PH и MH [160, 161].  

При анализе результатов диагностики качества жизни (КЖ), обусловленного 

состоянием здоровья (SF-36), обращает на себя внимание снижение всех компонентов КЖ 

у лиц с ХГП, особенно это касается снижения средних значений ментального компонента 

(MH), которые составили 41,91  1,19 балла, в то время как средние показатели физического 

компонента (PH) были 46,83  0,9 балла. Наиболее низкие средние значения обеих 

составляющих КЖ (Рисунок 3.7) были выявлены в I группе, где PH составил 46,69 ± 1,22, а 

MH = 38,97 ± 1,56.  

 

 

P(I/II)< 0,01;   P(I/КГ) < 0,01;   P(II/КГ)< 0,01 P(I/II)> 0,05;  P(I/КГ) < 0,01;  P(II/КГ)< 0,01 

Рисунок 3.7. Результаты диагностики физического (РH) и ментального (MH) 

компонентов качества жизни в исследуемых группах 

У представителей II группы данные показатели составили соответственно 47,02 ± 

1,37 и 45,91 ± 1,55. Достоверность различий между исследуемыми группами для PH р>0,05, 
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а для MH р<0,01. Кроме того, нужно отметить, что у лиц с патологией печени наиболее 

выражено страдает ментальный компонент качества жизни. В группе контроля средние 

значения PH составили 53,01 ± 0,91, а MH = 51,51 ± 1,50, при высокой достоверности 

различий по обоим шкалам как с I, так и со II группами (р<0,01; р<0,01). 

Анализируя результаты исследования по субшкалам (Рисунок 3.8), нужно отметить 

сохранение тенденции к снижению показателей по всем параметрам в группе лиц, 

инфицированных HBV вирусом. Наибольшее снижение показателя наблюдается по 

субшкале ментального компонента «ролевое функционирование, обусловленное 

эмоциональным состоянием» – (RF-E), данный показатель в I группе составил 37,25 ± 4,83, 

во II группе: 66,67 ± 7,45, а в контрольной: 93,59 ± 3,71, при высокой достоверности 

различий как между исследуемыми группами, так и в сравнении с котрольной группой 

(р<0,01; р<0,01; р<0,01). 

Субшкалы физического компонента КЖ демонстрируют менее интенсивное 

снижение показателей (Рисунок 3.8). В большей степени страдают показатели субшкалы 

«ролевое физическое функционирование» – (RF-Р), данный показатель в I группе составил 

52,94 ± 5,76, во II группе: 68,00 ± 5,69, тогда как в контрольной, – 89,42± 3,45, при высокой 

достоверности различий как между исследуемыми группами (р<0,05), так и в сравнении с 

контрольной группой (р<0,01; р<0,01). В обеих группах лиц с гепатопатиями наблюдается 

значительное снижение показателей по субшкале «общее состояние здоровья» (GH), 

составляющее 52,32 ± 2,84 в I группе и 53,88 ± 3,50 во II группе, в то время как в группе 

контроля этот показатель составил 70,54 ± 3,05 (р<0,01; р<0,01). 

 

Рисунок 3.8. Результаты исследования качества жизни по субшкалам опросника 

SF-36 в исследуемых группах 

Полученные данные о том, что у лиц с ХГП часто наблюдается снижение КЖ, 

совпадают с результатами исследований, проведенных в других странах. Так, ряд авторов 

сообщает о снижении КЖ у людей с СБПАМД по сравнению с показателями КЖ населения 
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в целом, особенно с показателями, отражающими физический компонент здоровья, что, как 

считается, связано с ожирением и сахарным диабетом 2 типа [206, 207]. Niharika Samala с 

соавторами (2020) отмечают, что снижение физической составляющей КЖ наблюдается 

даже у людей с легкими стадиями СБПАМД [207]. Вместе с тем, нужно отметить, что 

данными авторами уделялось мало внимания изменению ментального компонента у лиц с 

СБПАМД.  

В исследованиях, посвященных изучению КЖ у лиц с хронической HBV инфекцией 

отмечалось снижение как физического, так и ментального компонентов, в том числе и у лиц 

с легкими формами заболевания [208, 209, 210, 211]. 

В Молдове было проведено несколько исследований по изучению КЖ у лиц с 

патологией печени. Так Ina Romanciuc (2013) указывает, что хронический вирусный гепатит 

В сопровождается снижением КЖ больных и высказывает мнение, что такие изменения 

могут быть обусловленны изменением психоэмоционального статуса (депрессивным 

состоянием у 74 % обследованных). Автор отмечает, что показатели КЖ усугубляются у 

пациентов женского пола и у лиц старше 40 лет и подчеркивает, что активность процесса и 

фаза вирусной инфекции не оказывали значимого влияния на интенсивность снижения 

компонентов КЖ [212]. Eugeniu Darii (2018) исследовал КЖ пациентов с циррозом печени 

до и после трансплантации печени и отметил значительное улучшение их КЖ в результате 

хирургического лечения [18]. 

Таким образом, нужно отметить, что «качество жизни опосредованное состоянием 

здоровья», часто страдает при патологии печени. У лиц с ХГП в большей степени страдает 

ментальный компонент качества жизни; кроме того, наиболее интенсивно качество жизни 

страдает при хронической вирусной патологии. 

3.2.2. Уровень депрессии и тревожности у лиц с хроническими гепатопатиями 

Механизмы связи между тревогой, депрессией и хроническими заболеваниями 

печени сложны и многофакторны. Для измерения симптомов депрессии и тревоги в 

изучаемых группах использовались шкала самооценки депрессии Цунга (SDS) и шкала 

самооценки тревоги Цунга (SAS).  

Средние значения уровней депрессии и тревожности, полученные в нашем 

исследовании, представлены на рисунке 3.9. Наиболее высокие средние значения обоих 

показателей были определены в I группе, где уровень депрессии составил 48,46 ± 1,15, а 

уровень тревожности – 48,49 ± 1,49. Во II группе данные показатели значительно ниже: 42,8 

± 1,6 и 44,25 ± 1,36, соответственно. В группе контроля уровень депрессии составил 40,05 

± 1,84, а уровень тревожности – 40,9 ± 1,73.  
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P(I/II)< 0,01;  P(I/КГ)< 0,01;  P(II/КГ)> 0,05          P(I/II)< 0,05;  P(I/КГ)< 0,01;  P(II/КГ)< 0,05 

Рисунок 3.9. Результаты диагностики депрессии и тревожности в исследуемых 

группах 

 

Нужно отметить, высокую достоверность различий, как между исследуемыми 

группами (р<0,01; р<0,05), так и между I группой и контрольной (р<0,01). Вместе с тем, 

вопреки увеличению показателей тревожности и депрессии во II группе по отношению к 

контрольной, статистическая достоверность различий была выявлена только у параметров 

тревожности (р<0,05), при исследовании депрессии статистической достоверности 

выявлено не было (р>0,05).  

В публикациях по результатам аналогичных исследований констатируется, что с 

одной стороны, у лиц с патологией печени депрессия и тревожность являются частой 

коморбидной патологией, а с другой – наличие депрессии и риска развития 

метаболического синдрома и, как следствие, стеатоза печени повышен в 2 раза [61, 213]. 

Возникновение тревожности и депрессии при заболеваниях печени может быть вызвано 

рядом факторов, так, S. Ntona с соавторами (2023) высказывают мнение, что поражение 

префронтальной коры, которое встречается при депрессии, может является следствием 

систематического гипервоспалительного состояния, связанного со стеатозом печени, а 

также обращают внимание на тот факт, что инсулинорезистентность (один из основных 

компонентов СБПАМЛ) оказывает влияние на нейротрансмиттеры, которые находятся в 

гиппокампе, производят нейротоксические липиды и способствуют неврологической 

дисфункции, вызывая эмоциональные расстройства, в т.ч. и проявление депрессии [214]. 

По мнению Daniel E. Radford-Smith с соавторами (2022), стеатозная болезнь печени 

и депрессия являются распространенными расстройствами и имеют двунаправленную 

взаимосвязь с метаболическим синдромом [215]. В целом ряде публикаций представлены 
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данные о том, что у людей, инфицированных вирусом HBV, наблюдаются проявления 

депрессии и тревожного расстройства, что связано с беспокойством о своем будущем и 

усилением стигматизации в обществе [216, 217, 218, 219, 220]. В единичных публикациях 

отмечается, что при хронических гепатопатиях часто наблюдаются как депрессия, так и 

тревожные расстройства, причем у лиц с патологией печени вирусной этиологии 

наблюдаются более глубокие изменения по сравнению со СБПАМД [61, 218]. 

В Молдове были проведены единичные исследования по изучению проблем 

эмоционального спектра у лиц с хронической патологией печени. Так в работах Ina 

Romanciuc (2005; 2014) показана высокая коморбидность хронических вирусных гепатитов 

и депрессии (85,03 %), с ее возрастанием у больных старше 40 лет и у пациентов с активной 

репликацией вирусов [1, 2]. 

Таким образом, хронические гепатопатии, тревога и депрессия, связаны множеством 

механизмов взаимодействия. 

3.2.3. Оценка уровня астении у лиц с хроническими гепатопатиями 

Для определения уровня астении была использована Многомерная шкала усталости 

(MFI-20), которая представляет собой инструмент самооценки из 20 пунктов, 

предназначенный для измерения пяти параметров астении (общая астения, физическая 

усталость, снижение активности, снижение мотивации и умственная усталость) [221]. 

Средние значения уровня астении также представлены на рисунке 3.10. Самые 

высокие показатели были отмечены у лиц из I группы, где данный показатель составил 

52,79 ± 1,63. Во II группе уровень астении был значительно ниже – 47,52 ± 1,57. Самый 

низкий показатель наблюдался в КГ – 42,58 ± 2,03. Нужно отметить высокую достоверность 

различий как между I и II группами (р < 0,01), так и в сравнении с КГ (р < 0,01; р < 0,05). 

Анализируя результаты, полученные по субшкалам опросника (Рисунок 3.11), 

следует отметить, что шкала «общая астения» оказалась наиболее показательной, при этом 

самые высокие баллы были отмечены в группе лиц с хронической HBV инфекцией – 

12,88±0,42 против 11,76±0,46, у лиц с СБПАМД и 10,15±0,53 в контрольной группе. 

Различия были статистически значимыми между всеми исследуемыми группами (р < 0,05; 

р < 0,05; р < 0,05).  

По шкале «физическая астения» у лиц с ХГП из обеих групп были зарегистрированы 

более высокие значения: 11,15 ± 0,47 в I группе и 10,40 ± 0,65 во II группе по сравнению с 

7,85 ± 0,47 в контрольной группе. Уровень значимости между I и контрольной группами, а 

также между II и контрольной группами был более 99 % (p < 0,01; p < 0,01). 
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Изменения по шкалам «снижение мотивации» и «психическая астения» в большей 

степени были отмечены у лиц хронической HBV инфекцией, у которых их средние значения 

составили 8,74 ± 0,38 и 9,59 ± 0,36, соответственно, по сравнению с лицами с СБПАМД 

(7,32 ± 0,44 и 7,84 ± 0,45) и КГ (7,42 ± 0,58 и 7,73±0,41). Статическая значимость между I и 

II группами и между I и контрольной группой по шкале «снижение мотивации» составила 

более 95 %, а по шкале «умственное утомление» – более 99 %.  

  

P(I/II)<0,01; P(I/КГ)<0,01; P(II/КГ)<0,05  

Рисунок 3.10. Показатель уровня 

астении в исследуемых группах 

Рисунок 3.11. Показатели компонентов 

астении в исследуемых группах 

 

По шкале «сниженной активности» существенных различий между исследуемыми 

группами не выявлено. 

Полученные нами данные согласуются с данными некоторых исследований, 

проведенных ранее в других странах. Авторы отмечают, что у пациентов с хроническим 

гепатитом HBV этиологии наблюдалось повышение астении и усталости по сравнению со 

здоровыми испытуемыми, также, отмечалось, что качество жизни коррелировало с уровнем 

астении [222, 223]. Julia A. Golubeva с соавторами (2022) указывают, что астения и 

повышенная утомляемость более распространена у лиц со стеатозной болезнью печени по 

сравнению со здоровым населением, а Zobair M. Younossi с соавторами (2022), 

подчеркивают, что астения у таких пациентов негативно влияет на качество их жизни и 

клинические исходы заболевания [224, 225]. 

3.3. Метаболомные особенности у лиц с хроническими гепатопатиями  

Для оценки метаболического состояния у лиц с гепатопатиями и практически 

здоровых лиц, в нашем исследовании определялось содержание глицина, таурина, 
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триптофана и глутаминовой, аспарагиновой и -аминомасляной кислот, а также орнитина, 

мочевины и аммиака в сыворотке крови.  

1.3.1. Содержание свободных нейромедиаторных аминокислот у лиц с 

хроническими гепатопатиями 

Нейромедиаторные аминокислоты регулируют все основные нервные процессы: 

возбуждение и торможение, бодрость и сон, агрессию и тревогу, синаптическую 

пластичность, эмоции, поведение, память и способность к обучению. Таким образом, 

дисбаланс их содержания в организме является одной из причин возникновения различных 

патологических процессов, вызывающих дисфункции нервной системы, адаптивной, 

эмоциональной и когнитивной сфер, способствуя развитию ряда нервных и психических 

заболеваний и синдромов. 

С о д е р ж а н и е  с в о б о д н ы х  т о р м о з н ы х  н е й р о м е д и а т о р н ы х  

а м и н о к и с л о т  у  л и ц  с  х р о н и ч е с к и м и  г е п а т о п а т и я м и   

Таурин 

В нашем исследовании у большинства лиц с ХГП уровень таурина был в пределах 

возрастной и региональной нормы, которая составляет 2,9-17,6 мкмоль/дл [77] (рр. 130-

131). Средние значения уровня таурина были достоверно выше у лиц с ХГП (11,00±1,35 

мкмоль/дл) по сравнению с КГ (8,26±1,35 мкмоль/дл), р>0,05. Наиболее высокие средние 

значения (Рисунок 3.12) наблюдались у лиц с СБПАМД: 12,87 ± 1,80 мкмоль/дл, тогда как 

в группе лиц, инфицированных вирусом гепатита В значения были гораздо ниже: 9,12 ± 1,18 

мкмоль/дл. Статистическая достоверность различий была выявлена только между II 

группой и КГ (р<0,05).  

В некоторых опубликованных результатах исследований было отмечено, что таурин 

оказывает профилактическое действие на развитие стеатозной болезни печени, посредством 

усиления антиоксидантной способности печени, снижении уровня перекисного окисления 

липидов и малонового диальдегида [83, 226]. Кроме того, по мнению С.Н. Гараевой с 

соавторами (2009), содержание таурина изменяется в условиях стресса [77]. По мнению 

А.С. Ахметова и С.В. Туркиной (2020) «таурин обладает многими биологическими и 

физиологическими свойствами, такими как антиоксидантное, противовоспалительное 

действие, осморегуляция, мембранная стабилизация, модуляция клеточного уровня кальция 

и т.д.» [227]. В международном эпидемиологическом исследовании CARDIAC, 

проведенном при поддержке ВОЗ, было продемонстрирована, высокая активность таурина 

по снижению уровней холестерина, триглицеридов, глюкозы в крови и артериального 

давления [227, 228]. Эти данные вполне согласуются с полученными нами результатами о 
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повышении таурина в сыворотке крови лиц с СБПАМД в сравнении с группой практически 

здоровых лиц и указывают на то, что повышение уровня таурина может быть 

положительным прогностическим признаком у лиц с метаболическим синдромом и 

СБПАМД. 

Кроме этого, таурин входит в состав желчи, участвует в эмульгации жиров, улучшает 

репаративные и энергетические процессы, обладает кардиотоническими и гипотензивными 

свойствами, «защищает гепатоциты от токсического влияния CCl4, подавляет перекисное 

окисление липидов», он является основным фактором поддержания клеточной целостности 

в сердце, мышцах, сетчатке и ЦНС, а также стимулирует репаративные процессы в тканях 

[77]. Несмотря, на убедительные доказательства, что таурин взаимодействует с 

рецепторами ГАМК и глицина, таурин-специфические рецепторы еще не 

идентифицированы. Эта аминокислота находится практически во всех тканях организма и 

является мощным цитопротекторным средством; по мнению ряда авторов, он является 

нейротрансмиттером и представляет собой модулятор активности нейронов, на которые 

оказывает тормозное действие [213, 229, 230]. 

 

Рисунок 3.12. Содержание свободных тормозных нейромедиаторных аминокислот 

в сыворотке крови исследуемых лиц, мкмоль/дл 

Глицин 

В проведенном нами исследовании, у большинства лиц с ХГП уровень глицина был 

в пределах региональной нормы, которая составляет 12,0-28,2 мкмоль/дл [77]. В этой группе 

он составил 20,56 ± 0,92 мкмоль/дл. Уровень Gly был значительно ниже у пациентов с 

хронической HBV инфекцией 18,76 ± 1,45 мкмоль/дл по сравнению, как с группой 

СБПАМД (Рисунок 3.12), где данный показатель составил 22,37 ± 0,91 мкмоль/дл (р<0,05), 

так и с КГ – 22,93 ± 2,21 мкмоль/дл (р<0,05). Статистической достоверности между II и 

контрольной группами выявлено не было (р>0,05). 

Значимое снижение Gly в группе лиц инфицированных HBV инфекцией 

подтверждают и опубликованные результаты других исследователей, свидетельствующие 
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о перепрограммировании метаболических путей у пациентов с ХГВ, которые ведут к 

аномальным путям метаболизма Gly [231]. В то время как в исследовании Anaïs Alves с 

соавторами (2019) не наблюдалось статистически значимого снижения Gly у пациентов со 

стеатозом печени [86]. Ran Jin с соавторами (2016) выявили дисрегуляцию Gly, связанную 

с наличием стеатоза печени [232], что тоже подтверждается и нашим исследованием. А 

Xianghui Li с соавторами (2018) указывают, что в Китае у пациентов с метаболическим 

синдромом уровень Gly ниже, чем у здоровых людей и подчеркивают, что связь между 

уровнями Gly и метаболическим синдромом более выражена у пожилых людей [233]. 

Вместе с тем нельзя забывать, что печень является критическим органом для 

гомеостаза аминокислот, дисбаланс любой аминокислоты может быть следствием 

нарушения функции печени. Simone Leonetti с соавторами (2020) отмечают нарушение 

регуляции нескольких аминокислотных путей у лиц с СБПАМД, включая метаболизм Gly. 

Авторы предполагают, что т.к. Gly участвует в синтезе глутатиона, оборот которого в ответ 

на окислительный стресс повышается при СБПАМД, соответственно повышается расход 

Gly и его количество снижается при СБПАМД [234]. 

Gly выполняет ряд важных физиологических функций в организме человека. По 

утверждению M.A. Razak с соавторами (2017) он является строительным блоком для 

белков, очень эффективен для оптимизации активности γ-глутамилтранспептидазы, 

щелочной фосфатазы, аспарагиновой трансаминазы, состава жирных кислот в тканях и 

аланинтрансаминазы; играет очень важную роль в контроле эпигенетики; а также является 

предшественником множества важных метаболитов, таких как глутатион, порфирины, 

пурины, гем и креатин. Кроме того, D.-Y. Lee и E.-H. Kim (2019) утверждают, что Gly 

является важным сырьем для синтеза ДНК и РНК, может улучшить иммунный ответ, а 

также участвует в усвоении кальция, оказывает криозащитное и иммуномодулирующее 

действие в периферических тканях, кроме того улучшает и функциональное состояние 

печени, защищая гепатоциты от гипоксии и контролируя выработку провоспалительных 

или противовоспалительных цитокинов; в ЦНС Gly действует как тормозной 

нейротрансмиттер, а также выполняет антиоксидантную и противовоспалительную 

функции нервных тканях [75, 235].  

γ-Аминомасляная кислота 

В нашем исследовании у лиц с ХГП средние значения уровня ГАМК были выше 

региональной нормы, которая составляет 0,09-0,53 мкмоль/дл [77] . У лиц с ХГП уровень 

ГАМК (0,80±0,03 мкмоль/дл) был выше, чем в группе контроля. Максимум средних 

значений уровня ГАМК был отмечен у лиц с хронической HBV инфекцией (Рисунок 3.12): 
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0,83 ± 0,06 мкмоль/дл, в группе лиц с СБПАМД незначительно ниже: 0,77 ± 0,03 мкмоль/дл, 

а в ГК этот показатель составил 0,55 ± 0,06 мкмоль/дл. Статистическая достоверность 

различий между I и контрольной группами составила более 99 %, а между II и контрольной 

группами – 95 %.  

В изученной литературе нет единого мнения по поводу изменения уровня ГАМК при 

патологии печени. P. Ferenci с соавторами (1983) указывают, что уровни ГАМК были в 

пределах нормы у большинства пациентов с компенсированным хроническим гепатитом и 

повышались с тяжестью хронической патологии печени [236]. Некоторые авторы даже 

отмечают снижение уровня ГАМК при патологии печени. Так по утверждению Kirsten C. 

Morley с соавторами (2020) тяжесть алкогольной болезни печени связана с более низкими 

концентрациями ГАМК в коре головного мозга [237]. Вместе с тем, А Kimyeong Kim с 

соавторами (2023) отмечают, что уровни ГАМК связаны с метаболическими органами и 

прогрессированием метаболических заболеваний; и далее демонстрирует взаимосвязи 

между уровнем ГАМК и интенсивностью повреждения гепатоцитов в результате 

оксидативного стресса при СБПАМД [88]. По мнению N. Nishida с соавторами (2016), 

вредное воздействие липидной перегрузки может привести к эпигенетическим 

нарушениям, вызывая репликационный стресс, провоцируя повреждение ДНК 

метилирования в клетках печени, которое напрямую регулируется метаболизмом ГАМК, 

способствуя гепатокарценомогенезу [238]. А S. Mager с соавторамиi (1996), указывают, что 

на клеточном уровне ГАМК регулирует ион-зависимые транспортеры в печени [239]. А K. 

Kim и H. Yoom (2023) полагают, что рецепторы ГАМК координируют деполяризацию и 

гиперполяризацию гепатоцитов с накоплением липидов при метаболических нарушениях, 

включая гиперинсулинемию и резистентность к инсулину, а также, что действие ГАМК в 

печени может снизить резистентность к инсулину за счет ингибирования клиренса глюкозы 

в скелетных мышцах [88]. S. B. Sarasa с соавторами (2020) полагают, что ГАМК 

распределяется по всему телу человека, принимает участие во многих физиологических 

процессах, в том числе участвует в регуляции кровяного давления, что подтверждается в 

данными проведенного нами исследования, отраженными в четвертой главе (п. 4.1.1), а 

также играет значительную роль в снижении тревожности и боли [240]. А K. Kim и H. Yoom 

(2023) полагают, что ГАМК играет важную роль не только в головном мозге, но и в других 

органах, а так же, что уровни содержания ГАМК связаны с прогрессированием 

метаболических заболеваний [88], что также согласуется с результатами нашего 

исследования отраженными в четвертой главе (п. 4.1.3). 
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С о д е р ж а н и е  с в о б о д н ы х  в о з б у ж д а ю щ и х  н е й р о м е д и а т о р н ы х  

а м и н о к и с л о т  у  л и ц  с  х р о н и ч е с к и м и  г е п а т о п а т и я м и  

Аспарагиновая кислота / аспартат 

В нашем исследовании у большинства лиц с ХГП уровень Asp был в пределах 

региональной нормы, которая составляет 2,5-5,9 мкмоль/дл [77]. У лиц с ХГП средние 

значения уровня Asp составили 5,36±0,60 мкмоль/дл. Показатели содержания Asp в 

сыворотке крови (Рисунок 3.13) были значительно выше у лиц с ХГП: 5,56 ± 0,97 мкмоль/дл 

– в I группе и 5,16 ± 0,74 мкмоль/дл – во II группе в сравнении с группой контроля (2,69 ± 

0,45 мкмоль/дл). Статистическая достоверность различий между I, II и контрольной 

группами составила более 99 % (р<0,01; р<0,01), статистической достоверности различий 

между группами лиц с HBV инфекцией и СБПАМД выявлено не было (р>0,05).  

Многие исследования показали, что Asp играет важную роль в физиологических 

процессах печени [24, 75]. Guoyao Wu (2009) указывает, что Asp необходим для синтеза 

пурина, пиримидина, аспарагина и аргинина и участвует в синтезе инозитола и бета-

аланина [25]. Сообщалось, что использование препаратов содержащих Asp подавляет 

атеросклероз и может ингибировать развитие стеатоза и фиброза печени [241]. Было также 

показано, что использование Asp оказывает благотворное влияние на ослабление 

повреждения печени за счет подавления экспрессии провоспалительных медиаторов [75]. 

Глутаминовая кислота / Глутамат  

В нашем исследовании средние значения уровня глутамата (Glu) у лиц с ХГП 

(7,11±0,81 мкмоль/дл) значительно ниже региональной нормы (13,8-26,3 мкмоль/дл) [77]. 

Кроме того, показатели содержания Glu в сыворотке крови (Рисунок 3.13) у лиц с ХГП были 

значительно ниже контрольной группы и составляли 6,34 ± 0,70 мкмоль/дл – в I группе и 

7,87 ± 1,47 мкмоль/дл – во II группе против 12,46 ± 1,92 мкмоль/дл в КГ. Статистическая 

 

Рисунок 3.13. Содержание свободных возбуждающих нейромедиаторных аминокислот 

в сыворотке крови исследуемых лиц, мкмоль/дл 
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достоверность различий между I и контрольной группами составила более 99 %, а между II 

и контрольной группами составила более 95 %, статистической достоверности различий 

между группами лиц с HBV инфекцией и СБПАМД выявлено не было (р>0,05). 

Можно предположить, что такое снижение содержания Glu связано со снижением 

его основного предшественника глутамина. Ali Canbay и Jan-Peter Sowa (2019) высказали 

мнение, что при хронической патологии печени, в том числе при стеатозе печени 

истощаются запасы глутамина [242]. Кроме того, сниженный уровень Glu может также 

отражать недостаточное потребление глутамина и Glu с пищей, что не оценивалось в нашем 

исследовании.  

Вместе с тем, Lars Rönnbäck и Elisabeth Hansson (2004) отмечают влияние низкого 

уровня Glu на возникновение психологической усталости, астенических, тревожных и 

депрессивных расстройств [243], что вполне подтверждается результатами наших 

психометрических исследований – у лиц с ХГП были зафиксированы повышенные уровни 

астении, тревожности и депрессии. 

Т р и п т о ф а н  

Несмотря на то, что в нашем исследовании у большинства лиц с хрническими 

гепатопатиями уровень триптофана был в пределах региональной нормы, которая 

составляет 1,0-5,9 мкмоль/дл [77], средние значения уровня Trp у лиц с ХГП составили 2,50 

± 0,26 мкмоль/дл. В сыворотке крови лиц с хронической HBV инфекцией наблюдалось 

(Рисунок 3.13) наибольшее относительное снижение данного показателя: 1,88 ± 0,18 

мкмоль/дл, против 3,24 ± 0,44 мкмоль/дл – в группе лиц со СБПАМД и 3,29 ± 0,45 мкмоль/дл 

в контрольной группе. Статистическая достоверность различий между I и КГ, также как и 

между I и II группами составила более 99 % (р<0,01), статистической достоверности 

различий между II и КГ выявлено не было (р>0,05). 

Согласно мнению ряда авторов, уровень Trp может быть использован для 

диагностики различных заболеваний печени, так как печень является центральным органом 

для гомеостаза аминокислот и их дисбаланс может быть следствием нарушения функции 

печени. Например, Ran Jin с соавторами (2016) выявили дисрегуляцию триптофана, при 

стеатозе печени [232]. Принимая во внимание данные, о значительном снижении уровня 

витамина B6 у пациентов с HBV инфекцией [244], можно предположить, что снижение 

уровня Trp у лиц с HBV инфекцией может быть связано со снижением его биодоступности 

при снижении концентрации витамина B6 [96]. Вероятно, HBV инфекция усиливает 

окислительный стресс, приводящий к снижению содержания витаминов группы B в 
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сыворотке крови и тканях организма, что, в свою очередь, может способствовать снижению 

Trp. J. Kaluzna- Czaplinska с соавторами (2017) рассматривают использование Trp, как 

предшественника серотонина и мелатонина, при лечении депрессии и нарушений сна, а 

также отмечают возможность его применения для лечения когнитивных расстройств, 

тревоги или нейродегенеративных заболеваний [245]. 

Соотношение тормозных и возбуждающих нейромедиаторов 

Соотношение тормозных и возбуждающих нейромедиаторов рассчитывалось нами 

по формуле [77]: X n-t= тормозных /  возбуждающих, где тормозные нейромедиаторные 

аминокислоты: Таu, Gly и ГАМК, а возбуждающие: Asp, Glu и Trp. 

В нашем исследовании данное 

соотношение очень показательно для лиц с ХГП 

(Рисунок 3.14), так как у них оно значительно 

превышает средние значения в контрольной 

группе. В КГ этот показатель составил 2,02 ± 0,36 

против 2,21 ± 0,16 в группе лиц с хронической 

HBV инфекцией и 2,34 ± 0,10 в группе лиц с 

СБПАМД. Статистическая достоверность 

различий между группами лиц с гепатопатиями и 

контрольной составила более 95 %, 

статистической достоверности различий между 

исследуемыми группами выявлено не было 

(р>0,05). 

 

Рисунок 3.14. Соотношение 

тормозных и возбуждающих 

нейромедиаторных аминокислот 

Таким образом мы можем предположить, что изменения в эмоциональной сфере у 

лиц с ХГП могут быть обусловлены дисбалансом нейромедиаторов, что вполне объясняет 

более частое проявление астении, депрессии и тревожности у исследуемых лиц, выявленное 

нами в результате психометрических исследований. Данное предположение 

подтверждается мнением S. Ntona с соавторами (2023), о том, что депрессивные симптомы 

присутствуют при дисбалансе нейротрансмиттеров, [214]. 

3.3.2. Содержание орнитина, мочевины и аммиака у лиц с хроническими 

гепатопатиями  

О р н и т и н  

В нашем исследовании средние значения сывороточного Orn у лиц с ХГП (Рисунок 

3.15) составляли 4,84 ± 0,60 мкмоль/дл и были значительно ниже данного показателя у лиц 
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из КГ (8,08 ± 0,99 мкмоль/дл). У лиц с хронической HBV инфекцией средний уровень Orn 

(3,79±0,63 мкмоль/дл) был ниже нижней границы региональной нормы (4,1-12,6 мкмоль/дл) 

[77] и ниже показателей группы лиц с СБПАМД (5,90 ± 0,96 мкмоль/дл) и контрольной 

группы. Достоверность различий была статистически значима между I и II группами 

(р<0,05), и между I и контрольной группами (р<0,01), а между II и контрольной группами 

была статистически недостоверной ( р>0,05). 

 

Рисунок 3.15. Содержание орнитина, мочевины и аммиака в сыворотке крови лиц 

с хроническими гепатопатиями 

Можно предположить, что такое снижение Orn при хронической вирусной 

патологии печени возможно связано с оксидативным стрессом, характерным для 

длительной вирусной нагрузки, так как существует мнение, что Orn обеспечивает 

антиоксидантную способность путем восстановления глутатиона [242]. Глутатион – 

главный антиоксидант эритроцитов, является коферментом глутатионпероксидазы [115]. 

М о ч е в и н а  

В нашем исследовании показатели содержание мочевины в сыворотке крови лиц с 

ХГП (Рисунок 3.15) было значительно ниже региональной нормы (276,85-565,83 

мкмоль/дл) [77] и ниже, чем в контрольной группе (375,16 ± 61,59 мкмоль/дл), причем 

самый низкий уровень содержания мочевины в сыворотке крови отмечен у лиц с 

хронической HBV инфекцией: 96,12 ± 9,75 мкмоль/дл, против 122,28 ± 17,09 мкмоль/дл – в 

группе лиц с СБПАМД. Статистическая достоверность различий между I и контрольной 

группами составила более 99 % (р<0,01), а между II и контрольной группами более 95 % 

(р<0,05), тогда как статистической достоверности различий между группами лиц с ХГП 

выявлено не было (р>0,05). 

Снижение способности к синтезу мочевины наблюдалось в ранее проведенных 

исследованиях, как у лиц с вирусными гепатитами, так и при СБПАМД [246, 247], что 

совпадает с данными, полученными нами. А Francesco De Chiara с соавторами (2020) и 

Мочевина

Аммиак

Орнитин

375,16

53,67

8,08

122,3

166,3

5,90

96,12

159,35

3,79

мкмоль / дл

КГ II-СБПАМД I-HBV



97 

 

Huapeng Lin с соавторами (2022), отметили, что снижение уреагенеза связано с накоплением 

аммиака, который, в свою очередь, активирует звездчатые клетки печени и способствует 

прогрессированию фиброза [248, 249]. Huapeng Lin с соавторами (2022) констатировали у 

пациентов с уровнем мочевины 350-1000 мкмоль/дл самый низкий риск прогрессирования 

заболевания печени и печеночной декомпенсации, в то время как риск повышался, когда 

мочевина была ниже или выше этого диапазона, причем гепатологи придают большое 

значение именно снижению уровня мочевины [249]. По мнению Francesco De Chiara с 

соавторами (2018) при СБПАМД может нарушаться функция ферментов цикла мочевины 

[102]. 

Таким образом, по результатам нашего исследования, снижение уровня мочевины в 

сыворотке крови может быть использовано для выявления и прогнозирования 

прогрессирующего заболевания печени. 

А м м и а к  

В проведенном нами исследовании показатели содержания аммиака в сыворотке 

крови лиц с ХГП (Рисунок 3.15) значительно выше возрастной и региональной норм (7,05-

39,81 мкмоль/дл) [77] и выше, чем в группе контроля (53,67 ± 9,88 мкмоль/дл). Самые 

высокие показатели содержания аммиака наблюдались в сыворотке крови лиц со СБПАМД 

(166,27 ± 25,76 мкмоль/дл), несколько ниже – в группе лиц с хронической HBV инфекцией: 

159,35 ± 19,65 мкмоль/дл. Статистическая достоверность различий между I, II и 

контрольной группами составила более 99 % (р<0,01; р<0,01), статистической 

достоверности различий между группами лиц с ХГП выявлено не было (р>0,05). 

Полученные нами в данном исследовании высокие показатели содержания аммиака 

в сыворотке крови у лиц с СБПАМД подтверждают опубликованные некоторыми авторами 

данные о том, что жировая болезнь печени характеризуется повышенным содержанием 

аммиака в печени на ранних стадиях стеатоза с последующей легкой гипераммониемией на 

более поздних стадиях стеатогепатита и фиброза печени [103, 248]. По мнению Ali Canbay 

и Jan-Peter Sowa (2019), гипераммониемия которая наблюдается у лиц с хроническими 

заболеваниями печени (в т.ч. со СБПАМД), связана с нарушением функций последней, что 

подтверждает ключевую роль печени в удалении избыточного аммиака [242]. А Teresa C. 

Delgado полагает, что повышенный уровень аммиака в крови, возникает в результате 

дисбаланса между вырабатываемым аммиаком и способностью организма 

метаболизировать или удалять его [103]. Кроме того, было высказано предположение, что 

нарушение активности цикла мочевины при СБПАМД, вероятно, вызвано эпигенетическим 
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повреждением генов, кодирующих ферменты, участвующие в цикле мочевины, и 

повышенным старением гепатоцитов, а когда цикл мочевины нарушен, аммиак 

накапливается в тканях печени и крови [101]. 

Кроме того, Karen Louise Thomsen с соавторами (2023) высказали мнение, что 

гипераммониемия может объяснить полиорганные симптомы и прогрессирование 

заболевания при СБПАМД. Авторы высказали предположение, что основной механизм 

снижения активности цикла мочевины связан с влиянием накопления липидов в 

гепатоцитах, который сам по себе повреждает генетическую регуляцию синтеза мочевины, 

приводя к накоплению аммиака в печени на клеточном уровне, а, в конечном итоге, к 

системной гипераммониемии [101]. 

О б о б щ е н и е  

Т о р м о з н ы е  н е й р о м е д и а т о р ы  в  с ы в о р о т к е  к р о в и  л и ц  с  

х р о н и ч е с к и м и  г е п а т о п а т и я м и  

У лиц с ХГП показатели ГАМК превышали региональные и возрастные нормы, 

остальные тормозные нейромедиаторы (таурин, глицин) находились в пределах нормы во 

всех группах исследования. При хронических гепатопатиях наблюдались более высокие 

значения ГАМК и таурина по сравнению с практически здоровыми людьми, при этом 

наиболее высокие уровни таурина наблюдались при СБПАМД, а ГАМК – при хронической 

HBV инфекции. Уровень глицина был ниже у лиц с хронической HBV.инфекцией  

В о з б у ж д а ю щ и е  н е й р о м е д и а т о р ы  в  с ы в о р о т к е  к р о в и  л и ц  с  

х р о н и ч е с к и м и  г е п а т о п а т и я м и  

У лиц с ХГП было отмечено снижение уровня глутамата, особенно при хронической 

HBV инфекции. Остальные возбуждающие нейромедиаторы (аспартат и триптофан) имели 

значения, соответствующие региональной и возрастной норме. Однако, следует отметить, 

что при хронической HBV инфекции уровень триптофана был ниже по сравнению с 

группой лиц со СБПАМД и КГ. Уровень аспартата был повышен в обеих группах лиц с 

патологией печени, особенно при хронической HBV инфекции. 

Таким образом, у лиц с хроническими гепатопатиями мы наблюдаем наличие 

дисбаланса значений нейромедиаторных аминокислот – значительное снижение 

возбуждающего нейромедиатора глютамата и увеличение тормозного нейромедиатора 

ГАМК. Такая ситуация может влиять на некоторые проявления психического здоровья, в 

том числе на эмоциональный аспект лиц с хроническими гепатопатиями, даже в случаях 
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легкой формы заболевания. Для лиц с хронической HBV инфекцией характерны более 

глубокие изменения в составе нейромедиаторных аминокислот. 

О р н и т и н ,  м о ч е в и н а  и  а м м и а к  в  с ы в о р о т к е  к р о в и  л и ц  с  

х р о н и ч е с к и м и  г е п а т о п а т и я м и  

Снижение орнитина при вирусной патологии печени может быть связано с 

хроническим окидативным стрессом, вызванным вирусной инфекцией. Учитывая роль 

орнитина в уреагенезе, его низкие значения могут служить дополнительными причинами 

недостаточного синтеза мочевины. 

Выявленный уровень мочевины в сыворотке крови лиц с ХГП был ниже 

региональной нормы и достоверно ниже по сравнению с контрольной группой. У лиц в 

группе с хронической вирусной HBV инфекцией были отмечены самые низкие показатели 

мочевины. Содержание аммиака у лиц с ХГП превышало пределы региональной и 

возрастной нормы и был достоверно выше по сравнению с этим показателем в контрольной 

группе. Снижение способности синтезировать мочевину является следствием накопления 

аммиака, который в свою очередь стимулирует активность звездчатых клеток печени, 

участвующих в прогрессировании фиброза печени при хронических заболеваниях печени. 

3.4. Характерные биохимические маркеры печеночных и метаболических 

синдромов у лиц с хроническими гепатопатиями  

3.4.1. Синдром цитолиза 

А л а н и н а м и н о т р а н с ф е р а з а  и  а с п а р т а т а м и н о т р а н с ф е р а з а  

В нашем исследовании в обеих исследуемых группах наблюдались верхне-

нормальные средние значения АЛАТ (Рисунок 3.16). Так средний уровень АЛАТ в группе 

лиц с хронической HBV инфекцией составил 29,14 ± 1,88 ЕД/л, в группе лиц со СБПАМД 

немного ниже – 28,61 ± 1,78 ЕД/л. Средний уровень АСАТ также был незначительно выше 

в группе лиц с хронической HBV инфекцией и составил 23,81 ± 1,34 ЕД/л, а в группе лиц 

со СБПАМД – 23,13 ± 1,31 ЕД/л. Статистической достоверности различий между I и II 

группами по обеим аминотрансферазам выявлено не было (р>0,05). 

Биохимическая картина, наиболее часто наблюдаемая при СБПАМД, представлена 

повышенными значениями трансаминаз, при этом уровни АЛАТ превышают уровни АСАТ; 

повышение уровня АЛАТ часто служит биохимическим маркером диагностики СБПАМД; 

однако СБПАМД также можно диагностировать у лиц с нормальным уровнем АЛАТ с 

помощью УЗИ или гистологического исследования [250]. Есть мнение, что наиболее 

вероятная интерпретация этой ассоциации заключается в том, что СБПАМД, часто связана 
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с метаболической дисфункцией, которая, в свою очеледь, является частой причиной 

повреждения печени [114]. По мнению Prati D. с соавторами (2002), активность АЛАТ в 

сыворотке коррелирует с ИМТ и лабораторными показателями аномального метаболизма 

липидов или углеводов [113].  

 

Рисунок 3.16. АЛАТ и АСАТ в сыворотке крови лиц с хроническими 

гепатопатиями 

Esen Yıldız, İlknur с соавторами (2022) заключают, что у пациентов с нормальным 

уровнем АЛАТ возможно развитие фиброза печени и некровоспаления [251]. А согласно 

исследованиям Menghui Duan с соавторами (2021), уровни АЛАТ > 20 ЕД/л и ДНК вируса 

HBV ≥ 2000 МЕ/мл были независимо связаны со значительной гистопатологией печени у 

HBeAg-негативных пациентов с ХГВ [252]. Результаты исследования, проведенного Chih-

Lin Lin с соавторами (2007), продемонстрировали, что HBeAg-отрицательные пациенты с 

хронической HBV инфекцией со стабильно высоким нормальным уровнем АЛАТ имеют 

некоторые общие характеристики, связанные с неблагоприятными отдаленными исходами; 

эти результаты также подчеркивают тот факт, что различие между неактивными 

носителями и пациентами с HBeAg-негативным гепатитом не всегда четкое [253]. 

Представленные данные подтверждают, что высокий нормальный уровень АЛАТ (>20 

ЕД/л) у лиц с хронической HBV инфекцией может служить неблагоприятным 

прогностическим критерием для этой группы лиц. 

3.4.2. Синдром холестаза 

Г а м м а - г л у т а м и л т р а н с п е п т и д а з а  и  щ е л о ч н а я  ф о с ф а т а з а  

В нашем исследовании средний уровень ГГТП (Рисунок 3.17) был выше в группе 

лиц со СБПАМД и составил 37,79 ± 6,86 ЕД/л, а в группе лиц с хронической HBV 
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инфекцией немного ниже – 31,82 ± 3,12 ЕД/л. Средний уровень ЩФ также был выше во II 

группе и составил 80,94 ± 10,68 ЕД/л, а в группе лиц с хронической HBV инфекцией 

немного ниже – 62,38 ± 3,55 ЕД/л. Статистической достоверности различий между I и II 

группами по обоим параметрам выявлено не было (р>0,05). 

 

Рисунок 3.17. Содержание ГГТП и ЩФ в сыворотке крови лиц с хроническими 

гепатопатиями 

Более высокие значения ГГТП, полученные в нашем исследовании у лиц с 

СБПАМД, подтверждаются ранее опубликованными данными, в которых утверждается, что 

повышенные уровни ГГТП чаще всего обусловлены ожирением [9]. Ряд исследований 

продемонстрировали повышенный уровень ГГТП у лиц с метаболическим синдромом и 

СБПАМД по сравнению с практически здоровыми людьми [254, 255]. А Mustafa C. 

Senoymak & Hasan Ozkan (2020) также указывают на повышенный уровень ГГТП у 

пациентов с хронической инфекцией HBV ассоциированной со стеатозом по сравнению с 

пациентами без стеатоза [256]. 

Патологически повышенный уровень ЩФ характерен для патологии 

гепатобилиарной системы, преимущественно холестатического характера [257, 258]. 

Уровни ЩФ у лиц с хронической инфекцией HBV значительно выше, чем у здоровых людей 

[259]. Уровень повышения ЩФ у лиц с хронической HBV инфекцией достоверно зависит 

от активности воспалительного процесса в печени [260]. Более высокие значения ЩФ, 

полученные в нашем исследовании у лиц с СБПАМД, согласуются с данными, 

опубликованными другими исследователями, которые установили, что активность ЩФ в 
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сыворотке крови была положительно и независимо связана с метаболическим синдромом 

[258], и есть мнение, что более высокие уровни ЩФ считаются предиктором развития 

СБПАМД [261].  

О б щ и й ,  п р я м о й  и  н е п р я м о й  б и л и р у б и н  

В нашем исследовании средний уровень общего билирубина и его фракций был 

выше во II группе (Рисунок 3.18), где уровень общего билирубина составил 15,67 ± 1,49 

мкмоль/л, а в I группе немного ниже – 14,91 ± 0,88 мкмоль /л. Статистической 

достоверности различий между I и II группами выявлено не было (р>0,05). Следует 

отметить, что у 44 % лиц с СБПАМД и у 35,3 % группы лиц с хронической HBV инфекцией 

значения общего билирубина превышали референсные значения, таким образом, доля 

людей с повышенными значениями общего билирубина также выше в группе лиц со 

СБПАМД. 

Средний уровень прямого (связанного) билирубина в группе лиц со СБПАМД 

составил 4,58 ± 0,58 мкмоль /л, а в группе лиц с хронической HBV инфекцией – 3,70 ± 0,43 

мкмоль /л. Статистическая достоверность различий между I и II группами составила 95 % 

(р<0,05).  

Средний уровень непрямого (свободного) билирубина в группе лиц со СБПАМД и 

составил 11,45 ± 1,12 мкмоль/л, а в группе лиц с хронической HBV инфекцией – 11,20 ± 

0,72 мкмоль/л. Статистической достоверности различий между группами выявлено не было 

(р>0,05). 
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Общий билирубин: р>0,05; 
 

Прямой билирубин: р<0,05  
 

Непрямой билирубин:  
р>0,05 

 
Общий 

билирубин 
Прямой 

билирубин 
Непрямой 
билирубин 

 

Рисунок 3.18. Содержание общего билирубина и его фракций в сыворотке крови 

лиц с хроническими гепатопатиями 
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Следует подчеркнуть, что невысокий уровень билирубина в группе с хронической 

HBV инфекцией может косвенно свидетельствовать об отсутствии активности вируса, что 

подтверждается рядом опубликованных данных. Так согласно исследованиям Ming-Ling 

Chang с соавторами (2020) пациенты с обострениями хронического гепатита В имели более 

высокие средние исходные уровни общего билирубина [262]. А Min Du с соавторами (2016) 

утверждают, что уровень билирубина был повышен у HBsAg позитивных лиц, а так же, что 

уровень билирубина, особенно прямого, а также продемонстрировал корреляцию с 

повышенным риском увеличения показателей фиброза, избыточного веса и центрального 

распределения жира [263]. В то же время Terry D. Hinds Jr. с соавторами (2016) утверждают, 

что в ряде крупных популяционных исследований была установлена отрицательная 

корреляция между уровнем билирубина в сыворотке крови и развитием ожирения и 

СБПАМД [264]. 

Есть мнение, что билирубин в сыворотке крови является важным биомаркером и 

предиктором состояния здоровья, поскольку он является одним из самых мощных 

эндогенных антиоксидантов, слегка повышенная концентрация билирубина в сыворотке 

указывает на защитные эффекты, тогда как более низкие его уровни могут быть связаны с 

повышенным риском различных заболеваний цивилизации, обычно сопровождающихся 

повышенным окислительным стрессом. Умеренное повышение уровня билирубина в 

сыворотке крови, связывающего и активирующего широкий спектр клеточных мишеней, 

участвующих в клеточной передаче сигналов и метаболическом гомеостазе, связано с 

уменьшением ожирения, снижением риска развития метаболического синдрома, СБПАМД, 

диабета 2 типа и общим улучшением метаболического статуса, следовательно, можно 

предположить, что билирубин действует как «настоящая» эндокринная молекула [116, 265].  

Таким образом, нами установлено, что средние концентрации общего билирубина и 

его фракций были самыми высокими в группе лиц со СБПАМД. Нормальный или 

незначительно повышеный уровень билирубина у людей с хронической HBV инфекцией 

может быть следствием отсутствия на момент исследования вирусной активности. 

Принимая во внимание, что билирубин является одним из наиболее активных эндогенных 

антиоксидантных веществ, а также учитывая, что легкая гипербилирубинемия оказывает 

защитное действие, а низкий уровень билирубина напротив может быть связан с риском 

возникновения ряда болезней цивилизации, сопровождающихся окидативным стрессом, 

можно заключить, что значения билирубина служат важным биомаркером и предиктором 

состояния здоровья лиц с ХГП. 
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3.4.3. Белковый обмен и гепатодепрессивный синдром 

О б щ и й  б е л о к ,  с ы в о р о т о ч н ы й  а л ь б у м и н  и  п р о т р о м б и н о в ы й  

и н д е к с  п о  К в и к у  

Нужно отметить, что в нашем исследовании средние значения показателей 

белкового обмена находились в пределах нормы. 

Вместе с тем, средний уровень общего белка  (Рисунок 3.19) был выше  в группе 

лиц с хронической HBV инфекцией (71,75 ± 1,01 г/л), в группе лиц со СБПАМД немного 

ниже – 14,91 ± 0,88 г /л.  

Средний уровень сывороточного альбумина напротив был выше в группе лиц со 

СБПАМД, где составил 44,56 ± 0,77 г /л, а в группе лиц с хронической HBV инфекцией его 

уровень был немного ниже – 42,86 ± 0,60 г /л.  

Средний уровень протромбинового индекса по Квику (Рисунок 3.20) тоже был выше 

в группе лиц со СБПАМД и составил 91,73 ± 2,18 %, а в группе лиц с хронической HBV 

инфекцией – 89,20 ± 2,09 %. Статистической достоверности различий между группами по 

всем трем показателям выявлено не было (р>0,05). 

  

Рисунок 3.19. Содержание общего белка и 

альбумина в сыворотке крови лиц с 

хроническими гепатопатиями 

Рисунок 3.20. Показатели 

протромбинового индекса по Квику 

в сыворотке крови лиц с 

хроническими гепатопатиями 

В опубликованных данных отмечается, что снижение уровня общего белка и его 

фракций являются признаком поражения печени [122, 266, 267]. Что не наблюдалось в 

нашем исследовани, данный факт можно объяснить тем, что мы изучали хроническую 
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патологию печени с легким течением и с минимальными повреждениями печени, а, 

согласно мнению ряда других авторов, спижение уровеня сывороточного альбумина 

характерно для пациентов с прогрессирующим и декомпенсированным циррозом, и 

происходит из-за снижения массы гепатоцитов вследствие тяжелого заболевания печени 

[268]. Таким образом нормальные значения показателей белкового обмена свидетельствуют 

о незначительном поражении печени при хронических гепатопатиях легкого течения. 

3.4.4. Липидный обмен 

О б щ и й  х о л е с т е р и н ,  х о л е с т е р и н  H D L ,  х о л е с т е р и н  L D L ,  

х о л е с т е р и н  n o n - H D L ,  к о э ф ф и ц и е н т  а т е р о г е н н о с т и  и  

т р и г л и ц е р и д ы  

В нашем исследовании средний уровень общего холестерина (Рисунок 3.21) был 

значительно выше во II группе, в которой его уровень составил 5,97 ± 0,25 ммоль/л, в I 

группе данный показатель составил – 5,16 ± 0,20 ммоль /л. Статистическая достоверность 

различий между I и II группами составила 95 % (р<0,05).  

Средний уровень HDL был значительно ниже в группе лиц со СБПАМД (Рисунок 

3.21) и составил 1,25 ± 0,06 ммоль /л, а в группе лиц с хронической HBV инфекцией – 1,45 

± 0,06 ммоль /л. Статистическая достоверность различий между I и II группами составила 

95 % (р<0,05).  

Средний уровень LDL был значительно выше у лиц со СБПАМД (Рисунок 3.21), где 

составил 3,65 ± 0,22 ммоль /л, а в группе лиц с хронической HBV инфекцией – 2,93 ± 0,19 

ммоль /л. Статистическая достоверность различий между I и II группами также составила 

95 % (р<0,05). 

Средний уровень non-HDL (Рисунок 3.21) был тоже значительно выше у лиц со 

СБПАМД (4,72 ± 0,23 ммоль /л), а у лиц с хронической HBV инфекцией – 3,71 ± 0,22 ммоль 

/л. Статистическая достоверность различий между I и II группами составила 99 % (р<0,01). 

Средний уровень триглицеридов (Рисунок 3.21) также был значительно выше у лиц 

со СБПАМД и составил 1,54 ± 0,14 ммоль /л, а в группе лиц с хронической HBV инфекцией 

– 1,17 ± 0,16 ммоль /л. Статистическая достоверность различий между I и II группами также 

составила 95 % (р<0,05). 

Средний уровень коэффициента атерогенности (Рисунок 3.22) был значительно 

выше у лиц со СБПАМД (3,94 ± 0,24), а в группе лиц с хронической HBV инфекцией – 2,86 

± 0,26. Статистическая достоверность различий между I и II группами также составила 99 % 

(р<0,01). 
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Таким образом у лиц со СБПАМД наблюдается значительное повышение таких 

показателей, как общий холестерин, LDL, холестерин non-HDL и индекс атерогенности, но 

более низкие показатели HDL по сравнению с пациентами с хронической HBV инфекцией. 

Повышение показателей маркеров липидного обмена отмечают многие исследователи.  

 

Рисунок 3.21. Уровень общего холестерина, HDL, LDL, холестерина non-HDL и 

триглицеридов у лиц с хроническими гепатопатиями 

Кроме того, в ряде научных публикаций отмечено, что наиболее высокие показатели 

индикаторов липидного обмена при стеатозной патологии печени наблюдаются при 

коморбидности с нарушениями ментального здоровья. По мнению авторов, сочетание 

большого депрессивного расстройства с ожирением и метаболическим синдромом является 

обычным явлением [269, 270]. В другом исследовании утверждается, что у лиц со СБПАМД 

триглицериды сыворотки и холестерин LDL были ключевыми повышенными 

метаболитами, а уровень глутамина в сыворотке был снижен у пациентов с недавними 

депрессивными симптомами [215]. По данным, опубликованным Christian Labenz с 

соавторами (2020) существует двунаправленная связь между СБПАМД и депрессивным 

расстройством: было обнаружено, что СБПАМД увеличивает риск тревожности и 

депрессии независимо от других сопутствующих заболеваний [271], а Donghee Kim с 

соавторами (2019) утверждают, что люди с депрессией чаще страдают СБПАМД, чем люди 

без депрессии, независимо от диабета и ожирения [272]. Такая частая ассоциация позволяет 

предположить наличие перекрывающихся патофизиологических механизмов, связанных с 

метаболической дисфункцией и хроническим вялотекущим «метаболическим» 

воспалением. 

◼ II - BFSADM 
◼ I – HBV 
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Полученные в результате нашего исследования данные о том, что показатели 

липидного обмена, как правило, не изменены у лиц с хронической HBV инфекцией 

противоречат выводам некоторым исследователей, которые утверждают, что у лиц с HBV 

инфекцией могут наблюдаться повышенные уровни холестерина и его фракций. Так Chun-

che Lin с соавторами (2011) отметили, что у инфицированных HBV пациентов были 

значительно более высокие уровни общего холестерина и свободных жирных кислот [244]. 

А Hongde Li с соавторами (2015) в своем исследовании выявили увеличение общего уровня 

жирных кислот у пациентов с хронической HBV инфекцией [273], что позволяет 

предположить, что данная инфекция играет важную роль в формировании ожирения 

печени. Следует отметить, что метаболические изменения при хронической HBV инфекции 

зачастую связаны с «ожирением печени» и воспалительными процессами в ней, что требует 

дальнейшего изучения в этом направлении.  

3.4.5. Углеводный обмен 

Г л ю к о з а  к р о в и  

В нашем исследовании средний уровень глюкозы крови в группе лиц со СБПАМД 

превышал нормальные значения (3,3–5,5 ммоль/л) и составил 6,16 ± 0,45 ммоль/л (Рисунок 

3.22). В группе лиц с хронической HBV инфекцией средний уровень глюкозы был 

значительно ниже и не превышал значений нормы (5,34 ± 0,12 ммоль/л). Статистическая 

достоверность различий между I и II группами составила 95 % (р<0,05). 

  

Рисунок 3.22. Коэффициент 

атерогенности у лиц с хроническими 

гепатопатиями 

Рисунок 3.23. Уровень глюкозы в 

сыворотке крови у лиц с хроническими 

гепатопатиями 
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Не вызывает сомнения тот факт, что печень является ключевым метаболическим 

органом в регуляци уровня глюкозы в крови, следовательно, при повреждении клеток 

печени могут наблюдаться нарушения регуляции уровня глюкозы в крови. Однако 

опубликованные данные о наличии взаимосвязи между хронической HBV инфекцией и 

повышением уровня глюкозы сыворотки крови достаточно противоречивы. Так Wassim 

Chehadeh и Widad Al-Nakib (2009) утверждают, что тяжесть поражения печени была частым 

предиктором нарушения гликемии натощак при хронических HBV и HСV инфекциях [274]. 

В то же время Chia-Chi Wang с соавторами (2008) не нашли связи с резистентностью 

к инсулину у носителей HBV инфекции [275]. Есть мнение, что хроническая HBV инфекция 

увеличивала клеточное поглощение глюкозы, стимулировала гликолиз и усиливала пути 

пентозофосфата и гексозамина для биосинтеза РНК и ДНК и нуклеотидных сахаров, чтобы 

облегчить репликацию вируса HBV [276]. 

Что касается взаимосвязи между СБПАМД и повышением уровня глюкозы в крови, 

то тут исследователи единодушно указывают, что такая взаимосвязь присутствует и 

является достаточно распространенной коморбидностью. Anna M.G. Cali с соавторами 

(2009) утверждают, что нарастание тяжести жировой дистрофии печени связано с 

нарушением регуляции уровня глюкозы и метаболическим синдромом [277]. Согласно 

утверждению Amalie London с соавторами (2021), накопление жира в печени тесно связано 

с нарушением инсулинопосредованного подавления продукции глюкозы в печени и 

снижением печеночного клиренса инсулина, что приводит к системной гиперинсулинемии, 

которая оказывает серьезное влияние на метаболизм глюкозы в организме и может быть 

важным патогенетическим фактором в развитии диабета 2 типа [278]. 

ВЫВОДЫ К 3 ГЛАВЕ 

В третьей главе были рассмотрены психо-физиологические, биохимические и 

метаболомные изменения, характерные для лиц хроническими гепатопатиями, которые 

оказывают влияние на их функционирование и состояния здоровья. 

1. В ходе изучения особенностей физиологического статуса лиц с хроническими 

гепатопатиями было выявлено, что наибольшие средние значения по показателям: 

масса тела, индекс массы тела, величина систолического артериального давления и 

частота пульса наблюдались у лиц со стеатозной болезнью печени, а также, что у лиц 

с хронической HBV инфекцией преобладала ваготония, а у лиц со стеатозной 

болезнью печени была выявлена тенденция к симпатикотонии. 

2. Были выявлены характерные особенности психического здоровья лиц с хроническими 

гепатопатиями, в частности у них были значительно снижены все составляющие 
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качества жизни, в большей степени страдал ментальный компонент, причем наиболее 

интенсивно качество жизни страдало при хронической HBV инфекции, кроме того у 

участников с хроническими гепатопатиями значительно чаще наблюдались 

депрессивные, тревожные и астенические расстройства, причем наибольшая степень 

выраженности патологии эмоциональной сферы и астении также наблюдалась у лиц 

с хронической HBV инфекцией.  

3. Были установлены характерные метаболомные особенности у лиц с хроническими 

гепатопатиями, а именно, что у данных лиц наблюдалось повышение уровней 

аспартата и ГАМК, а также снижение глутамата, что для лиц со стеатозной болезнью 

печени характерно повышение уровня таурина, а для лиц с хронической HBV 

инфекцией нблюдались наиболее глубокие изменения в составе нейромедиаторных 

аминокислот, а именно, самые высокие уровни ГАМК и самые низкие показатели 

глутамата, глицина и триптофана, что может оказывать влияние на психическое 

функционирование исследуемых лиц. 

4. Изучение основных биохимических маркеров печеночных и метаболических 

синдромов у лиц с хроническими гепатопатиями, выявило, что для них свойственно 

нарушение уреагенеза со снижением в сыворотке крови уровней орнитина, мочевины 

и повышением уровня аммиака, причем наиболее выраженные нарушения изменений 

данных параметров наблюдались у больных с хронической вирусной HBV инфекцией. 

Кроме того в обеих группах лиц с хроническими гепатопатиями наблюдались высокие 

нормальные уровни трансаминаз, что может служить неблагоприятным 

прогностическим признаком. А также что у лиц со стеатозной болезнью печени 

ассоциированной c метаболическими дисфункциями наблюдалась тенденция к 

повышению уровня маркеров углеводного и липидного обмена, что можно считать 

значимыми предикторами развития стеатозной болезни печени. 
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4. КОРРЕЛЯЦИОННЫЕ ВЗАИМОСВЯЗИ 

ПСИХОФИЗИОЛОГИЧЕСКИХ ХАРАКТЕРИСТИК С 

БИОХИМИЧЕСКИМИ И МЕТАБОЛОМНЫМИ 

ПОКАЗАТЕЛЯМИ. ЗНАЧЕНИЕ ПСИХОФИЗИОЛОГИЧЕСКИХ 

ОСОБЕННОСТЕЙ СОСТОЯНИЯ ЗДОРОВЬЯ ПРИ 

ХРОНИЧЕСКИХ ГЕПАТОПАТИЯХ 

4.1. Анализ корреляционных взаимосвязей физиологических показателей, 

индикаторов эмоционального, астенического спектров и показателей 

качества жизни с биохимическими параметрами и содержанием свободных 

аминокислот в сыворотке крови 

4.1.1. Анализ корреляционных взаимосвязей физиологических и 

антропометрических показателей 

При корреляционном анализе антропометрических, гемодинамических показателей 

и ВИК у лиц с ХГП был выявлен раз взаимосвязей с результатами исследования качества 

жизни, состояния ментального здоровья, биохимических тестов и анализа аминокислотного 

состава сыворотки крови.  

Так анторопометрические показатели демонстрируют значимые взаимосвязи с 

некоторыми гемодинамическими параметрами: умеренную положительную связь массы 

тела и ИМТ с систолическим давлением: rp = 0,39 (p<0,01 и rp = 0,40 (p<0,01) 

соответственно, также данные показатели проявили слабую положительную связь с 

частотой пульса: rp = 0,23; p<0,05 (масса тела) и rp = 0,21; p<0,05 (ИМТ). 

Полученные результаты корреляционного анализа подтверждают роль избыточной 

массы тела в формировании гипертониии. 

Что касается взаимоотношения антропометрических показателей c параметрами 

качества жизни исследуемых с ХГП, хотелось бы обратить внимание на значимую 

умеренную положительную связь массы тела с интегральным показателем ментального 

здоровья (МН) опросника качества жизни (SF-36): rp = 0,32 (p<0,01); rs = 0,34 (p<0,01) и с 

некоторыми субшкалами данного опросника: VT – rp = 0,32 (p<0,01); rs = 0,33 (p<0,05), SF – 

rs = 0,32 (p<0,05) и значимую слабую положительную корреляцию со шкалой МН2 (rs = 0,29; 

p<0,05). Также нужно отметить слабую отрицательную связь ИМТ с показателями 

некоторых субшкал, отражающих состояние физической составляющей КЖ (SF-36): со 

шкалой PF (rp = - 0,22; p<0,05) и со шкалой GH (rp = - 0,23; p<0,05).  

Вместе с тем были выявлены корреляции анторопометрических показателей с 

индикаторами эмоциональной сферы и проявлений астении, в частности, отмечены 

значимые умеренные отрицательные связи массы тела участников исследования с 
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показателями депрессии (rp = - 0,35, p<0,01; rs = - 0,36, p<0,01), тревожности (rp = - 0,36, 

p<0,01; rs = - 0,35, p<0,01), и с уровнем астении (rs = - 0,33; p<0,01).  

Анализ выявленных корреляций позволяет заключить, что избыточная масса тела и 

повышение ИМТ оказывают негативное действие на физическое состояние человека, 

ограничивают выполнение физических нагрузок, и снижают диапазон посильной 

физической активности и показатели физического здоровья; вместе с тем у лиц ХГП с 

низкими показателями массы тела повышается риск развития депрессии, тревожности и 

астении, в этом случае, на состояние психического здоровья оказывают влияние 

этиологические факторы (в группе лиц с HBV инфекцией показатели массы тела 

значительно ниже, а согласно данным, приведенным в третьей главе вирус гепатита 

оказывает подавляющее действие на эмоциональную сферу и КЖ). 

Помимо этого анализ антропометрических показателей выявил значимую 

положительную связь с содержанием ГГТП (rp = 0,39, p<0,01 – как для массы тела, так и для 

ИМТ), а также с показателями липидного обмена: общего холестерина (rp = 0,29, p<0,01 – 

для массы тела и rp = 0,53; p<0,01 – для ИМТ), LDL (rp = 0,30, p<0,01 – для массы тела и rp = 

0,495; p<0,01 – для ИМТ), триглицеридов (rp = 0,51, p<0,01 – для обоих параментров), с 

холестерином non-HDL (rp = 0,36, p<0,01 – для массы тела и rp = 0,56; p<0,01 – для ИМТ) и 

индексом атерогенности (rp = 0,41, p<0,01 – для массы тела и rp = 0,49; p<0,01 – для ИМТ), 

а также значимую отрицательную связь с содержанием HDL (rp = -0,34, p<0,01 – для массы 

тела и rp = -0,23; p<0,05 – для ИМТ). Что касается коррреляции ИМТ с содержанием 

аминокислот, то у лиц с ХГП наблюдалась значимая положительная связь с содержанием в 

сыворотке крови ГАМК (rp = 0,40; p<0,01), таурина (rp = 0,30; p<0,05) и глутаминовой 

кислоты (rp = 0,29; p<0,05).  

Полученные результаты могут указывать на увеличение риска развития 

метаболических нарушений и усиление дисбаланса нейромедиаторных аминокислот при 

повышении массы тела и увеличении ИМТ. 

Что касается установленных корреляций гемодинамических параметров, то 

выявленная значимая слабая отрицательная связь между систолическим АД со шкалой GH 

опросника качества жизни (rp = -0,23, p<0,05), указывает на негативное влияние 

повышенного АД на общее состояние здоровья лиц с ХГП. 

При корреляционном анализе показателей гемодинамики и уровня аминокислот, 

также выявлены некоторые значимые взаимосвязи: умеренная положительная корреляция 

между уровнями АДС и ГАМК (rp = 0,33; p<0,05) и отрицательная связь между параметрами 

АДС и триптофана (rs = -0,41; p<0,05) и между величиной АДД с уровнем таурина (rs = -
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0,29; p<0,05), что указывает на роль нарушения баланса возбуждающих и тормозных 

нейромедиаторов в формировании гипертонической болезни. 

Кроме того, у лиц с ХГП наблюдалась значимая умеренная положительная связь 

между АДС с уровнем триглицеридов (rp = 0,43; p<0,01), c холестерином non-HDL (rp = 0,32; 

p<0,01) и индексом атерогенности (rp = 0,37; p<0,01), а также значимая слабая 

положительная связь между АДС с общим холестерином (rp = 0,22; p<0,05) и c LDL (rp = 

0,28; p<0,01) значимая умеренная отрицательная связь между АДС с HDL (rp = - 0,39; 

p<0,01), что указывает на наличие линейной зависимости между повышением 

систолического давления и нарушением липидного обмена, а также на тот факт, что у лиц 

с ХГП рассчетные индексы холестерина non-HDL и атерогенности могут быть более 

информативными, чем рутинные показатели. 

У исследуемых с ХГП установлен ряд значимых корреляций биохимических 

показателей с частотой пульса, так была выявлена значимая умеренная положительная 

связь с рутинными показателями печеночного холестаза (rp = 0,32, p<0,01 – ГГТП и rp = 0,40; 

p<0,01 – для ЩФ); с показателями липидного обмена была выявлена значимая 

положительная связь с общим холестерином (rp = 0,25; p<0,01), с LDL (rp = 0,26; p<0,01), с 

уровнем триглицеридов (rp = 0,41; p<0,01) и индексом холестерина non-HDL (rp = 0,26; 

p<0,01), кроме того была выявлена слабая положительная связь между частотой пульса и 

уровнем глюкозы сыворотки крови (rp = 0,27; p<0,01), что указывает на наличие прямой 

взаимосвязи между повышением частоты пульса и наличием печеночного холестаза, а 

также нарушением липидного и углеводного обменов. 

У лиц с ХГП был выявлен ряд корреляционных взаимосвязей с ВИК была выявлена 

значимая слабая положительная связь с показателями некоторых субшкал, отражающих 

состояние ментального интегрального показателя КЖ (опросник SF-36): со шкалой 

«социальное функционирование» (SF): rp = 0,25 (p<0,05), со шкалой «ролевое 

эмоциональное функционирование» (RF-E): rp = 0,28 (p<0,01), а также со шкалой «снижение 

активности» опросника MFI 20 (rp = 0,23; p<0,05), и значимая слабая отрицательная связь с 

уровнем депрессии (rp = - 0,27; p<0,01). Данные корреляции могут указывать на то, что при 

усилении влияния симпатической системы у лиц с ХГП нарастают признаки астении, 

которые проявляются в форме снижения активности, а при доминировании 

парасимпатической системы повышается риск развития депрессии и ухудшаются 

социальное взаимодействие и эмоциональное функционирование. 

Помимо этого, у лиц с ХГП был выявлен ряд значимых корреляционных 

взаимосвязей между ВИК и некоторыми биохимическими показателями: была установлена 
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умеренная положительная связь с уровнями щелочной фосфатазы (rp = 0,32, p<0,01), общего 

холестерина (rp = 0,34, p<0,01) и индекса холестерина non-HDL (rp = 0,32, p<0,01), а кроме 

того наблюдалась слабая положительная связь с уровнем LDL и индексом атерогенности (rp 

= 0,20; p<0,05 и rp = 0,25; p<0,01, соответственно), а также с уровнем глюкозы сыворотки 

крови (rp = 0,26; p<0,01). Данные корреляции могут указывать на наличие прямой 

взаимосвязи между усилением симпатикотонии и глубиной нарушения липидного и 

углеводного обменов и нарастанием синдрома холестаза. 

4.1.2. Анализ корреляционных взаимосвязей психометрических исследований 

При изучении взаимосвязей показателей качества жизни с психологическими 

параметрами у исследуемых лиц с ХГП, обращает на себя внимание ряд важных моментов.  

Анализируя взаимосвязи уровня депрессии с другими показателями ментального 

здоровья у лиц с ХГП, нужно отметить значимый сильный положительный уровень 

корреляции с уровнем тревожности (rp = 0,71; p<0,01) и значимый умеренный 

положительный уровень корреляции с уровнем астении (rp = 0,50; p<0,01). Причем если 

корреляция между уровнями депрессии и тревожности при различных патологиях печени 

различается незначительно, то с уровнем астении только в группе лиц инфицированных 

HBV наблюдалась значимая сильная положительная связь, в то время как в группе 

СБПАМД уровень корреляции был незначим. Это может указывать на комплексные 

изменения уровней тревожности, депрессии и астении, а также на негативное влияние 

вируса HBV на состояние ментального здоровья обследуемых. 

При корреляционном анализе показателей уровня депрессии, тревожности и астении 

с параметрами, отражающими качество жизни (опросник SF-36) лиц с ХГП нужно отметить 

умеренную отрицательную связь между уровнем депрессии и интегральным показателем 

ментального здоровья (rp = -0,41, p<0,01; rs = -0,34, p<0,01) и рядом субшкал SF-36, 

характеризующих данный компонент: «Жизнеспособность» (VT) – rp = -0,35 (p<0,01); rs = -

0,37 (p<0,01), «Социальное функционирование» (SF) – rp = -0,43 (p<0,01); rs = -0,45 (p<0,001) 

и «Психологическое здоровье» (MH-2) – rp = -0,44 (p<0,01); rs = -0,44 (p<0,001). Также 

прослеживается умеренная отрицательная связь между уровнем депрессии и интегральным 

показателем физического здоровья (rs = -0,30, p<0,05) и рядом субшкал SF-36, 

характеризующих физический компонент КЖ: «Физическое функционирование» PF – rp = -

0,36 (p<0,01); rs = -0,35 (p<0,01), «Ролевое физическое функционирование» (RF-P) – rs = -

0,30 (p<0,01), «Общее здоровье» (GH) – rs = -0,32 (p<0,05). 

Таким же образом значимая отрицательная связь наблюдалась между уровнем 

тревожности и интегральным показателем ментального здоровья (rp = -0,41, p<0,01; rs = -
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0,40, p<0,01) и рядом субшкал SF-36, характеризующих данный компонент: VT (rp = -0,35, 

p<0,01; rs = -0,37, p<0,01), SF (rp = -0,40, p<0,01; rs = -0,43, p<0,001) и MH-2 (rp = -0,47, p<0,01; 

rs = -0,48, p<0,001). Также прослеживалась значимая отрицательная связь между уровнем 

тревожности и интегральным показателем физического здоровья (rp = -0,24, p<0,05) и 

субшкалами RF-P (rs = -0,20, p<0,05), PF (rp = -0,33, p<0,01; rs = -0,35, p<0,01) и BP (rp = -

0,41, p<0,01; rs = -0,37, p<0,01). 

Точно также выявлена умеренная отрицательная связь между уровнем астении и 

интегральным показателем MH – rp = -0,45 (p<0,01); rs = -0,44 (p<0,001) и рядом субшкал 

данного показателя: VT (rp = -0,58, p<0,01; rs = -0,58,p<0,001), RF-E (rp = -0,36, p<0,01; rs = -

0,36, p<0,01) и MH-2 (rp = -0,40, p<0,01; rs = -0,35, p<0,01). Что касается связи уровня астении 

с интегральным показателем PH, то наблюдалась значимая слабая отрицательная связь (rp = 

- 0,28; p<0,01), однако по некоторым субшкалам данного параметра была выявлена 

умеренная отрицательная связь: PF – rp = -0,49 (p<0,01); rs = -0,43 (p<0,001), GH– rp = -0,41 

(p<0,01); rs = -0,43 (p<0,001). 

Следовательно, данные корреляционного анализа указывают на комплексный 

характер проблем снижения качества жизни, нарушения эмоционального и астенического 

спектров у лиц с ХГП, а также на тесную связь между компонентами качества жизни и 

повышением риска депрессивных, тревожных и астенических расстройств в данной группе.  

Рассматривая связи параметров качества жизни с рутинными лабораторными 

показателями, нельзя не отметить значимую корреляцию шкал и субшкал опросника SF-36 

с уровнем глюкозы сыворотки крови. Наблюдалась слабая положительная связь между 

уровнем глюкозы с интегральным показателем MH (rp = 0,21; p<0,05), слабая отрицательная 

связь с интегральным показателем PH (rp = -0,26; p<0,01) и с субшкалой «общее здоровье» 

GH (rp = -0,21; p<0,05) и умеренная отрицательная связь с субшкалой «физическое 

функционирование» PF (rp = - 0,34; p<0,01). Причем в наибольшей степени значимая 

умеренная отрицательная связь показателей физического компонента здоровья (PH, PF, GH) 

с уровнем глюкозы наблюдалась в группе лиц с СБПАМД, у которых чаще встречается 

повышение глюкозы сыворотки крови. Также нужно отметить значимую слабую 

отрицательную связь субшкалы «общего здоровья» – GH (опросника SF-36) с некоторыми 

показателями липидного обмена, такими, как общий холестерин (rp = - 0,21; p<0,05), LDL 

(rp = - 0,23; p<0,05), индексом холестерина non-HDL (rp = - 0,25 p<0,01) и индексом 

атерогенности (rp = - 0,24; p<0,05). Это может свидетельствовать о негативном влиянии 

повышенного уровня показателей углеводного и липидного профилей на физическую 

составляющую качества жизни лиц с ХГП.  
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Анализируя уровни корреляции показателей астении с рутинными лабораторными 

показателями, нужно отметить значимую умеренную отрицательную связь уровня 

альбумина сыворотки крови с суммарным уровнем астении (MFI-20) rp = - 0,33; p<0,01 и ее 

субшкал «общая астения» (rp = - 0,33; p<0,01) и «физическая астения» (rp = - 0,41; p<0,01). 

Эти данные подтверждают роль нарушения метаболизма белка, сопровождающегося 

снижением альбумина в формировании астенического синдрома при хронических 

гепатопатиях. 

Кроме того прослеживается значимая умеренная отрицательная связь показателей 

астении с уровнем мочевины: суммарный показатель астении (MFI-20) rp = - 0,34; p<0,05 и 

ее субшкалы «общая астения» и «физическая астения» (rp = - 0,364; p<0,05 и rp = - 0,361; 

p<0,05, соответственно). Что указывает на негативное воздействие нарушения синтеза 

мочевины на уровень астении при хронических гепатопатиях. 

Также у лиц с ХГП прослеживаются корреляционные взаимсвязи показателей 

ментального интегрального показателя КЖ (опросника SF-36) и некоторых субшкал 

характеризуюших данный компонент с уровнем нейромедиаторных аминокислот. 

Наблюдалась, в частности, значимая умеренная положительная связь интегрального 

показателя МН и субшкалы «ролевого эмоционального функционирования» (RF-E) с 

уровнем возбуждающей нейромедиаторной аминокислоты триптофана: rp = 0,30 (p<0,05) и 

rp = 0,38 (p<0,01) соответственно, а также значимая умеренная отрицательная связь 

субшкалы «социального функционирования» (SF) с уровнем тормозного нейромедиатора 

глицина: rp = - 0,33 (p<0,05).  

Полученные данные подтверждают, что концентрации тормозных и возбуждающих 

нейромедиаторных аминокислот оказывают разнонаправленное воздействие на ментальное 

здоровье людей с хронической патологией печени, в связи с чем практическим врачам 

необходимо проявлять осторожность и индивидуальный подход при назначении 

препаратов и пищевых добавок, содержащих нейромедиаторные аминокислоты пациентам 

с ХГП, особенно при наличии у них метаболических нарушений. 

4.1.3. Анализ корреляционных взаимосвязей уровня свободных аминокислот с 

рутинными биохимическими показателями 

Т о р м о з н ы е  н е й р о м е д и а т о р н ы е  а м и н о к и с л о т ы  у  л и ц  

х р о н и ч е с к и м и  г е п а т о п а т и я м и  

Проведенный корреляционный анализ выявил ряд значимых взаимосвязей между 

тормозными нейромедиаторными аминокислотами и рутинными биохимическими 

параметрами, изученными у исследуемых лиц с ХГП.  
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Установлена значимая умеренная положительная связь уровня глицина с уровнями 

альбумина (rp = 0,40; p<0,01), общего холестерина (rp = 0,30; p<0,05), LDL (rp = 0,33; p<0,05), 

холестерина non-HDL (rp = 0,35; p<0,05), индексом атерогенности (rp = 0,39; p<0,01) и 

уровнем глюкозы (rs = 0,43; p<0,05). Анализ данных взаимосвязей показывает, что глицин 

оказывает позитивное влияние на состояние белкового обмена, однако высокое содержание 

глицина может проявлять негативное влияние на состояние углеводного и липидного 

обменов, что, соответственно, диктует необходимость проявлять осторожность при 

назначении пищевых добавок с глицином лицам с ХГП, особенно при наличии у них 

метаболических нарушений. 

А уровень таурина демонстрирует значимую умеренную отрицательную связь с 

уровнем билирубина (rp = -0,33, p<0,05 – для общего и rp = -0,36; p<0,05 – для свободного), 

а также значимую умеренную положительную связь с индикаторами липидного обмена: с 

общим холестерином (rp = 0,48; p<0,01), LDL (rp = 0,35; p<0,05), холестерином non-HDL (rp 

= 0,47; p<0,01), индексом атерогенности (rp = 0,41; p<0,01) и уровнем глюкозы (rs = 0,47; 

p<0,05). Учитывая данные корреляционные взаимосвязи, а также то, что наиболее высокие 

показатели уровня таурина наблюдались в группе СБПАМД можно предположить, что 

повышенные и верхне-нормальные значения уровня таурина свидетельствуют о нарушении 

липидного и углеводного обменов.  

Уровень ГАМК показал значимую умеренную положительную связь с уровнем 

общего белка (rp = 0,31; p<0,05) и значимую умеренную отрицательную связь с уровнем 

глюкозы (rs = - 0,35; p<0,05). Таким образом, у лиц с хронической патологией печени 

содержание ГАМК связано с состоянием белкового обмена, повышение уровня ГАМК 

может сопровождать понижение уровня глюкозы, следовательно, необходимо проявлять 

индивидуальный подход при назначении препаратов содержащих ГАМК. 

В о з б у ж д а ю щ и е  н е й р о м е д и а т о р н ы е  а м и н о к и с л о т ы  у  л и ц  

х р о н и ч е с к и м и  г е п а т о п а т и я м и  

Анализ корреляционных взаимосвязей выявил у лиц с ХГП некоторые значимые 

взаимосвязи между возбуждающими нейромедиаторными аминокислотами и другими 

изученными параметрами.  

В частности уровень аспартата демонстрирует умеренную положительную связь с 

уровнем альбумина (rp = 0,34, p<0,05; rs = 0,43, p<0,05), а содержание глутамата влияет на 

уровень общего белка (rp = 0,31, p<0,05).  

Кроме того, у исследуемых с ХГП отмечается значимая умеренная положительная 

связь уровня глутамата с индикаторами липидного обмена: с общим холестерином (rp = 
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0,53; p<0,01), LDL (rp = 0,38; p<0,01), холестерином non-HDL (rp = 0,53; p<0,01) и индексом 

атерогенности (rp = 0,47; p<0,01). Уровень триптофана демонстрирует значимую умеренную 

отрицательную связь с некоторыми индикаторами липидного обмена: с HDL (rs = - 0,42; 

p<0,01). Данные корреляции подтверждают что изменение уровней аспартата, глутамата и 

триптофана могут быть индикаторами нарушения белкового и липидного обменов у лиц с 

ХГП. 

О р н и т и н ,  м о ч е в и н а  и  а м м и а к  у  л и ц  х р о н и ч е с к и м и  

г е п а т о п а т и я м и  

Анализ корреляционных взаимосвязей выявил некоторые значимые взаимосвязи у 

исследуемых лиц с ХГП между уровнем орнитина и другими изученными параметрами.  

К примеру, наблюдалась значимая умеренная положительная связь уровня орнитина 

с индикаторами цитолиза (АСАТ): (rp = 0,34; p<0,05), умеренная отрицательная связь с 

маркерами холестаза: с общим (rp = -0,47, p<0,01; rs = -0,48, p<0,05), связанным (rp = -0,42, 

p<0,01; rs = -0,41, p<0,05) и свободным биллирубином (rp = -0,40, p<0,01; rs = -0,45, p<0,05), 

а также – умеренная положительная связь с индикаторами липидного и углеводного 

обменов: с общим холестерином (rp = 0,37, p<0,01), холестерином non-HDL (rp = 0,39, 

p<0,01), индексом атерогенности (rp = 0,36; p<0,05) и глюкозой (rs = 0,40; p<0,05). 

Данные корреляции подтверждают, что изменение уровня орнитина может быть 

индикатором цитолиза, холестаза, нарушения липидного и углеводного обменов у лиц с 

ХГП. 

При корреляционном анализе уровня мочевины и аммиака в сыворотке крови в 

группе с хроническими гепатопатиям выявлен ряд взаимосвязей с маркерами цитолиза. 

Нужно отметить значимую умеренную отрицательная связь как с АЛАТ (rp = - 0,37; p<0,01), 

так и АСАТ (rp = - 0,44, p<0,01; rs = - 0,47, p<0,05). В тоже время уровень аммиака 

продемонстрировал значимую умеренную положительную связь с уровнями некоторых 

маркеров синдрома холестаза: с общим билирубином (rp = 0,60, p<0,01; rs = 0,57, p<0,01), 

связаным (rp = 0,41; p<0,01) и свободным билирубином (rp = 0,57, p<0,01; rs = 0,50, p<0,05). 

Это указывает на взаимосвязь снижения уровня мочевины и повышения уровня аммиака с 

усилением цитолиза и холестаза у лиц с ХГП.  
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4.2. Психофизиологические особенности состояния здоровья лиц с 

хронической HBV инфекцией и стеатозной болезнью печени 

ассоциированной с метаболическими дисфункциями 

4.2.1.Особенности взаимосвязей изученных факторов у исследуемых лиц с 

хронической HBV инфекцией  

У лиц с хронической HBV инфекцией наблюдались значимые корреляционные связи 

между массой тела и некоторыми физиологическими показателями: высокая 

положительная связь между с ИМТ (rp= 0,79, p<0,01; rs = 0,71, p<0,001), умеренная 

положительная связь с показателями артериального давления – АДС (rp= 0,44, p<0,01; rs = 

0,40, p<0,05) и АДД (rp= 0,35, p<0,01; rs = 0,40, p<0,05). Также умеренная положительная 

связь наблюдалась между ИМТ с АДС (rp= 0,43, p<0,01; rs = 0,46, p<0,01) и с АДД (rs = 0,39, 

p<0,05), что указывает на роль повышения ИМТ и ожирения в формировании 

гипертонической болезни у лиц с хронической инфекцией HBV. 

У лиц с хронической HBV инфекцией наблюдался ряд значимых взаимосвязей 

между физиологическими индексами с показателями качества жизни и астении. Так 

определялась слабая положительная связь массы тела с интегральным показателем 

ментального здоровья (rp= 0,28, p<0,05) и с субшкалой МН2 (rp= 0,26, p<0,05), а также 

умеренная положительная связь с показателем субшкалы VT (rp= 0,38, p<0,01; rs = 0,34, 

p<0,05). У ИМТ определялась слабая отрицательная связь с интегральным показателем 

физического здоровья (rp= -0,28, p<0,05) и с субшкалой RF-P (rp= -0,26, p<0,05), а также 

умеренная отрицательная связь показателем субшкалы GH (rp= -0,34, p<0,01 и слабая 

положительная связь со шкалой «общей астении» опросника астении MFI-20 (rp= 0,29, 

p<0,05). Что может быть объяснено ограничением физического функционирования и 

быстро наступающей усталостью у лиц с высоким ИМТ. 

Между показателями гемодинамики также наблюдались некоторые значимые 

взаимосвязи с показателями качества жизни и астении. Определялась слабая отрицательная 

связь показателей артериального давления и частоты пульса с субшкалой RF-E (опросник 

SF-36): для АДС индекс корреляции составил – rp = -0,27 (p<0,05), для АДД – rp = -0,30 

(p<0,05), а для ЧПс – rp = -0,28 (p<0,05). Также была выявлена умеренная отрицательная 

связь индексов субшкалы GH (опросник SF-36) с показателями артериального давления: 

для АДС индекс корреляции составил – rp = -0,34 (p<0,01), а для АДД – rp = -0,38 (p<0,01), 

и слабая отрицательная связь с ЧПс – rp = -0,27 (p<0,05). Кроме этого, омечена умеренная 

положительная связь между частотой пульса и показателем шкалы «физической 

астении» опросника астении MFI-20 (rp= 0,32, p<0,05), а у диастолического давления – 
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слабая отрицательная связь с показателем шкалы «сниженная мотивация» того же 

опросника (rp= -0,27, p<0,05). Таким образом, стойкое увеличение артериального давления 

и частоты пульса у лиц с хронической HBV инфекцией оказывают негативное влияние на 

ментальные и физические компоненты качества жизни и способствуют формированию 

астенических расстройств. 

Показатели ВИК продемонстрировали слабую отрицательную связь с показателем 

субшкалы VT, опросника SF-36 (rp = -0,29; p<0,05), а также слабую положительную связь 

со значеними субшкалы «сниженная мотивация» опросника астении MFI-20 (rp = 0,27; 

p<0,05) и умеренную положительную связь с субшкалой «сниженная активность» (rp= 0,41, 

p<0,01; rs = 0,47; p<0,01). Что указывает на усугубление нарушений астенического спектра 

при снижении ваготонии и усилении симпатикотонии. 

Выявлен ряд взаимосвязей между физиологическими показателями лиц с 

хронической HBV инфекцией с данными рутинных биохимических исследований и 

составом аминокислот. Так, был определен значимый уровень корреляции индикатора 

цитолиза (АЛАТ) с показателями артериального давления и частоты пульса: умеренная 

положительная связь с АДС (rp = 0,37, p<0,01) и АДД (rp = 0,32, p<0,05) а также слабая 

положительная связь с ЧПс (rp = 0,25, p<0,05). Кроме этого у показателей артериального 

давления наблюдалась умеренная положительная связь с индикатором холестаза (ГГТП): rp 

= 0,41 (p<0,01) – для АДС и rp = 0,31 (p<0,05) – для АДД. У показателя систолического 

давления была выявлена слабая положительная связь с уровнем глюкозы (rp = 0,27, 

p<0,05), а также с уровнем общего холестерина (rp = 0,27, p<0,05) и умеренная 

положительная связь с уровнями LDL (rp = 0,37, p<0,01), триглицеридов (rp = 0,42, 

p<0,01), холестерина non-HDL (rp = 0,40, p<0,01) и индексом атерогенности (rp = 0,47, 

p<0,01), а также умеренная отрицательная связь с уровнем HDL (rp = -0,53, p<0,01). Кроме 

того, у представителей данной группы отмечалась отрицательная корреляция между 

показателем ВИК с уровнем ГГТП (rp = -0,27, p<0,05) и с содержанием аммиака (rp = -0,47, 

p<0,05). Рассмотренные корреляции указывают на тесную взаимосвязь между 

повышением артериального давления у лиц с хронической HBV инфекцией и усилением 

синдромов цитолиза, холестаза и нарушения липидного и углеводного обменов, а также 

на тот факт, что при усилении влияния парасимпатической вегетативной нервной 

системы усиливается холестаз и повышается содержание аммиака в сыворотке крови. 

Наблюдалась значимая умеренная отрицательная связь уровня глицина с ВИК (rp = -

0,41, p<0,05) и частотой пульса (rp = -0,58, p<0,01); а также сильная положительная связь 

между содержанием ГАМК с массой тела (rp = 0,71, p<0,01; rs = 0,80; p<0,01) и умеренная 
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положительная связь с ИМТ (rp = 0,62, p<0,01; rs = 0,70; p<0,05); была выявлена значимая 

сильная отрицательная связь между содержанием орнитина в сыворотке крови и 

показателями ВИК (rp = -0,73; p<0,01). Таким образом, повышение уровня глицина и 

орнитина наблюдалось с усилением ваготонии, а их снижение – при симпатикотонии, что 

может указывать и на повышенную интенсивность орнитинового цикла у лиц с 

доминированием тонуса парасимпатического отдела вегетативной нервной системы. 

Отмечено повышение содержания ГАМК при увеличении показателей массы тела у лиц с 

хронической HBV инфекцией, что может быть связано с подавлением окислительного 

стресса и стресса эндоплазматического ретикулума и что, в свою очередь, может косвенно 

указывать на улучшение метаболических процессов, улучшение состояния липидного 

обмена и снижение инсулинорезистентности. 

При изучении взаимосвязей эмоционального, астенического компонентов и 

опосредованного здоровьем качества жизни у лиц с хронической HBV инфекцией была 

отмечена значимая умеренная отрицательная связь интегрального индекса физического 

здоровья опросника SF-36 с показателем шкалы общей астении опросника MFI-20 (rp= - 

0,53, p<0,01; rs = - 0,39; p<0,05). У интегрального индекса ментального здоровья опросника 

SF-36 определялась умеренная отрицательная связь с показателями депрессии (SDS): rp= - 

0,57, p<0,01; rs = -0,56, p<0,001, тревожности (SAS): rp= - 0,48, p<0,01; rs = - 0,52, p<0,01 и 

астении (MFI-20): rp= - 0,51, p<0,01; rs = -0,53, p<0,01; а также с некоторыми шкалами 

опросника MFI-20: шкалой «сниженнной активности» (rp= - 0,52, p<0,01; rs = -0,51, p<0,01), 

шкалой «сниженной мотивации» (rp= - 0,51, p<0,01; rs = -0,45, p<0,01) и шкалой «физической 

астении» (rp= - 0,43, p<0,01; rs = -0,40, p<0,05). Данные корреляции указывают на линейную 

связь между низким уровнем физического здоровья и высоким уровнем астенических 

расстройств, а также между снижением ментального компонента качества жизни и 

повышением риска депрессивных, тревожных и астенических расстройств у лиц с 

хронической HBV инфекцией. 

Что касается корреляционных взаимоотношений депрессии и астении с рутинными 

биохимическими параметрами, нужно отметить умеренную положительную связь 

показателей депрессивных (SDS) расстройств с уровнями индикаторов синдрома холестаза: 

общего билирубина (rs = 0,34, p<0,05) и его свободной фракции (rp= 0,31, p<0,05), что 

демонстрирует негативное влияние повышенного уровня биллирубина на эмоциональную 

сферу лиц с хронической HBV инфекцией; а также умеренную отрицательную связь уровня 

альбумина с показателями субшкал опросника MFI-20 «общая астения» (rp= - 0,39, p<0,01; 

rs = -0,41, p<0,05) и «физическая астения» (rp= - 0,32; p<0,05), что указывает на возрастание 
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проявлений астении при нарушении белкового обмена (белково-синтетической функции 

печени) и снижении уровня сывороточного альбумина. 

Рассматривая взаимосвязи показателей качества жизни с составом 

нейромедиаторных аминокислот, нужно отметить, что интегральный показатель 

ментального здоровья КЖ проявил умеренную отрицательную связь с уровнями глицина (rp 

= -0,59, p<0,01), таурина (rp = -0,48, p<0,05) и триптофана (rp = -0,46, p<0,05); субшкала 

качества жизни SF – с уровнем глицина (rp= - 0,62, p<0,01; rs = -0,67, p<0,05), аспартата (rp= 

- 0,53, p<0,01; rs = -0,59, p<0,05) и триптофана (rp= - 0,47, p<0,05), а субшкала RF-E – с 

уровнями глицина (rp= - 0,48, p<0,05), аспартата (rp= - 0,42, p<0,05) и таурина (rp= - 0,51, 

p<0,05). Интегральный показатель физического здоровья КЖ продемонстрировал 

умеренную отрицательную связь с уровнем ГАМК (rp = -0,45, p<0,01) и умеренную 

положительную связь с уровнем триптофана (rp= 0,46, p<0,05); субшкала качества жизни 

GH показала умеренную отрицательную связь с уровнем аспартата (rp= - 0,42, p<0,05), 

субшкала RF-Р – умеренную положительную связь с уровнем глутаминовой кислоты (rp= 

0,43, p<0,05), а субшкала ВР – умеренную положительную связь с уровнем триптофана (rp= 

0,42, p<0,05). Данные корреляции могут свидетельствовать об участии тормозных 

нейромедиаторов (глицина и таурина) и возбуждающих нейромедиаторов (триптофана и 

аспартата) в формировании как социального поведения, так и эмоционального фона, 

высокие уровни глицина и таурина могут снижать как уровень общительности и 

социального взаимодействия, так и силу эмоциональных реакций, и в целом снижать 

ментальное здоровье у лиц с хронической HBV инфекцией; ГАМК и возбуждающие 

нейромедиаторы (аспартат, глутамат и триптофан) у данных лиц большее влияние 

оказывают на физические компоненты качества жизни.  

Кроме того у лиц с хронической HBV инфекцией была выявлена значимая 

умеренная отрицательная связь уровня орнитина с показателями депрессии (rp = - 0,46; 

p<0,05), тревожности (rp = - 0,51; p<0,05) и астении (rp = - 0,48; p<0,05) и с субшкалами 

опросника MFI-20: «снижение общей активности» (rp = - 0,51; p<0,05), «снижение 

мотивации» (rp = - 0,47; p<0,05) и «снижение физической активности» (rp = - 0,48; p<0,05). 

Данные корреляции позволяют предположить, что снижение уровня орнитина, которое 

может повлечь за собой снижение уровня мочевины и повышение уровня аммиака может 

быть связано с ухудшением детоксикационной функции печени у лиц с хронической HBV 

инфекцией, что может сопровождаться ухудшением психического состояния (усилением 

проявлений тревожности, депрессии и астении) и снижением ментальной составляющей 

качества жизни.  
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4.2.2. Особенности взаимосвязей изученных факторов у исследуемых лиц со 

стеатозной болезнью печени ассоциированной с метаболическими дисфункциями 

У лиц со стеатозной болезнью печени ассоциированной с метаболическими 

дисфункциями (СБПАМД) определяется значимая умеренная положительная связь между 

массой тела c параметрами диастолического артериального давления (rs = 0,36; p<0,01), а 

также между ИМТ c параметрами систолического артериального давления (rp= 0,32, p<0,05; 

rs = 0,38; p<0,01). Полученные данные могут указывать на взаимосвязь между повышеным 

ИМТ и ожирением и формировании гипертонической болезни. 

У лиц с СБПАМД также наблюдался ряд значимых взаимосвязей между 

физиологическими показателями и некоторыми результатами, полученными при 

исследовании качества жизни, тревожности, депрессии и астении. Так обращала на себя 

внимание значимая умеренная положительная корреляция массы тела с субшкалой качества 

жизни SF (rp= 0,37, p<0,01; rs = 0,49; p<0,01); а также значимая умеренная отрицательная 

связь массы тела этих лиц с показателями депрессии (rp= -0,39, p<0,01; rs = -0,34; p<0,05) и 

тревожности (rp= -0,39, p<0,01; rs = -0,48; p<0,05). Кроме того, отмечалась значимая 

умеренная положительная связь ИМТ со шкалой «физической астении» (rp= 0,41, p<0,01; rs 

= 0,38; p<0,01) и умеренная отрицательная связь со шкалой «психической астении» 

опросника MFI-20 (rp= -0,32, p<0,05; rs = -0,34; p<0,05). Данные корреляции указывают на 

наличие взаимосвязей между повышением физической астенизации с параллельным 

снижением риска развития ментальных нарушений, в том числе тревоги, депрессии и 

психической астении и повышением массы тела и ИМТ у лиц со стеатозной болезнью 

печени ассоциированной с метаболическими дисфункциями. 

При изучении взаимосвязей вегетативного индекса Кердо (ВИК ) у лиц с СБПАМД 

определялась значимая отрицательная корреляция с показателем субшкалы VT (rp = -0,29; 

p<0,05) и для интегрального индекса PH качества жизни (rs = -0,28; p<0,05) что указывает 

на снижение жизнестойкости и физического компонента качества жизни при усилении 

симпатикотонии в группе СБПАМД. Кроме того у ВИК наблюдалась значимая умеренная 

отрицательная связь с уровнем депрессии (rp = -0,33 p<0,05), что указывает на наличие 

взаимосвязи между повышением уровня депрессии и усилением ваготонии у лиц с 

СБПАМД.  

Вместе с тем у исследуемых с СБПАМД был выявлен ряд взаимосвязей между 

физиологическими показателями и данными рутинных биохимических исследований. Так 

АСАТ (один из показателей цитолиза) продемонстрировал значимую умеренную 

положительную связь с ИМТ (rp= 0,36, p<0,01; rs = 0,33; p<0,05). Помимо этого был отмечен 
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значимый уровень корреляции антропометрических, гемодинамических параметров и ВИК 

с показателями холестаза: умеренная положительная связь была выявлена у ГГТП с массой 

тела (rp= 0,52, p<0,01), ИМТ (rp= 0,50, p<0,01; rs = 0,41, p<0,05), АДД (rp= 0,30, p<0,01), ЧПс 

(rp= 0,51, p<0,01; rs = 0,58, p<0,01) и ВИК (rs = 0,41, p<0,05); а у ЩФ наблюдалась умеренная 

положительная связь с ЧПс (rp= 0,46, p<0,01; rs = 0,47, p<0,05) и ВИК (rp= 0,35, p<0,01; rs = 

0,46, p<0,05); а также была выявлена умеренная положительная корреляция у массы тела 

лиц с СБПАМД с содержанием свободного билирубина (rp= 0,38, p<0,01). Таким образом, 

полученные данные указывают на наличие взаимосвязей между повышением 

антропометрических и гемодинамических параметров и усилением симпатикотонии у лиц 

с СБПАМД с развитием синдромов цитолиза и холестаза. 

При рассмотрении взаимосвязей между физиологическими показателями и 

индикаторами углеводного и липидного обменов, была установлена значимая умеренная 

положительная корреляция между содержанием глюкозы в сыворотке крови и ВИК (rp = 

0,31, p<0,05); параметрами общего холестерина с ИМТ (rp = 0,43, p<0,01; rs = 0,48, p<0,05) 

и ВИК (rp = 0,48, p<0,01; rs = 0,47, p<0,05); LDL с ИМТ (rp = 0,33, p<0,05; rs = 0,30, p<0,05); 

триглицеридов с массой тела (rp = 0,48, p<0,01; rs = 0,51, p<0,01), ИМТ (rp = 0,47, p<0,01; rs 

= 0,52, p<0,01), АДС (rp = 0,43, p<0,01; rs = 0,37, p<0,01), АДД (rs = 0,31, p<0,05) и ЧПс (rp = 

0,50, p<0,01; rs = 0,44, p<0,05); холестерина non-HDL с ИМТ (rp = 0,46, p<0,01; rs = 0,49, 

p<0,05) и ВИК (rp = 0,55, p<0,01; rs = 0,52, p<0,01); ремнантного холестерина с ВИК (rp = 

0,46, p<0,01; rs = 0,35, p<0,01); индекса атерогенности с ИМТ (rp = 0,34, p<0,05; rs = 0,32, 

p<0,05) и ВИК (rp = 0,53, p<0,01; rs = 0,44, p<0,05). Рассмотренные взаимосвязи указывают 

на повышение уровней глюкозы и индикаторов нарушения липидного обмена при 

увеличении параметров массы тела, показателей артериального давления, пульса и 

нарастании симпатикотонии у лиц с СБПАМД.  

Рассматривая взаимосвязи между физиологическими параметрами и составом 

аминокислот сыворотки крови, нельзя не отметить в ряде случаев значимые корреляции. 

Так ИМТ проявил умеренную положительную связь с уровнем глутамата (rp = 0,50, p<0,05) 

и высокую отрицательную связь с уровнем триптофана (rs = 0,82; p<0,01); АДД – умеренную 

положительную связь с уровнем глицина (rp = 0,50, p<0,05), а ВИК – умеренную 

отрицательную с уровнем глицина (rp = -0,54, p<0,01). Данные корреляции указывают на 

влияние повышения массы тела на дисбаланс содержания возбуждающих нейромедиаторов 

и снижение уровня глицина при усилении влияния симпатической нервной системы. 

При изучении взаимосвязей эмоционального, астенического компонентов и 

опосредованного здоровьем качества жизни у лиц с СБПАМД нужно отметить умеренную 
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отрицательную связь интегрального индекса физического здоровья опросника SF-36 с 

показателями депрессивных (rp = - 0,37, p<0,01; rs = -0,51, p<0,01), тревожных (rp = - 0,43, 

p<0,01; rs = -0,43, p<0,05) и астенических (rp = - 0,46, p<0,01; rs = -0,48, p<0,05) расстройств. 

Также наблюдалась умеренная положительная связь показателей между депрессивными 

(SSDZ) и тревожными (SSАZ) расстройствами (rp = - 0,69, p<0,01; rs = -0,64, p<0,001). Что 

указывает на усиление тревожных, депрессивных и астенических расстройств при 

ухудшении показателей физического здоровья, а также взаимное потенцирование 

тревожных и депрессивных расстройств у лиц с СБПАМД. 

Кроме того, показатели ментального здоровья в группе СБПАМД 

продемонстрировали ряд взаимосвязей с данными рутинных биохимических исследований. 

Были установлены значимые корреляции индикатора синдрома цитолиза – АЛАТ с 

показателями расстройств эмоциональной сферы: умеренная положительная связь с 

депрессивными (rp = 0,47, p<0,01; rs = 0,42, p<0,05), тревожными расстройствами (rp = 0,40, 

p<0,01; rs = 0,42, p<0,05); а также умеренная отрицательная связь с показателями субшкал 

качества жизни (опросник SF-36): RF-P (rp = -0,54, p<0,01), SF (rp = -0,43, p<0,01; rs = 0,40, 

p<0,05). Что указывает на негативное влияние повышенного уровня АЛАТ на 

эмоциональную сферу, социальное функционирование и ролевое физическое 

функционирование лиц с СБПАМД.  

У ряда показателей физической составляющей качества жизни была выявлена 

умеренная отрицательная связь с уровнем глюкозы сыворотки крови: у субшкалы PF (rp = -

0,47, p<0,01; rs = -0,59, p<0,01), GH (rp = -0,37, p<0,01; rs = -0,44, p<0,05), у интегрального 

показателя физического здоровья (rp = -0,44, p<0,01; rs = -0,41, p<0,05). Вместе с тем у уровня 

глюкозы наблюдались умеренные положительные корреляции с показателем астении (rp = 

0,41, p<0,01) и субшкалами опросника MFI-20: «общая астения» (rp = 0,40, p<0,01), 

«снижение активности» (rp = 0,49, p<0,01) и «физическая астения» (rs = 0,50, p<0,05). 

Данные корреляционные взаимосвязи отражают негативное влияние повышенного уровня 

глюкозы на физический компонент качества жизни и на формирование астенических 

расстройств у лиц с СБПАМД. 

У некоторых показателей ментальной составляющей качества жизни была выявлена 

умеренная отрицательная связь с индикаторами липидного профиля: у субшкалы VT c 

уровнями общего холестерина (rp = -0,37, p<0,01; rs = -0,44, p<0,01), LDL (rp = -0,59, p<0,01; 

rs = -0,58, p<0,01), и индексом холестерина non-HDL (rp = -0,37, p<0,01; rs = -0,50, p<0,05); у 

субшкалы RF(E) с уровнем триглицеридов (rp = -0,35, p<0,01); у интегрального показателя 

ментального здоровья с уровнем LDL (rp = -0,31, p<0,05). Также была выявлена умеренная 
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положительная связь показателей астенических расстройств (MFI-20) с уровнями общего 

холестерина (rp = 0,45, p<0,01; rs = 0,41, p<0,05), LDL (rp = 0,43, p<0,01; rs = 0,41, p<0,05) и 

холестерином „non-HDL” (rp = 0,45, p<0,01; rs = 0,44, p<0,05). Кроме того, была выявлена 

умеренная отрицательная связь показателей астении с уровнем сывороточного альбумина 

(rp = - 0,30, p<0,05; rs = 0,39, p<0,05), что указывает на возрастание проявлений астении и 

снижения ментального компонента качества жизни при прогрессировании метаболических 

нарушений (снижении уровня альбунина, повышении уровня индикаторов липидного 

обмена) у лиц с СБПАМД.  

Были отмечены некоторые корреляционные взаимосвязи показателей качества 

жизни, депрессии, тревожности и астении с составом аминокислот сыворотки крови. 

Уровень глутаминовой кислоты проявлял умеренную положительную связь с уровнем 

«физической астении» (rp = 0,54, p<0,01; rs = 0,63; p<0,05) и умеренную отрицательную связь 

с уровнем интегрального показателя MH качества жизни (rp = -0,48, p<0,05) и с уровнем 

«снижения активности» (MFI-20): rp = -0,48 (p<0,05), что указывает, с одной стороны, на 

подавление ментального компонента качества жизни высоким содержанием глутамата, а с 

другой – на неоднозначное участие возбуждающего нейротрансмиттера глутамата в 

формировании компонентов астении. При низких уровнях глутамата возрастает уровень 

снижения активности, а переизбыток глутамата способствует перевозбуждению нейронов 

и, как следствие, может усиливать физическую астению у лиц с СБПАМД.  

Уровень глицина проявил умеренную отрицательную связь с субшкалой опросника 

SF-36 – RF-E: rp = -0,40 (p<0,05), rs = -0,62, (p<0,05), что указывает на участие тормозного 

нейромедиатора – глицина в формировании эмоционального фона, высокие уровни глицина 

могут снижать амплитуду эмоций у лиц с СБПАМД.  

Была отмечена умеренная положительная связь уровня триптофана с уровнем 

«психической астении» (rp = 0,59; p<0,01), то есть повышение уровня триптофана, с учетом 

его функционирования в качестве возбуждающего нейротрансмиттера, в результате 

длительного стимулирования нейрональных реакций может провоцировать развитие 

психической астении у лиц с СБПАМД.  

Также была выявлена умеренная положительная связь между уровнем орнитина и 

показателями тревожных расстройств (rp = 0,67; p<0,01; rs = 0,68; p<0,05), что указывает на 

возрастание проявлений тревоги при повышении уровня орнитина.  

Следует подчеркнуть, что в ходе проведения корреляционного анализа было 

выявлено значительное и многоплановое участие психофизиологичсеких факторов в 

формировании клинической картины и эволюции различных нозологических форм 
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хронических гепатопатий. Итогом анализа взаимосвязей индикаторов 

психофизиологического состояния здоровья, биохимических и метаболомных показателей 

было создание критериев фенотипов лиц с хронической HBV инфекцией и лиц со 

стеатозной болезнью печени ассоциированной с метаболическими дисфункциями (Таблица 

4.1). В основу фенотипов легли характерные физиологические, психологические 

биохимические и метаболомные изменения специфичные для той или иной хронической 

патологии печени.  

Данные психофизиометаболомные фенотипы могут быть рекомендованы для 

использования врачами общей практики, гастроэтерологами и гепатологами для 

дифференциальной диагностики хронических гепатопатий, а также для формирования 

индивидуального подхода и персонализированной тактики ведения лиц с ХГП. 
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Выводы к 4 главе 

В четвертой главе были рассмотрены корреляционные взаимосвязи психофизиологических 

характеристик лиц с хроническими гепатопатиями с их биохимическими и метаболомными 

показателями, на основе которых было отражено значение психофизиологических 

особенностей состояния здоровья при хронических гепатопатиях. 

1. Изучение корреляционных взаимосвязей психофизиологических характеристик лиц 

с хроническими гепатопатиями с их биохимическими и метаболомными 

показателями, выявило наличие прямых взаимосвязей между: повышением массы 

тела и ухудшением состояния физического компонента здоровья, повышением риска 

развития метаболических нарушений, а также усилением дисбаланса 

нейромедиаторных аминокислот; повышением гемодинамических показателей и 

снижением компонентов качества жизни, формированием астенических 

расстройств, синдромов цитолиза и холестаза, нарушением липидного и углеводного 

обменов; усилением симпатикотонии и нарастанием синдрома холестаза, 

нарушениями липидного и углеводного обменов, усугублением признаков астении; 

усилением ваготонии и повышением риска развития депрессии с подавлением 

социального и эмоционального функционирования; повышением показателей 

углеводного, липидного обменов и подавлением физической составляющей качества 

жизни; формированием астенического синдрома с нарушением синтеза мочевины и 

метаболизмом белка. Кроме того было выявлено, что проблемы снижения качества 

жизни, нарушения эмоционального и астенического спектров были взаимосвязаны и 

носили комплексный характер, а также, что у лиц с хронической патологией печени 

рассчетные индексы холестерина «non-HDL» и атерогенности были более 

информативны, чем рутинные показатели. 

2. Были выявлены специфические корреляции, характерные для лиц с хронической 

HBV инфекцией, в результате чего было установлено, что у лиц с хронической HBV 

инфекцией наблюдались прямые взаимосвязи между: повышением содержания 

глицина, таурина, триптофана, аспартата и снижением показателей ментального 

здоровья; повышением уровня ГАМК, возбуждающих нейромедиаторов и 

снижением показателей физического компонента качества жизни; снижением 

уровня орнитина и повышением уровней депрессии, тревожности, астении; между 

повышением уровня биллирубина и нарушениями эмоциональной сферы; 

усилением симпатикотонии и интенсивностью нарушений астенического спектра; 

усилением ваготонии и повышением уровней глицина, орнитина в сыворотке крови. 
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3. У лиц со стеатозной болезнью печени ассоциированной с метаболическими 

дисфункциями наблюдались прямые взаимосвязи между: повышением показателей 

массы тела и усилением симпатикотонии с ухудшением физического компонента 

качества жизни, формированием физической астенизации, синдромов цитолиза и 

холестаза, с нарушением углеводного и липидного обменов; усиление ваготонии с 

формированием депрессивных нарушений; повышением уровней глутамата, 

триптофана, глицина со снижением компонентов качества жизни и усилением 

астении; повышением уровня орнитина и возрастанием уровня тревожности; 

повышением уровня АЛАТ и подавлением эмоциональной сферы, социального и 

физического функционирования; повышением уровня глюкозы и снижением 

физического компонента качества жизни, усилением астенических расстройств. 

4. На основе выявленных показателей специфическх для каждой нозологии были 

созданы уникальные психофизиометаболомные фенотипы для пациентов с 

хронической HBV инфекцией и со стеатозной болезнью печени ассоциированной с 

метаболическими дисфункциями. 
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ОБЩИЕ ВЫВОДЫ 

1. В ходе исследования было установлено, что состояние здоровья лиц с хроническими 

гепатопатиями, характеризующееся комплексом различных специфических 

клинических и параклинических психофизиологических нарушений по оси «печень-

ЦНС», ухудшает их общее состояние. 

2. У лиц с хроническими гепатопатиями был выявлен ряд изменений физиологических 

показателей, в том числе увеличение массы тела, индекса массы тела, 

систолического и диастолического артериального давления, частоты пульса, 

которые были наиболее выражены у лиц со стеатозной болезнью печени 

ассоциированной с метаболическими дисфункциями, а также преобладание 

ваготонии у лиц с хронической HBV инфекцией (п. 3.1). 

3. В группах лиц с хроническими гепатопатиями было определено снижение всех 

компонентов качества жизни с преобладанием снижения психо-эмоционального 

статуса, которое было наиболее интенсивным у лиц с хронической HBV инфекцией 

(п.3.2.1). 

4. Наиболее распространенными показателями нарушенного психического здоровья 

являются депрессия, тревожность, астеничность, которые выявлялись чаще и были 

наиболее выражены у лиц с хронической HBV инфекцией (п.3.2.2 и 3.2.3). 

5. Последствия влияния хронических гепатопатий сказываются на метаболизме 

протеинов: изучение содержания свободных аминокислот в сыворотке крови у лиц 

с указанной патологией выявило изменение спектра и количественного содержания 

концентрации глутамата и орнитина, а также повышение уровня ГАМК и аспартата 

в сыворотке крови лиц с хроническими гепатопатиями; в свою очередь, для лиц со 

стеатозной болезнью печени ассоциированной с метаболическими дисфункциями 

было характерно увеличение таурина, а для лиц с хронической HBV инфекцией – 

снижение уровней орнитина, глицина и триптофана (п.3.3).  

6. Изменения в спектре и количественном содержании нейромедиаторных 

аминокислот у лиц с хроническими гепатопатиями носили специфический характер, 

сопровождающийся повышением ГАМК и понижением глутамата; вместе с тем 

специфическим маркером является повышение суммы тормозных нейромедиаторов 

над возбуждающими, что объясняет более частое проявление астении, депрессии и 

тревожности у лиц с хроническими гепатопатиями, выявленное в результате 

психометрических исследований. (п.3.3). 
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7. Были выявлены изменения биохимических показателей характерные для лиц со 

стеатозной болезнью печени ассоциированной с метаболическими дисфункциями, 

такие как: повышение уровней общего холестерина, LDL, холестерина non-HDL, 

триглицеридов и индекса атерогенности, сопровождающиеся снижением уровня 

HDL и повышением уровня глюкозы в сыворотке крови (п.3.4).  

8. У лиц с хроническими гепатопатиями был установлен ряд значимых корреляций 

между показателями эмоционального, астенического компонентов и значениями 

качества жизни с антропометрическими, физиологическими, биохимическими и 

метаболомными показателями: положительная корреляция – между уровнем 

астении и значениями психического компонента качества жизни с параметрами 

массы тела и вегетативным индексом Кердо, а отрицательная корреляция – между 

астенией и уровнем альбумина, между уровнями показателей тревоги и депрессии и 

вегетативным индексом Кердо, значениями интегрального показателя физического 

здоровья и субшкалами качества жизни с показателями углеводного и липидного 

обмена, между интегральным показателем ментального здоровья и его субшкалами 

с уровнями аминокислот. (п.4.1). 

9. Нарушение показателей психофизиологического состояния здоровья, выраженные в 

виде повышения уровней тревоги, депрессии, астении, снижения ментального 

компонента качества жизни, спектра и количественного содержания свободных 

аминокислот в сыворотке крови с характерным паттерном фенотипов для 

хронической HBV инфекции и стеатозной болезни печени ассоциированной с 

метаболическими дисфункциями, сопровождающееся снижением качества жизни, 

свидетельствуют о необходимости дополнительной психо-эмоциональной терапии 

лиц с хроническими гепатопатиями с целью предупреждения возможных 

осложнений. (п.4.2).  
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ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ  

▪ Созданный в процессе выполнения данной работы «Опросник для оценки 

практически здоровых лиц для формирования контрольной группы в научных 

исследованиях» может быть использован в качестве инструмента оценки состояния 

здоровья людей, считающих себя практически здоровыми, для отбора и 

формирования контрольных групп в научных исследованиях в области 

гастроэнтерологии, гепатологии и внутренней медицины. 

▪ Применение комплекса психометрических методик для определения качества 

жизни, уровней депрессии, тревоги и астении могут быть использованы 

практическими врачами у лиц с хроническими гепатопатиями. 

▪ Выявление снижения уровня мочевины с одновременным повышением уровня 

аммиака может использоваться в практической деятельности в качестве 

неблагоприятного прогностического признака для лиц с хроническими 

гепатопатиями, указывающего на повышение цитолиза, снижение 

дезинтоксикационной функции печени, нарушение липидного и углеводного 

обменов. 

▪ Измененные уровни аминокислот-нейромедиаторов могут быть дополнительными 

индикаторами нарушения белкового, липидного и углеводного обменов; снижение 

уровня орнитина может служить дополнительным индикатором ухудшения 

дезинтоксикационной функции печени. 

▪ Выявленные специфические аминокислотные паттерны, характеризующиеся 

повышенным уровнем аспартата, глутамата и сниженным уровнем глицина и 

орнитина, могут быть использованы для раннего выявления хронических 

гепатопатий. 

▪ Предложенные в работе психофизиометаболомные фенотипы лиц с хронической 

HBV инфекцией и лиц со стеатозной болезнью печени ассоциированной c 

метаболическими дисфункциями могут быть использованы практическими врачами 

для дифференциальной диагностики хронических гепатопатий, а также для 

формирования индивидуального подхода и персонализированной тактики ведения 

лиц с хроническими гепатопатиями 

▪ При назначении препаратов содержащих аминокислоты пациентам с хроническими 

гепатопатиями практическим врачам рекомендуется осуществлять индивидуальный 

подход с учетом диагноза и уровня аминокислот до начала терапии с последующим 

его контролем после лечения.   
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ПРИЛОЖЕНИЯ 

Приложение 1. Рисунки к первой главе 

 

 

 

Рисунок П1.1. Метаболические пути биосинтеза таурина в печени, почках и мозге 

млекопитающих [84] 

Примечание. Метаболические пути биосинтеза таурина серосодержащих аминокислот в 

печени, почках и головном мозге млекопитающих: Путь CSAD представлен 

более толстой стрелкой и является основным путем биосинтеза таурина в 

ЦНС, печени, почках. Цистеатический путь показан тонкими стрелками и 

представляет собой альтернативный путь синтеза таурина на уровне ЦНС. 

Цистеаминовый путь представлен пунктирной линией и не активен в ЦНС. 
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Рисунок П1.2. Основные пищевые источники и пути метаболизма глицина [86] 

Примечание:  

AAO – оксидаза D-аминокислот;    CHDH – холиндегидрогеназа;  

ДГФ – дигидрофолат;    ДГФР – дигидрофолатредуктаза; 

ДМГДГ – диметилглициндегидрогеназа;   GNMT – глицин-N-метилтрансфераза; 

PHGDH – фосфоглицератдегидрогеназа; PSAT – фосфоринаминотрансфераза; 

PSPH – фосфосеринфосфатаза;   SAM – S-аденозилметионин;  

SAH – S-аденозилгомоцистеин;   SDH – саркозиндегидрогеназа;  

SHMT – серингидроксиметилтрансфераза; ТГФ – тетрагидрофолат;  

CH2-THF – N5,N10-метилентетрагидрофолат;  

BHMT – бетаин-гомоцистеин s-метилтрансфераза. 

Ферменты, имеющие значительную количественно важную физиологическую роль, 

показаны серым цветом.  

Синим цветом отмечены изменения, связанные с ожирением, в экспрессии или активности 

ключевых ферментов, определяющих доступность глицина. 
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Рисунок П1.3. Биосинтез и катаболизм ГАМК [88] 

Примечание. α-КГ – альфа-кетоглутарат; ПАДГГ – полуальдегиддегидрогеназа; ТКК – 

(цикл) трикарбоновых кислот. 

 

 

 

Рисунок П1.4. Конечные продукты реакции, опосредованной 

орнитинаминотрансферазой, и их функции [93] 

Примечание: ОАТ – орнитинаминотрансфераза; Orn – орнитин, ГАМК – γ-

аминомасляная кислота, Glu – глутамат, Pro – пролин, Arg – аргинин, Cit – 

цитруллин, Put – путресцин, NO – оксид азота 
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Рисунок П1.5. Глутамат как метаболический центр в возбуждающем синапсе [95] 
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Рисунок П1.6. Метаболизм орнитина в печени и кишечнике [279] 

Примечание: А – перипортальные гепатоциты и полный цикл мочевины (красные 

стрелки) для детоксикации NH4+;  

Б – энтероциты и синтез цитруллина и аргинина (фиолетовые стрелки). 

Ферменты цикла мочевины (кружки) и транспортеры (квадраты) (митохондрии: 

красный/синий; цитозоль: темно-синий) и другие (серый).  

Цикл мочевины включает митохондриальные ферменты карбамилфосфатсинтазу 

1 (CPS1) и орнитинкарбамоилтрансферазу (OTC), транспортеры 

внутренней мембраны транспортер орнитина 1 (ORC 1, ORNT1, SLC25A15) 

и транспортер цитрина (CTR).  

Белок-носитель Aralar2, SLC25A13, цитозольные белки аргининосукцинатсинтаза 

(ASS), аргининосукцинатлиаза (ASL), аргиназа1 (ARG1), а также образование 

аллостерического активатора ацетилглутаматсинтазы (NAGS).  

Глутаминолиз включает митохондриальную глутаминазу (GLN) и 

глутаматдегидрогеназу (GDH). Орнитин и глутамат связаны 

митохондриальной орнитинаминотрансферазой (ОАТ). 
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Рисунок П1.7. Цикл мочевины [115] 

Примечание: CPS1 – карбамилфосфатсинтаза 1; ОТС – орнитинкарбамоилтрансфераза; 

ASS1 – аргининсукцинатсинтаза-1; ASL – аргининосукцинатлиаза; ARG1 – 

аргиназа1; NAGS – аллостерический активатор ацетилглутаматсинтазы. 

Рисунок П1.8. Пути метаболизма аммиака [104] 

Примечание: Зеленые прямоугольники обозначают ключевые ферменты, пунктирные 

линии окружают этапы внутри митохондрий, а красные звездочки 

обозначают дефекты пациента. Дополнительные сокращения: DHO – 

дигидрооротат; MUT – метилмалонил-КоА-мутаза; NAG – N-

ацетилглутамат; NAGS – N-ацетилглутаматсинтетаза; OMP – 

оротидинмонофосфат; PCC – пропионил-КоА-карбоксилаза; RR – 

рибонуклеотидредуктаза; TS – тимидилатсинтетаза 
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Рисунок П1.9. Влияние гипераммониемии на органы и ткани [101] 

Примечание:  

ARG1 – аргиназа-1; SL – аргининосукцинатлиаза; ASS1 – 

аргининосукцинатсинтетаза 1; CPS1 – карбамоилфосфатсинтетаза 1;  

NAGS – N-ацетилглутаматсинтетаза; NH3 – аммиак; ОТС – 

орнитинтранскарбамилаза. 
 

 

Рисунок П1.10. Метаболизм липидов [115] 
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Рисунок П1.11. Цикл глюкозы в организме [115] 

 

 

Рисунок П1.12. Уровень глюкозы в крови [115] 
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Приложение 2. Акты о внедрении результатов 
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Приложение 3. Авторские свидетельства, выданные AGEPI 
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Приложение 5. Сертификаты об инновациях 

 

 
  



178 

 

 

 

  



179 

 

 

 

  



180 

 

Приложение 6. Заключение Комитета по этике научных исследований 

Заключение Комитета по этике научных исследований Института физиологии и 

санокреатологии в Кишинёве, Республика Молдова, № 5 от 31.07.2020. 

Все участники добровольно согласились принять участие в исследовании, подписав 

информированное согласие. 
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https://orcid.org/0000-0003-0360-745X
https://scholar.google.com/citations?user=zLQLhpsAAAAJ&hl=ru
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31/08/2007 – 29/05/2009 Rîbniţa, Moldova 

PROFESOARĂ DE BIOLOGIE ÎN ÎNVĂȚĂMÂNTUL SECUNDAR COLEGIUL DE 

ANTREPRENORIAT ŞI DREPT, 

31/03/2000 – 29/01/2007 Rîbniţa, Moldova 

PSIHOLOG-VOLONTAR SOCIETATEA NONGUVERNAMENTALĂ – 

БЛАГОТВОРИТЕЛЬНЫЙ ЕВРЕЙСКИЙ ЦЕНТР «ХЭСЭД РАХЕЛЬ» 

31/12/1998 – 15/08/2005 Rîbniţa, Moldova 

MEDIC MEDICINĂ GENERALĂ ŞCOALA SERALĂ OR. RÎBNIŢA 

20/08/1995 – 09/11/1998 Chișinău, Moldova 

CERCETĂTOR ȘTIINȚIFIC STAGIAR ÎN DOMENIUL BIOMEDICINEI  

USMF “N. TESTEMIŢANU” - LABORATORUL DE GASTROENTEROLOGIE 

01/08/1994 – 10/07/1995 Chișinău, Moldova 

MEDIC-REZIDENT „MEDICINA DE FAMILIE” 

SCM „STÂNTA TREIMEA” 

10/09/1986 – 01/09/1987 Chișinău, Moldova 

REGISTRATOR MEDICAL  

SECTIA AMBULATOR DE TRAUMATOLOGIE ȘI ORTOPEDIE № 5  

 EDUCAȚIE ȘI FORMARE PROFESIONALĂ 

31/10/2019 – ÎN CURS Chisinau, Moldova 

SCOALA DOCTORALĂ ȘTIINȚE BIOLOGICE, PROGRAM DE DOCTORAT :  

165.01 – FIZIOLODIA OMULUI ȘI ANIMALELOR  

Universitate de Stat din Moldova, Scoala Dostorală Ştiinţe Biologice 

Adresă str. Alexei Mateevici, 60, MD-2009, Chisinau, Moldova  Site de internet www.usm.md 

31/08/2004 – 24/06/2009 Chișinău, Moldova 

LICENZIAT „PSIHOPEDAGOGIE”;  

DIPLOMĂ NR. ALII 000013550 Universitate de Stat din Moldova 

Adresă str. Alexei Mateevici, 60, MD-2009, Chisinau, Moldova  Site de internet www.usm.md 

31/08/1987 – 22/06/1994 Chișinău, Moldova 

MEDIC DE PRACTICA GENERALĂ  

DIPLOMA NR. ASM 000001381 USMF „N. Testemiţanu” 

Adresă bl. Şt. cel Mare și Sfânt, 165, MD-2004, Chișinău, Moldova  Site de internet 

www.usmf.md 

01/09/1980 – 25/06/1986 Chișinău, Moldova 

ȘCOALA MEDIE RUSĂ NR. 45 DIN CHIȘINĂU 

01/09/1976 – 25/06/1980 Chișinău, Moldova 

ȘCOALA MEDIE RUSĂ NR. 9 DIN CHIȘINĂU 

 COMPETENȚE LINGVISTICE 

Limbă(i) maternă(e): RUSĂ 

Altă limbă (Alte limbi): 

 COMPREHENSIUNE VORBIT SCRIS 

 
Orala Citit 

Exprimare 

scrisă 
Conversaţie 

 

ROMÂNĂ B2 B2 B1 B1 B1 

ENGLEZĂ B1 B2 A2 A2 A2 

Niveluri: A1 și A2 Utilizator de bază B1 și B2 Utilizator independent C1 și C2 Utilizator experimentat 

 COMPETENȚE DIGITALE 

▪ Utilizarea eficientă a internetului 

▪ Utilizarea eficientă a calculatorului 

▪ Utilizarea eficientă a mijloacelor de comunicare moderne. 

▪ Utilizarea eficientă a instrumentelor de comunicare online 

http://www.usm.md/
http://www.usm.md/
http://www.usmf.md/
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