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У хворого ураження печінки може передувати призначенню антибіотиків для ліку-

вання інфекційного захворювання, виникати під час їх використання або вже після їх 

припинення. Наявне до початку лікування ушкодження печінки обмежує вибір і впливає 

на дозування антимікробних засобів. Виникнення ураження печінки під час прийому ан-

тибіотиків чи після його завершення може бути як наслідком цього прийому, так і не 

залежати від лікування антибактеріальними препаратами. Діагностика подібних уражень 

потребує застосування багатьох клінічних, лабораторних і інструментальних дослід-

жень. Ключовим елементом діагностики є визначення біохімічного варіанту ушко-

дження печінки, що дає змогу спланувати послідовність диференційної діагностики. 

У разі підозри на лікарське ураження печінки слід негайно припинити прийом препара-

тів, які передбачувано викликали його, з’ясувати зв’язок між застосуванням антибіотика 

і виникненням захворювання з урахуванням даних літератури стосовно такої можливос-

ті, сумісності у часі між початком використання ліків і появою ознак ушкодження печін-

ки, оцінити тяжкість ураження, за можливості – призначити доцільні ліки. Ця стаття 

є клінічною лекцією. 
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Вступ 

Ураження печінки у хворих, які 

отримують антибіотики, може мати міс-

це, по-перше, ще до призначення анти-

біотиків, по-друге, виникнути під час 

прийому антибактеріальних засобів чи 

через деякий час після його завершення. 

В першому випадку антибіотики приз-

начаються хворим із вже наявним за-

хворюванням/ураженням печінки, що 

впливає на вибір і/або дозування анти-

мікробних засобів. Якщо ж ураження 

печінки виникає під час прийому анти-

мікробних препаратів чи після його за-

вершення, то таке ураження може бути 

або наслідком цього прийому, або ж не 

залежати від лікування антибактеріаль-

ними препаратами. Підходи до діагнос-

тики, лікування і профілактики уражень 

печінки в описаних випадках будуть різ-

ними [1]. В даній роботі на уявному клі-

нічному прикладі були розглянуті мож-

ливості клінічного і лабораторних мето-

дів дослідження в діагностиці уражень 

печінки внаслідок прийому антибіотиків. 

Клінічний приклад. Пацієнт М., 

65 років, звернувся за медичною допо-

могою зі скаргами на задишку при неве-

ликому фізичному навантаженні, підви-

щення температури тіла до 38,2ºС, ка-

шель зі слизово-гнійним мокротинням, 

слабкість.  

Пацієнт вважав себе хворим про-

тягом доби, погіршення свого стану 

пов’язував з переохолодженням. На мо-

мент обстеження пацієнт протягом 8 ро-

ків страждав на гіпертонічну хворобу, 

більше 3-х років приймав фіксовану 

комбінацію амлодипіну 5 мг і лізино-

прилу 10 мг. 

Об’єктивно був встановлений стан 

середньої тяжкості. Шкіра і видимі сли-

зові оболонки були бліді. В легенях при 

аускультації дихання було везикулярне, 

з подовженим видихом, справа в підло-

патковій області – різко послабленим, 

відзначалися дзвінкі дрібнопухирчасті 

 хрипи. Тони серця були приглушені, 

ритмічні, частота серцевих скорочень 

(ЧСС) 92 на хв., артеріальний тиск (АТ) 

170/100 мм рт. ст. Інші показники – в ме-

жах норми. 

Наступного дня на рентгенограмі 

органів грудної клітки: справа над ку-

полом діафрагми – пониження прозо-

рості легеневої тканини за рахунок ін-

фільтрації, корні ущільнені. Синуси ві-

льні. Гіпертрофія лівого шлуночка. За-

ключення: правобічна нижньодольова 

пневмонія. 

Діагноз: Вогнищева негоспіталь-

на пневмонія в нижній долі правої ле-

гені. Гіпертонічна хвороба, II стадія, 

артеріальна гіпертензія II ступеня. ХСН 

(хронічна серцева недостатність) 0, ри-

зик помірний. 

Хворому було запропоновано лі-

кування в амбулаторних умовах. Приз-

начені амоксицилін/клавуланат всере-

дину по 1,0 г 2 рази на добу, амброксол 

всередину по 0,03 г 3 рази на добу тер-

міном на 3 дні, потім – по 0,03 г 2 рази 

на добу, дози фіксованої комбінації ам-

лодипіну і лізиноприлу підвищені від-

повідно до 10 мг і 20 мг. 

На 7-й день лікування стан хво-

рого погіршився: з’явилися свербіж шкі-

ри, іктеричність склер, змінився колір 

сечі і став нагадувати пиво. Вранці зве-

рнув увагу на зміну калу: білуватого 

кольору, неоформлений, зі слизом. Під 

час огляду шкіра у хворого суха, з жо-

втяничним відтінком, на животі і пле-

чах – сліди розчосів. Склери іктеричні. 

Температура тіла 37,2ºС. Аускультатив-

но: дихання везикулярне, справа по-

заду нижче лопатки – поодинокі не-

дзвінкі дрібнопухирцеві хрипи. Діяль-

ність серця ритмічна, ЧСС 80 ударів на 

хв., АТ 150/90 мм рт. ст. Інші відхи-

лення відсутні. 

При обстеженні хворого вирі-

шувалась низка діагностичних питань, 

першим з яких було таке: чи мають 
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місце у хворого ознаки ураження пе-

чінки? 

Розрізняють клінічні, лаборато-

рні і морфологічні ознаки ушкодження 

печінки. Останні виявляють за допомо-

гою інструментальних методів (ультра-

звукового дослідження, магнітно-резо-

нансної томографії та ін.) і, коли мож-

ливо, гістологічного дослідження біоп-

татів печінки. На першому етапі діагно-

стики найбільше значення мають кліні-

чні і лабораторні ознаки. 

Характерними, але не специфіч-

ними для ураження печінки симптома-

ми є жовтяниця і збільшення розмірів 

печінки при пальпації. Ще менш специ-

фічні інші клінічні ознаки, які часто зу-

стрічаються при захворюваннях і ура-

женнях печінки: слабкість, підвищена 

втомлюваність, зниження працездатнос-

ті, свербіж шкіри, зниження або відсут-

ність апетиту, нудота, блювання, та 

інші. 

В більшості випадків захворюван-

ня печінки розпочинається безсимптом-

но або зі скудною симптоматикою, в си-

лу чого діагноз встановлюють із запіз-

ненням. Деякі хвороби печінки (автоі-

мунний гепатит, вірусний гепатит) асо-

ціюються з тими чи іншими неспецифіч-

ними симптомами. Наприклад, 75 % 

хворих на автоімунний гепатит пред’яв-

ляють скарги (одну чи більше) на втом-

люваність, нудоту і анорексію [2]. 

Наявність подібних неспецифіч-

них ознак може бути підставою для ру-

тинного призначення «печінкових проб» – 

при повному усвідомленні того, що ці 

симптоми викликаються і багатьма ін-

шими причинами. 

Повернемося до клінічного прик-

ладу. На 7-й день лікування у хворого 

з’явилися скарги і симптоми, які мо-

жуть вказувати на ураження печінки: 

свербіж шкіри, іктеричність склер, сеча 

«кольору пива», наступного дня – кал 

білуватого кольору, шкіра з жовтянич- 

 ним відтінком, в області животу і пле-

чей – сліди розчосів. Але подібні клініч-

ні ознаки можуть спостерігатися при 

багатьох захворюваннях панкреато-бі-

ліарної зони, гемолізі та ін. Для уточ-

нення діагнозу необхідні результати 

лабораторних і інструментальних дос-

ліджень. 

Наступне питання для вирішення – 

це які лабораторні тести використо-

вують для виявлення уражень печінки? 

Функціональні проби печінки 

(синонім: «печінкові проби») включа-

ють визначення: 

- активності аланінової (АЛТ) 

і аспарагінової амінотрансфераз (АСТ), 

лужної фосфатази (ЛФ), γ-глутамілтранс-

ферази (ГГТ), що дає можливість су-

дити про вираженість ушкодження пе-

чінки; 

- концентрації білірубіну (загаль-

ного, прямого, непрямого) і альбуміну 

в плазмі крові, міжнародного нормалі-

зованого співвідношення (МНС) – для 

оцінки функції печінки; 

- вмісту тромбоцитів, який є дже-

релом інформації про вираженість фіб-

розу. 

Перелічені тести використовують 

для діагностики гострих і хронічних за-

хворювань печінки, незалежно від етіо-

логії. Клінічна інтерпретація відхилень 

в «печінкових пробах» нерідко викли-

кає чималі труднощі. Ті чи інші відхи-

лення виявляють в загальній популяції 

досить часто (до 40 % обстежених лю-

дей) [3], хоча захворювання печінки 

діагностують лише у небагатьох з них 

[4]. 

Клінічний приклад (продовження). 

Результати біохімічних досліджень: за-

гальний білірубін (ЗБ) 38,2 мкмоль/л 

(непрямий – 8,0, прямий – 28,2), АЛТ 

105 Од/л (верхня межа норми (ВМН) 

в лабораторії, в якій проводилося дос-

лідження – 41 Од/л), ЛФ 250 Од/л 

(ВМН – 145 Од/л). 
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Гіперферментемія (підвищення ак-

тивності АЛТ і ЛФ) і гіпербілірубінемія 

у хворого М. підтверджують клінічну 

підозру на захворювання/ушкодження 

печінки. 

Трете питання було наступним: 

яке саме захворювання/ушкодження пе-

чінки можна підозрювати у хворого? 

Якщо ушкодження печінки вини-

кає під час прийому лікарських засобів 

або незабаром після його завершення, 

то таке ураження може бути або наслід-

ком, або лише співпадати за часом ви-

никнення з їх прийомом. В останньому 

випадку мова може йти про гостре (ін-

фекційний, наприклад, вірусний гепа-

тит, або неінфекційний, наприклад ав-

тоімунний гепатит) чи маніфестацію не 

розпізнаного раніше хронічного захво-

рювання печінки або жовчних шляхів. 

Знов повернемося до клінічного 

прикладу. У хворого М. найбільш ймо-

вірним діагнозом можна вважати лікар-

ське ураження печінки (ЛУП) внаслідок 

прийому медикаментів. Верифікація та-

кого діагнозу потребує виключення аль-

тернативних захворювань і причин уш-

кодження печінки. Ймовірною причи-

ною ЛУП був прийом амоксициліну/ 

клавуланату і/або амброксолу. 

Наступне питання стосується то-

го, які першочергові дії слід зробити 

у хворого з можливим ЛУП? Перш за 

все, слід скасувати препарат(-и), який 

(які), як передбачається, викликав(-ли) 

ЛУП. По-друге, необхідно з’ясувати тер-

міни початку і припинення прийому ме-

дикаментів, рослинних лікарських засо-

бів і так званих біоактивних добавок. 

По-третє, необхідно визначити біохіміч-

ний варіант ушкодження печінки. 

Було відомо, що пацієнт М. три-

валий час (більше 3-х років) приймав 

фіксовану комбінацію антагоніста каль-

цію з інгібітором ангіотензинперетво-

рюючого ферменту. Після приєднання 

пневмонії цей засіб не був скасований  

 (лікар обмежився лише корекцією до-

зи). З «нових» для хворого медикамен-

тів були призначені амоксицилін/кла-

вуланат і амброксол. Обидва вони були 

скасовані. 

Хворий М. заперечував прийом 

препаратів, окрім вказаних вище, про-

тягом останнього року. Пацієнт не під-

тверджував вживання (навіть епізоди-

чне) рослинних лікарських засобів і бі-

ологічно активних добавок. Тривалість 

прийому амоксициліну/клавуланату і ам-

броксолу до появи ознак ураження пе-

чінки становила 6 діб. Які-небудь додат-

кові фактори, які могли би бути по-

в’язаними з виникненням ушкодження 

печінки, не виявлені. 

Біохімічний варіант ушкодження 

печінки визначають за допомогою кое-

фіцієнту R, який розраховують згідно 

формули: 
 

𝑅 =
АЛТ∶ВМН

ЛФ∶ВМН 
                  (1), 

 

де R – розрахований показник,  

АЛТ – активність аланінової аміно-

трансферази,  

ЛФ – активність лужної фосфатази,  

ВМН – верхня межа норми активнос-

ті відповідного ферменту (АЛТ або ЛФ). 

Розрізнюють печінково-клітин-

ний, холестатичний і змішаний варіа-

нти ушкодження печінки. Якщо показ-

ник R не перевищує 2, діагностують хо-

лестатичний варіант; більше 2, але 

менше 5 – змішаний; ≥5 – печінково-

клітинний (гепатоцелюлярний) [14]. 

Показник коефіцієнту R може 

змінюватися під час еволюції ураження 

печінки. Тому визначення біохімічного 

варіанту ушкодження базується на пер-

ших доступних результатах вимірю-

вання активності печінкових фермен-

тів, отриманих після виникнення ура-

ження печінки [5]. 

В останні роки, поряд з коефіцієн-

том R, для ідентифікації холестатичного 
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варіанту ушкодження печінки викорис-

товують також ізольоване підвищення 

ЛФ ≥2 ВМН, для ідентифікації печінко-

вого-клітинного – ізольоване підвищен-

ня АЛТ ≥5 ВМН [6]. 

Оскільки верхні межі норми функ-

ціональних проб печінки в різних лабо-

раторіях можуть розрізнятися (в тому 

числі по причині різноманітності доступ-

них комерційних реактивів), то при ви-

значенні типу ураження печінки краще 

орієнтуватися на показники норми, які 

використовуються в тій лабораторії, 

в якій проводилося дослідження. 

У хворих з вихідними відхилен-

нями в функціональних пробах печінки 

при визначенні біохімічного варіанту уш-

кодження замість ВМН використовують 

усереднені значення АЛТ і ЛФ у пацієнта 

до початку клінічного загострення за-

хворювання/ураження печінки [6]. 

Отже, переважне підвищення ак-

тивності АЛТ свідчить про печінково-

клітинне ураження. До частих причин 

цього варіанту ураження печінки у до-

рослих належать вірусний гепатит, неа-

лкогольна і алкогольна хвороби печін-

ки, автоімунний гепатит і ЛУП. В свою 

чергу, переважне підвищення актив-

ності ЛФ вказує на холестатичне ура-

ження. У дорослих причинами остан-

нього частіше бувають обструкція жов-

чних шляхів (камені, стриктури, пух-

лини та ін.), первинний біліарний холан-

гіт, первинний склерозуючий холангіт, 

застій в печінці і ЛУП. Причиною ізо-

льованого підвищення ЛФ може бути 

і дефіцит вітаміну D. 

Окрім трьох перелічених варіантів 

ураження печінки, виділяють ізольова-

не підвищення непрямого білірубіну. 

Частіше всього воно зумовлено синдро-

мом Жильбера, який може зустрічатися 

у 5–8 % населення [7]. У хворих на ане-

мію слід виключити гемоліз. Значне 

підвищення непрямого білірубіну (>40 

мкмоль/л) зустрічається при деяких  

 рідких захворюваннях (наприклад, син-

дромі Кріглера-Наджара). 

Таким чином, лабораторні дослід-

ження дозволяють підтвердити клініч-

ну підозру щодо наявності у хворого 

ураження печінки і визначити його ва-

ріант (а за відсутності клінічних про-

явів – виявити таке ураження). 

Повернемося до клінічного прик-

ладу. У хворого М. має місце холеста-

тичний варіант ушкодження печінки 

(коефіцієнт R=1,5). Наступним кроком 

є вирішення питання, з якими захворю-

ваннями слід проводити диференційну 

діагностику у хворих з передбачуваним 

ЛУП? 

Клінічна картина ЛУП може на-

гадувати будь-яке інше захворювання/ 

ураження печінки. Симптоми, які би чіт-

ко вказували на медикаментозну етіо-

логію ураження печінки, відсутні. Біо-

псія печінки не належить до обов’язко-

вих досліджень в діагностиці ЛУП, то-

му що гістологічні знахідки при ЛУП 

нагадують такі при багатьох інших пе-

чінкових розладах. 

Можливе ЛУП встановлюють ме-

тодом виключення. Якщо у хворого під 

час прийому медикаментів або невдов-

зі після припинення їхнього прийому 

з’являються ознаки ураження печінки, 

слід послідовно переконатися у відсут-

ності: 

- патології жовчних шляхів; 

- вірусного гепатиту; 

- автоімунного захворювання; 

- зловживання алкоголем; 

- метаболічних і генетичних від-

хилень; 

- гемодинамічних порушень. 

Після виключення перелічених від-

хилень/захворювань можна припустити, 

що ураження печінки було викликано 

дією медикаментів. Загальний вигляд 

диференційної діагностики передбачу-

ваних ЛУП в залежності від типу ура-

ження печінки наведений у табл. 1 [6; 8].  
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Таблиця 1. Диференційна діагностика передбачуваних ЛУП  

в залежності від типу ураження печінки 

 

Захворювання/  

ураження печінки 

Печінково- 

клітинний тип 

Змішаний тип Холестатичний 

тип 

Вірусний гепатит    

Алкогольний гепатит    

Автоімунний гепатит    

Ішемічний гепатит    

Захворювання  

жовчних шляхів 
(дуже зрідка) 

  

Неалкогольний  

стеатогепатит 

   

Гемохроматоз    

 

Примітка: сірим кольором виділені захворювання, з якими проводиться диферен-

ційна діагностика при різних біохімічних варіантах ураження печінки. 

 

 

Наявність у хворого М. холестатич-

ного типу ураження печінки дозволяє 

обмежити обсяг диференційної діагнос-

тики алкогольним гепатитом і захворю-

ваннями жовчних шляхів. 

Виключити з переліку можливих 

діагнозів алкогольний гепатит допома-

гають анамнестичні вказівки (зловжи-

вання алкоголем), отримання даних сто-

совно середнього об’єму еритроцитів, 

вимірювання печінкових ферментів (АЛТ, 

АСТ, ГГТ) і фосфатідилетанолу в сиро-

ватці крові. Активність АСТ зазвичай 

більше, ніж в 2 рази перевищує актив-

ність АЛТ. Окрім того, типовими є під-

вищення середнього об’єму еритроци-

тів і активності ГГТ. 

В усіх хворих з підозрою на ЛУП 

слід провести ультразвукове досліджен-

ня (УЗД) органів черевної порожнини – 

для виключення вогнищевих змін в пе-

чінці і обструкції жовчних шляхів. Згідно 

рекомендацій експертів Американського 

коледжу гастроентерологів, лише у па-

цієнтів з холестатичним типом уражен-

ня печінки це дослідження належить до 

тестів першого ряду [9]. Використання 

додаткових візуалізуючих досліджень  

 визначається клінічним контекстом. 

Так, у хворих з холестатичним варіан-

том ушкодження печінки (який має мі-

сце у пацієнта М.) можуть статися в на-

годі магнітно-резонансна холангіогра-

фія або комп’ютерна томографія [8]. 

Таким чином, значення лаборатор-

них методів дослідження у диферен-

ційній діагностиці холестатичного ва-

ріанту ураження помірне, в той час як 

у випадку печінково-клітинного або змі-

шаного варіантів лабораторні дослід-

ження відіграють ключову роль. 

Повернемося до клінічного прик-

ладу. Під час УЗД органів черевної по-

рожнини у хворого М. патологія жов-

човивідних шляхів або інфільтративні 

процеси в панкреато-біліарній області 

не були виявлені. 

Слід зауважити, що ЛУП може 

виникати як у осіб з раніше не ушкод-

женою печінкою, так і у хворих з вихід-

ним хронічним захворюванням печін-

ки. На сьогодні відсутні переконливі 

дані, які б дозволяли розглядати наявне 

хронічне захворювання печінки як ос-

новний фактор ризику виникнення будь-

якого ЛУП. 
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Повернемося до клінічного прик-

ладу. У хворого М. були відсутні анам-

нестичні вказівки на попереднє гостре 

чи хронічне захворювання печінки. 

В зв’язку з високою ймовірністю ЛУП у 

цього пацієнта слід розглянути питання 

стосовно класифікації і розповсюдже-

ності ЛУП, бази даних щодо гепатоток-

сичності ліків. 

Під ЛУП розуміють захворюван-

ня/ушкодження печінки, яке асоціюєть-

ся з порушенням її структури і/або функ-

ції, і обумовлено впливом медикаментів. 

Розрізнюють справжні та ідіосин-

кратичні ЛУП. Справжнє ЛУП зустріча-

ється частіше, є дозо-залежним і в той 

чи іншій мірі може виникати в усіх лю-

дей. Ідіосинкратичне ЛУП зустрічаєть-

ся рідше, меншою мірою залежить від 

дози ліків, ушкоджуються чутливі інди-

відууми, а терміни виникнення після при-

йому препаратів, клінічні прояви і пере-

біг варіабельні [9]. Ідіосинкразія не по-

в’язана з передбачуваним фармакологіч-

ним ефектом препарату і зазвичай обу-

мовлена відхиленнями у метаболізмі, 

біодоступності або екскреції [10]. На від-

міну від справжнього (прямого, перед-

бачуваного) ушкодження печінки, ідіо-

синкратичне не відтворюється у тварин 

[11]. Ідіосинкразія відрізняється також 

і від непереносності ліків, яка виникає 

при використанні препарату в дуже 

низькій дозі, не пов’язана з наявними 

відхиленнями в метаболізмі, біодоступ-

ності або екскреції [10]. 

Розповсюдженість ЛУП колива-

ється від 2,7 до 19 випадків на 100 тис. 

жителів за рік [12–14]. На частку анти-

мікробних препаратів припадає від 27 % 

до 65 % усіх випадків ЛУП. Частіше за 

інших повідомляється про виникнення 

ЛУП при використанні амоксициліну/ 

клавуланату, нітрофурантоїну, протиту-

беркульозних засобів [15]. 

Інформативним показником, який 

дозволяє оцінити «гепатотоксичний» по- 

 тенціал того чи іншого антибіотика, 

є не стільки кількість повідомлень сто-

совно виникнення ЛУП, скільки кіль-

кість хворих, які приймали препарат, 

в перерахунку на 1 випадок ЛУП. Так, 

результати крупного дослідження в Іс-

ландії свідчать, що ймовірність виник-

нення ЛУП при використанні нітрофу-

рантоїну вище, аніж при використанні 

амоксициліну/клавуланату, хоча абсо-

лютна кількість випадків ЛУП при лі-

куванні останнім була в декілька разів 

більшою [13]. 

Інформацію щодо документально 

підтвердженої гепатотоксичності ліків, 

які схвалені для використання у людей 

в США, можна знайти в базі даних 

LiverTox [16]. До переліку засобів не 

були залучені медикаменти, які систем-

но не всмоктуються (наприклад очні 

краплі), засоби замісної терапії (імуно-

глобуліни, продукти плазми, тощо), 

препарати для обмеженого 1-разового 

використання або з дуже вузькими по-

казаннями (вакцини, місцеві анестети-

ки та ін.) [11]. 

Всі препарати в базі даних Liver-

Tox  розподілені на декілька категорій, 

причому в перші 4 (A–D) включені ме-

дикаменти, гепатотоксична дія яких пе-

редбачується або безсумнівна. В усіх 

цих категоріях антимікробні засоби за-

лишаються самою частою причиною 

ЛУП. Більше того, антибіотики перева-

жають серед причин ЛУП як в проспек-

тивних, так і в ретроспективних дослід-

женнях [17]. 

Наприклад, до категорії А відно-

сяться ліки, які викликають пряме або 

ідіосинкратичне ураження печінки з ха-

рактерними проявами, про що добре ві-

домо, існують детальні описи і спові-

щення, було надруковано більше 50 ви-

падків, включаючи серії спостережень. 

Нітрофурантоїн і амоксицилін/клаву-

ланат входять саме до категорії А. Слід 

додати, що для усіх антибіотиків з ка- 
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біотика. Наступне питання полягало в то-

му, як оцінити тяжкість ЛУП? 

В клінічній практиці тяжкість ЛУП 

зручно оцінювати згідно пропозиції  

Міжнародної робочої групи експертів 

з ЛУП (табл. 2) [21]. 

 нього цирозу печінки, ознак органної 

недостатності, що свідчило проти тяж-

кого ЛУП. 

Наступним слід вирішити пи-

тання, як лікувати ЛУП. Перш за все 

у таких випадках слід припинити прийом 

 

 

Таблиця 2. Ступені тяжкості лікарського ураження печінки (ЛУП)  

згідно Міжнародної робочої групи експертів з ЛУП 

 

Ступені тяжкості 

ЛУП 
Критерії 

1 (Легка) Підвищення активності АЛТ ≥5·ВМН або ЛФ ≥2·ВМН,  

рівень ЗБ <2·ВМН. 

2 (Помірна) Підвищення активності АЛТ ≥5·ВМН або ЛФ ≥2·ВМН, рівень  

ЗБ ≥2·ВМН, або гепатит, який супроводжується симптомами. 

3 (Тяжка)* Підвищення активності АЛТ ≥5·ВМН або ЛФ ≥2·ВМН,  

рівень ЗБ ≥2·ВМН, або гепатит, який супроводжується  

симптомами і 1 з наступних ознак: 

- МНС ≥1,5; 

- асцит і/або енцефалопатія, тривалість захворювання <26 тиж.  

і відсутність попереднього цирозу печінки; 

- недостатність другого органу після печінки внаслідок ЛУП. 

4 (Смертельна/ 

трансплантація) 
Смерть або трансплантація печінки внаслідок ЛУП. 

 

Примітка: * – термін «тяжке ураження печінки», згідно FDA (Food and Drug Ad-

ministration, Комісія по контролю якості продуктів харчування і ліків, США), використо-

вується для опису необоротної печінкової недостатності. АЛТ – аланінова амінотранс-

фераза, ВМН – верхня межа норми, ЛФ – лужна фосфатаза, ЗБ – загальний білірубін, 

МНС – міжнародне нормалізоване співвідношення. 
 

 

Повернемося до клінічного прикла-

ду. У хворого М. ступінь тяжкості ЛУП 

був визначений як помірний (були наявні 

як підвищення концентрації ЗБ в плазмі 

(дещо більше, ніж в 2 рази), так і ознаки 

гепатиту, який супроводжувався симп-

томами іктеричності склер, сечою «ко-

льору пива», калом білуватого кольору, 

шкірою жовтяничного відтінку, слідами 

розчосів на шкірі в області животу 

і плеч). Дані стосовно МНС були відсу-

тні, але були встановлені незначне під-

вищення активності АЛТ і ЛФ, від сут-

ність асциту, енцефалопатії, поперед- 

 ліків, які передбачувано викликають 

ЛУП. Доцільність використання N-аце-

тилцистеїну, урсодезоксіхолевої ки-

слоти, глюкокортикостероїдів (ГКС) 

у хворих на ЛУП не доведена [6]. З ін-

шого боку, ГКС можуть застосовува-

тися для лікування лікарського холес-

татичного гепатиту, якщо він асоцію-

ється з ознаками підвищеної чутливо-

сті до ліків (еозинофілія, висип, лихо-

манка).  

За наявності свербожу більшість 

лікарів використовує антигістамінні 

засоби. 
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Повернемося до клінічного прик-

ладу. Після скасування прийому амок-

сициліну/клавуланату і амброксолу рі-

вень АЛТ, ЛФ і ЗБ у хворого М. повер-

нувся до норми за 4 міс. 

 

Висновки 

Лікарське ураження печінки вини-

кає під час прийому лікарських засобів 

або через деякий час після його завер-

шення. За допомогою лабораторних до- 

 сліджень підтверджують клінічну підоз-

ру щодо наявності у хворого ураження 

печінки і визначають його варіант. Ок-

рім того, лабораторні дослідження до-

зволяють виявити ушкодження печінки 

за відсутності клінічних проявів і, ра-

зом з інструментальними досліджен-

нями, відокремити лікарські ураження 

від інших захворювань/ушкоджень пе-

чінки. 

Конфлікт інтересів відсутній. 
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Bereznyakova M., Zalubovska O., Bereznyakov I., Lytvynenko M.  

CLINICAL AND LABORATORY DIAGNOSTICS OF DRUG-INDUCED LIVER 

INJURY BY ANTIBIOTICS  

Liver damage in a patient can precede the prescribing of antibiotics for the treatment of 

an infectious disease, may occur during their use or after their discontinuation. Liver damage 

before the start of treatment limits the choice and affects the dosage of antimicrobial agents. 

The occurrence of liver damage during antimicrobial treatment or after discontinuation of anti-

biotics can be both a consequence of this intake and independent of treatment with antibacterial 

drugs. Diagnosis of such lesions requires the use of many clinical, laboratory and instrumental 

investigations. The key element of diagnosis is the determination of the biochemical variant of 

liver damage, which makes it possible to plan the sequence of differential diagnosis. In case of 

suspicion of drug-induced damage to the liver, it is necessary to stop taking immediately the 

drugs that allegedly caused it. The next step is finding out the connection between the use of 

the antibiotic and the occurrence of the disease, taking into account the data of the literature 
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regarding this possibility. Then it is necessary to estimate compatibility in time between the 

start of the use of drugs and the appearance of signs of liver damage, to assess the severity of 

the injury and, if possible, to prescribe appropriate medicines. There are several methods to 

assess causality between drugs and liver injury with RUCAM on the head. LiverTox is a well-

known database on medicines, which are capable to cause liver damage. Antimicrobial agents 

belong to the most frequent causes of drug-induced liver injury. Most of such injuries are idio-

syncratic. There was used a clinical example of possible drug-induced liver damage to illustrate 

decisions and difficulties in proving the etiological role of an antibiotic in a case, when liver 

damage arose during management of a patient with community-acquired pneumonia. This article 

is a clinical lecture. 

Keywords: toxic action, biochemical variant, antimicrobials. 
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