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Реферат. Оцінювання ефективності лікування первинного склерозуючого холангіту та автоімунного 
склерозуючого холангіту в дітей та підлітків. Диба М.Б., Березенко В.С., Михайлюк Х.З., Ткалик О.М. 
Первинний склерозуючий холангіт та аутоімунний склерозуючий холангіт у дітей – це рідкісні хронічні 
захворювання печінки, що супроводжуються прогресуючим ураженням жовчних проток, розвитком фіброзу та 
ризиком формування біліарного цирозу. Автоімунний склерозуючий холангіт розглядається як окремий фенотип 
первинного склерозуючого холангіту дитячого віку, який поєднує риси автоімунного гепатиту та склерозуючого 
холангіту. Попри схожість патогенетичних механізмів, ці захворювання відрізняються клінічним перебігом, 
терапевтичною відповіддю та прогнозом. Ефективність лікування цих захворювань залишається недостатньо 
високою, що пов’язано з прогресуванням фіброзу жовчних проток навіть на тлі терапії. Відсутність біохімічної 
відповіді в перші 6-12 місяців уважається несприятливим прогностичним фактором і має розглядатися як 
підстава для ескалації терапії або переходу на альтернативні методи лікування. Оцінювання ефективності 
терапії є важливою умовою вчасного ухвалення рішень щодо зміни тактики лікування. Метою дослідження було 
оцінити ефективність лікування первинного склерозуючого холангіту та автоімунного склерозуючого холангіту 
в дітей протягом 12 місяців на основі динаміки біохімічної відповіді, показників жорсткості печінки за даними 
еластографії та прогностичного індексу SCOPE. У дослідження включено 56 дітей віком 2-18 років, які 
проходили обстеження та лікування у 2016-2024 роках у відділенні дитячої гепатології: Серед них 38 – з 
автоімунним склерозуючим холангітом, 18 – з первинним склерозуючим холангітом. Пацієнти першої групи 
отримували комбіновану імуносупресивну терапію, другої – урсодезоксихолеву кислоту. Через 12 місяців повна 
біохімічна відповідь досягнута в 47% та 67% дітей відповідно (р=0,27), нормалізація гамма-глутаміл-
трансферази – у 63% та 83% (р=0,21). Індекс прогнозу достовірно знизився в обох групах, а зменшення 
жорсткості печінки було статистично значущим лише в дітей з автоімунним склерозуючим холангітом 
(р=0,002). Отримані результати свідчать про часткову ефективність терапії та підкреслюють важливість 
комплексного моніторингу результатів лікування для своєчасного перегляду терапевтичної стратегії. 

Abstract. Evaluation of the effectiveness of treatment of primary sclerosing cholangitis and autoimmune sclerosing 
cholangitis in children and adolescents. Dyba M.B., Berezenko V.S., Mykhailiuk H.Z., Tkalyk O.M. Primary 
sclerosing cholangitis and autoimmune sclerosing cholangitis in children are rare chronic liver diseases characterized 
by progressive bile duct damage, fibrogenesis, and a risk of developing biliary cirrhosis. Autoimmune sclerosing 
cholangitis is considered a distinct pediatric phenotype of primary sclerosing cholangitis, combining clinical and 
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morphological features of both autoimmune hepatitis and sclerosing cholangitis. Despite similar immunopathogenetic 
mechanisms, these diseases differ significantly in clinical course, therapeutic response, and long-term prognosis. The 
overall effectiveness of treatment remains suboptimal, which may be related to the ongoing progression of bile duct 
fibrosis even under therapy. Lack of biochemical response within the first 6-12 months is considered an unfavorable 
prognostic factor and should be regarded as an indication for treatment escalation or transition to alternative therapeutic 
strategies. Evaluation of treatment efficacy is essential for timely decision-making regarding therapeutic adjustments. 
The aim of this study was to evaluate the effectiveness of treatment in children with primary sclerosing cholangitis and 
autoimmune sclerosing cholangitis over a 12-month period based on the dynamics of biochemical response, liver stiffness 
measurements assessed by elastography, and the SCOPE prognostic index. A total of 56 children aged 2 to 18 years, who 
underwent evaluation and treatment between 2016 and 2024 at a pediatric hepatology department, were included in the 
study: 38 with autoimmune sclerosing cholangitis and 18 with primary sclerosing cholangitis. Patients in the first group 
received combined immunosuppressive therapy, while those in the second group were treated with ursodeoxycholic acid. 
After 12 months of treatment, complete biochemical response was achieved in 47% and 67% of children, respectively 
(p=0.27), and normalization of gamma-glutamyltransferase in 63% and 83% (p=0.21). The prognostic index significantly 
decreased in both groups, while liver stiffness reduction was statistically significant only in children with autoimmune 
sclerosing cholangitis (p=0.002). These findings indicate partial treatment effectiveness and highlight the importance of 
comprehensive monitoring to support timely modification of therapeutic strategies. 

 
Первинний склерозуючий холангіт (ПСХ) – 

хронічне прогресуюче захворювання гепатобі-
ліарної системи невідомої етіології, яке характе-
ризується запаленням та перидуктулярним фібро-
зом внутрішньопечінкових та/або позапечінкових 
жовчних проток, що призводить до їх звуження, 
облітерації та розвитку вторинного біліарного 
цирозу. ПСХ є рідкісним захворюванням у дітей, 
його поширеність варіюється від 0,2 до 1,5 
випадку на 100 000 дитячого населення [1, 2]. 
Зазвичай це захворювання асоціюється із запаль-
ними захворюваннями кишківника (ЗЗК) та 
характеризується різноманіттям клінічної сим-
птоматики. Для первинного склерозуючого хо-
лангіту (ПСХ) у дітей характерна фенотипова 
варіабельність, що включає ураження як великих, 
так і дрібних жовчних проток, а також особливий 
варіант перебігу – автоімунний склерозуючий 
холангіт (АСХ), який поєднує ознаки ПСХ та 
автоімунного гепатиту (АІГ) і є притаманним 
саме дитячому віку. У сучасній термінології для 
позначення цього клінічного фенотипу також ви-
користовують термін "overlap-синдром АІГ/ПСХ", 
що вказує на наявність одночасних ознак обох 
захворювань – автоімунного гепатиту та первин-
ного склерозуючого холангіту [1, 3, 4, 5]. За даними 
епідеміологічних досліджень, поширеність АСХ 
становить 0,1-0,6 випадку на 100 000 дітей у США 
та Канаді. За даними літератури, майже 50% дітей 
з АІГ мають ознаки АСХ [4, 6]. Існує точка зору, 
що АСХ є ранньою «запальною» фазою ПСХ, яка 
з часом може трансформуватися в класичний 
фенотип ПСХ у старшому віці [5]. Прогноз для 
пацієнтів з АСХ є гіршим, ніж з АІГ, оскільки 
стандартна імуносупресивна терапія не завжди 
забезпечує повну ремісію. Однак, завдяки менш 
вираженому ураженню жовчних проток та за 
умови своєчасної діагностики й лікування, він 
більш сприятливий, ніж у хворих з ПСХ. АСХ 

частіше зустрічається в дітей і має зв’язок з HLA-
алелями, подібними до АІГ [2, 5, 7, 8, 9].  

На сьогодні не існує єдиних стандартів ліку-
вання ПСХ та АСХ у дітей, що пов’язано з варіа-
бельністю клінічного перебігу, фенотиповою гете-
рогенністю та труднощами діагностики. Дані літе-
ратури свідчать про обмеженість сучасних терапев-
тичних підходів. Незважаючи на те, що окремі 
препарати покращують показники печінкових проб 
у хворих з ПСХ, все ще не вирішеним є питання 
уповільнення в них темпів фіброгенезу, підвищення 
довгострокової виживаності без трансплантації та 
покращення якості життя [10, 11, 12, 13].  

Урсодезоксихолева кислота (УДХК) є одним з 
найбільш вивчених препаратів, який застосо-
вується в лікуванні ПСХ, однак її ефективність у 
педіатричних пацієнтів залишається дискусійною 
[2, 3, 14, 15]. Дослідження показують, що низькі 
та помірні дози УДХК (10-15 мг/кг/добу) можуть 
покращувати біохімічні показники, зокрема рівні 
лужної фосфатази та ГГТ, проте немає пере-
конливих доказів її впливу на уповільнення 
фіброзу чи зниження ризику трансплантації. 
Деякі ретроспективні дослідження свідчать про 
стабілізацію клінічного стану при тривалому 
прийомі УДХК, однак без суттєвого впливу на 
кінцеві клінічні результати, такі як потреба в 
трансплантації печінки [1, 3, 10]. 

Світові дослідження підкреслюють необхід-
ність проведення подальших проспективних ран-
домізованих досліджень для розроблення ефек-
тивніших методів лікування та покращення 
прогнозу в дітей із ПСХ. Нещодавно проведені 
дослідження вказують на потенційну ефективність 
ванкоміцину, який модулює кишкову мікробіоту, 
важливу в патогенезі ПСХ. У пацієнтів, рефрактер-
них до терапії УДХК, ванкоміцин сприяв знижен-
ню рівня ГГТ. Проте його довгострокова ефектив-
ність ще потребує подальшого дослідження [16]. 
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У лікуванні дітей з АСХ ключовою є комбі-
нована імуносупресивна терапія – глюкокорти-
костероїди та азатіоприн. Хоча така терапія забез-
печує біохімічну відповідь у пацієнтів, її вплив на 
фіброз жовчних проток є обмеженим, що породжує 
дискусії щодо доцільної тривалості її застосування.  

Прогноз ПСХ у дітей залишається несприят-
ливим через обмежену ефективність терапії, 
високий ризик розвитку цирозу печінки та 
холангіокарциноми. Основною метою лікування є 
досягнення біохімічної ремісії та сповільнення 
прогресування фіброзу. Відсутність біохімічного 
покращення в перші 6-12 місяців є негативним 
прогностичним фактором, однак чіткі рекомен-
дації щодо ескалації терапії або переходу на 
альтернативні методи лікування досі не визна-
чені. Тому актуальним завданням є стандар-
тизація біохімічних та інших неінвазивних мар-
керів для оцінювання ефективності терапії та 
прогнозування її результатів. 

Аналіз сучасної літератури підтверджує від-
сутність єдиних критеріїв оцінювання ефектив-
ності лікування ПСХ у дітей. Використання лише 
біохімічних показників, таких як ГГТ і ЛФ, не 
завжди корелює з гістологічними змінами чи 
клінічними ускладненнями. Тому сьогодні зусил-
ля вчених спрямовані на створення комплексної 
системи оцінювання, яка включатиме візуалі-
заційні методи (МРХПГ), біомаркери запалення 
та фіброзу, а також показники якості життя.  

Оцінювання ефективності лікування АСХ 
базується на міжнародних рекомендаціях, подіб-
них до тих, що використовуються для АІГ [17]. 
Воно передбачає визначення повної біохімічної 
відповіді – нормалізацію рівнів АЛТ, АСТ та IgG 
протягом шести місяців після початку терапії, а 
також аналіз часткової чи відсутньої відповіді. 
Для ПСХ ключовим маркером ефективності 
лікування в дітей є рівень ГГТ: його зниження на 
≥75% через 6-12 місяців лікування вказує на 
позитивну динаміку, тоді як недостатнє зниження 
свідчить про рефрактерність до терапії [16, 18]. 

Сучасні рекомендації пропонують використо-
вувати індекс SCOPE (Simple Clinical Outcome 
Prediction Index for Primary Sclerosing Cholangitis) 
для оцінювання ефективності лікування та про-
гнозу ПСХ у дітей. Він враховує рівень біліру-
біну, альбуміну, тромбоцитів, ГГТ та результати 
МРХПГ, що дозволяє прогнозувати ризик 
ускладнень, потребу в трансплантації печінки та 
ймовірність несприятливого перебігу протягом 
5 років. Використання цього інструмента допо-
магає персоналізувати лікування, своєчасно вияв-
ляти пацієнтів з високим ризиком прогресування 
та коригувати терапевтичну стратегію.  

Підсумовуючи сучасні дані щодо лікування 
ПСХ та АСХ у дітей, стає очевидним, що оціню-
вання ефективності терапії є ключовим завданням 
для своєчасного коригування лікування та покра-
щення прогнозу в дітей з цими захворюваннями. 
Зважаючи на вищезазначене, у цьому дослідженні 
проведено оцінювання ефективності лікування 
первинного склерозуючого холангіту та авто-
імунного склерозуючого холангіту в дітей протягом 
12 місяців на основі динаміки біохімічної відповіді, 
показників жорсткості печінки за даними 
еластографії та прогностичного індексу SCOPE. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕНЬ 
У ретроспективний аналіз було включено 

83 дитини (віком 2-18 років) з ПСХ (n=31) та АСХ 
(n=52), які перебували на лікуванні у відділенні 
дитячої гепатології ДУ «Всеукраїнський центр 
материнства та дитинства Національної академії 
медичних наук України» в період з 2016 до 
2024 р. До групи АСХ були включені також 
пацієнти, яким у попередні роки виставлявся 
діагноз overlap-синдрому (АІГ/ПСХ), відповідно 
до клінічних, біохімічних та морфологічних ознак 
поєднаного перебігу захворювання. Дослідження 
відповідало Гельсінській декларації, було схвалене 
етичним комітетом ДУ «ВЦМД НАМН України», 
а батьки надали письмову інформовану згоду. 
Згідно з критеріями включення та виключення, до 
дослідження увійшли 56 пацієнтів, розподілених 
на дві групи залежно від діагнозу: автоімунний 
склерозуючий холангіт (АСХ, n=38) та первинний 
склерозуючий холангіт (ПСХ, n=18). 

Діагностика проводилася за сучасними 
рекомендаціями та включала клінічні, біохімічні, 
імунологічні, інструментальні й гістологічні 
дослідження. ПСХ діагностували за характерним 
холестатичним клінічним та біохімічним профі-
лем (свербіж, підвищення γ-глутамілтрансфера-
зи), змінами на холангіограмах (мультифокальні 
стриктури, сегментарне розширення жовчних 
проток) та гістологічними ознаками (перидук-
тальний фіброз, фіброзно-облітеруючий холангіт) 
[20]. АСХ встановлювали за критеріями АІГ (під-
вищення IgG, позитивні автоантитіла, гістоло-
гічні зміни, зокрема інтерфейс-гепатиту, розетко-
утворення, емперіполезу, портальної інфільтрації 
з переважанням лімфоцитів і плазматичних клі-
тин) [21] у поєднанні з типовими для ПСХ 
змінами, встановленими за даними магнітно-
резонансної холангіопанкреатографії (МРХПГ) 
та/або морфологічного дослідження печінки. 
Діагноз АСХ визначався за шкалою ESPGHAN: 
≥8 балів – підтверджений АСХ, 7 балів – ймовір-
ний АСХ [3]. Вірусні гепатити та спадкові мета-
болічні захворювання печінки було виключено на 
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підставі результатів відповідних лабораторних та 
інструментальних обстежень.  

У ретроспективному аналізі враховано дані 
рутинних лабораторних та інструментальних 
обстежень. Лабораторні показники включали 
загальний аналіз крові, коагулограму (міжна-
родне нормалізоване відношення – МНВ), біохі-
мічний аналіз – рівні аспартатамінотрансферази 
(АСТ), аланінамінотрансферази (АЛТ), γ-глута-
мілтрансферази (ГГТ, гамма-глутамілтрансфе-
рази), лужної фосфатази (ЛФ), загального білі-
рубіну, загального білка, альбуміну та γ-
глобулінів, а також імунологічні маркери: рівень 
імуноглобуліну G (IgG) та автоантитіла – 
антинуклеарні антитіла (ANA), антитіла до гла-
деньких м’язів (SMA), антитіла до печінково-
ниркового мікросому 1 типу (LKM-1), цито-
плазматичні антинейтрофільні антитіла з пери-
нуклеарним типом флуоресценції (pANCA), 
антитіла до печінково-цитозольного антигену 
типу 1 (LC1). Для оцінювання прогнозу в 
пацієнтів з ПСХ та АСХ використовували індекс 
SCOPE (Sclerosing Cholangitis Outcomes in Pe-
diatrics), який дозволяє стратифікувати ризик 
прогресування захворювання на основі лабора-
торних параметрів, що включають рівні загаль-
ного білірубіну, альбуміну, тромбоцитів, ГГТ та 
дані холангіографії на початку терапії та через 
12 місяців (19) . Інструментальні дослідження 
включали ультразвукове дослідження (УЗД) для 
оцінювання структурних змін печінки, стану 
внутрішньо- та позапечінкових жовчних шляхів, а 
також виявлення ознак портальної гіпертензії. 
Ступінь фіброзу визначали методом еластографії 
за рекомендаціями EFSUMB [22]. Еластографію 
печінки у 2015-2019 рр. проводили на сканері 
«Радмир ULTIMA», а з 2019 року — на системі 
Aplio i800 (Canon Medical Systems) з використан-
ням 2D-SWE. Магнітно-резонансну холангіопан-
креатографію для візуалізації жовчних проток 
виконано в 62 пацієнтів (29 з ПСХ, 36 з АСХ). 
Біопсію печінки проведено в 38 пацієнтів з АСХ 
та 18 з ПСХ. Ілеоколоноскопія виконана у всіх 
пацієнтів з ПСХ та АСХ. Езофагогастродуо-
деноскопію проводили пацієнтам із цирозом 
печінки та/або тромбоцитопенією (≤150 тис./мкл) 
з метою діагностики варикозного розширення вен 
стравоходу (ВРВС). Використані методи забезпе-
чили комплексну оцінку стану печінки, жовчних 
шляхів та ускладнень захворювання. 

Критерії включення: 
- Вік пацієнтів 2-18 років. 
- Підтверджений діагноз ПСХ або АСХ на 

основі гістологічних, лабораторних чи інструмен-
тальних досліджень. 

- Спостереження ≥ 12 місяців.  
- Наявність лабораторних, морфологічних та 

інструментальних даних до початку лікування, на 
6-му та 12-му місяцях терапії.  

Критерії виключення: 
- Вірусні гепатити B і C. 
- Спадкові захворювання печінки. 
- Спостереження <12 місяців або відсутність 

необхідних лабораторних даних для оцінювання 
ефективності лікування. 

Для оцінювання ефективності лікування ви-
користовували рекомендації міжнародної групи з 
автоімунного гепатиту (AIH) [11]: 

- Повна біохімічна відповідь: нормалізація 
трансаміназ (АЛТ, АСТ) та рівня IgG до верхньої 
межі норми (ВМН) протягом 6 та 12 місяців після 
початку терапії. 

- Недостатня відповідь: відсутність повної 
біохімічної відповіді через 6 місяців лікування. 

- Непереносимість лікування: реєструвалася 
при виникненні побічних ефектів, які призводили 
до припинення застосування препаратів. 

А також оцінювали ефективність лікування за 
рівнем ГГТ в сироватці крові [16, 18]: 

- Відповідь на лікування: зниження ГГТ ≥75% 
від початкового рівня через 6-12 місяців лікування. 

- Відсутність відповіді: зниження ГГТ <75% 
від початкового рівня. 

Усі пацієнти з АСХ та ПСХ отримували УДХК 
у дозі 10-20 мг/кг/добу. Системну імуносупре-
сивну терапію преднізолоном отримували 81,6% 
(n=31) дітей з АСХ та 11,1% (n=2) дітей з ПСХ. 
Азатіоприн у комбінації з преднізолоном або як 
монотерапію отримували 76,3% пацієнтів з АСХ 
(n=29) та 18,2% (n=4) пацієнтів з ПСХ. Препарати 
5-аміносаліцилової кислоти (5-АСА) застосову-
вали у 68,4% (n=23) дітей з АСХ і 72,2% (n=13) з 
ПСХ. Мікофенолату мофетил отримували 10,5% 
(n=4) дітей з АСХ, циклоспорин –2,63% (n=1), які 
призначали в разі непереносимості або недостат-
ньої ефективності азатіоприну. Антибактеріальну 
терапію (ципрофлоксацин, ванкоміцин або ри-
факсимін) отримували 34,2% (n=13) пацієнтів з 
АСХ та 27,8% (n=5) з ПСХ через недостатню 
ефективність базисного лікування. 

Статистичні методи дослідження проведено з 
використанням програми GraphPad Prism 10 
(GraphPad Software Inc., США, GraphPad Prism 
10.4.1.627, серійний номер GPS-2722055-T). Пере-
вірку нормальності розподілу проводили за крите-
рієм Колмогорова-Смирнова. Безперервні змінні 
подано як середнє ± стандартне відхилення (SD) 
або медіану (Me) з міжквартильним інтервалом 
[Q25; Q75] залежно від характеру розподілу. Для 
порівняння середніх значень між групами 
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використовували t-критерій Стьюдента або U-кри-
терій Манна-Вітні. Для аналізу динамічних змін у 
залежних вибірках застосовували повторний 
дисперсійний аналіз (Repeated Measures ANOVA) 
або тест Фрідмана залежно від характеру розподілу. 
Частотні показники порівнювали за допомогою 
точного тесту Фішера. Статистично вірогідними 
вважали результати при значенні p<0,05 [23]. 

Робота є фрагментом науково-дослідних робіт:  
- 2016-2018 рр. «Дослідження ролі вітамін D 

залежних механізмів розвитку адаптаційних мож-
ливостей організму в критичні періоди дитинства та 
патогенезі хронічної соматичної патології у дітей», 
№ державної реєстрації: 01.16U001202. Дизайн 
дослідження узгоджено на засіданні комісії з питань 
біоетики ДУ «ІПАГ НАМН України» (протокол 
№ 3 від 23.06.2015); 

- 2019-2021 рр. «Дослідження ролі вітамін D 
залежних механізмів розвитку адаптаційних мож-
ливостей організму в критичні періоди дитинства 
та  патогенезі  хронічної  соматичної  патології у  
 

дітей», № державної реєстрації: 01.16U001202. 
Дизайн дослідження узгоджено на засіданні 
комісії з питань біоетики ДУ «ІПАГ НАМН 
України» (протокол № 4 від 15.05.2018); 

- 2022-2023 рр. «Оптимізувати методи про-
філактики і корекції недостатності та дефіциту 
вітаміну D у здорових дітей з груп ризику та при 
ревматичних хворобах і хронічних гепатитах», 
№ державної реєстрації: 01.16U001202. Дизайн 
дослідження узгоджено на засіданні комісії  з 
питань біоетики ДУ «ІПАГ НАМН України» 
(протокол № 4 від 13.04.21). 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 
Вік пацієнтів у досліджуваних групах суттєво 

не відрізнявся: у групі АСХ – 11,1 ± 4,1 року, у 
групі ПСХ – 10,7 ± 3,8 року (р>0,05), таблиця 1. У 
групі АСХ частка дівчат становила 47%, що було 
вищим порівняно з групою ПСХ (28%), (p=0,24). 
Ураження великих жовчних проток діагностовано 
в 15 (83,3%) дітей з ПСХ та у 23 (70%) з АСХ, без 
суттєвої відмінності між групами, р>0,05.  

Т а б л и ц я  1  

Клініко-лабораторні та морфологічні показники  
в пацієнтів з АСХ та ПСХ перед початком лікування 

Параметри АСХ,  n=38 ПСХ, n=18 

Вік, роки (Mean ± SD) 11,1 ±4,1 10,7±3,8 

Дівчатка , n (%) 18 (47) 5 (28) 

Тромбоцити, Me [Q25; Q75] 245 (169; 411) 306 (238; 385) 

АЛТ, Me [Q25; Q75] 383 (241; 768,5) 214 (89; 466) 

АСТ, Me [Q25; Q75] 320 (200; 741) 146(63; 435)* 

ГГТ, Me [Q25; Q75] 167 (81,5; 300) 134 (61; 285) 

Білірубін, Me (Q25; Q75) 32 (15; 80) 14 (10; 20)* 

Загальний білок, г/л Me [Q25; Q75] 87 (81; 93) 77 (68;83)* 

Альбумін, г\л Me [Q25; Q75] 36 (32; 40) 43 (40; 45 )* 

МНВ, Me [Q25; Q75] 1,4 (1,2; 1,7) 1,2 (1,1; 1,3) 

IgG, г/л, Me [Q25; Q75] 22 (16; 29) 12 (9; 16)* 

γ-глобуліни % [Q25; Q75] 30 (27; 46) 18 (16; 28) 

Фіброз ≤ 2 ст., n (%) 13 (34) 9 (50) 

Фіброз ≥ 3 ст., n (%) 25 (66) 9 (50) 

Еластографія печінки, кПА [Q25; Q75] 11 (8; 15) 8 (6;11)* 

Цироз печінки, n (%) 11 (29) 4 (22) 

Портальна гіпертензія, n (%) 11 (29) 2 (21) 

ВРВС, n (%) 4 (10,5) 2 (11) 

Ураження великих жовчних  проток 23 (60,5) 15 (83) 

ЗЗК  26 (68) 13 (72) 

Примітки: n – кількість дітей у групі; Ме – медіана; Q25 – перший квартиль; Q75 – третій квартиль; * – статистично значущі відмінності між 
групами за U-критерієм Манна-Вітні (p<0,05). 
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Аналіз лабораторних показників виявив ха-
рактерні лабораторні зміни в кожній групі па-
цієнтів, що відображають різні механізми уражен-
ня печінки. У дітей з ПСХ рівні АСТ були значно 
нижчими, ніж у пацієнтів з АСХ (р=0,026 для 
АСТ), що свідчить про менш значне по-
шкодження гепатоцитів. Пацієнти з ПСХ також 
демонстрували нижчі рівні білірубіну порівняно з 
АСХ (р=0,02), що може бути пов’язано з ранньою 
стадією захворювання без типових ознак 
холестазу. Вищі рівні альбуміну в дітей з ПСХ 
порівняно з АСХ (р=0,01) разом з нижчими МНВ 
(р>0,05) свідчать про збережену синтетичну 
функцію печінки в дітей на початкових стадіях 
ПСХ. Рівень ГГТ в пацієнтів з ПСХ не мав сут-
тєвої різниці з АСХ (р=0,49), що зумовлено 
схожістю механізмів ураження жовчних проток 
при ПСХ і АСХ. Імунологічний профіль пацієнтів 
з АСХ та ПСХ мав значні відмінності. Рівні IgG 
та γ-глобулінів були вірогідно вищими в пацієнтів 
з АСХ порівняно з ПСХ (p=0,006 і p=0,01 
відповідно), що підтверджує наявність більш 
вираженого автоімунного компонента при АСХ. 
За даними біопсії, частка пацієнтів зі стадіями 
фіброзу ≤2 за Metavir була вищою в групі ПСХ 

(50%) порівняно з АСХ (34%), однак ця різниця 
не досягла статистичної значущості (p>0,05). 
Частота цирозу печінки також не відрізнялася між 
групами, становлячи 29% у пацієнтів з АСХ та 
22% у хворих на ПСХ (p>0,05). За даними еласто-
графії, показники жорсткості печінки були досто-
вірно вищими в дітей з АСХ порівняно з ПСХ 
(p=0,01), що може бути зумовлено вищою актив-
ністю гепатиту в дітей з АСХ. Частота портальної 
гіпертензії становила 29% у групі АСХ та 21% у 
групі ПСХ, без статистично значущих відмін-
ностей (p>0,05). Подібна тенденція спостеріга-
лася щодо ВРВС, яке виявляли в 10,5% пацієнтів 
з АСХ та 11% з ПСХ (p>0,05). 

Запальні захворювання кишківника часто 
спостерігалися в дітей з АСХ та ПСХ: у 68% при 
АСХ та в 72% при ПСХ, без статистично значущої 
різниці між групами (p>0,05). Ці дані вказують на 
можливі спільні механізми розвитку захворювань 
та підтверджують важливу роль ЗЗК як супут-
нього стану при холангіопатіях, що може впли-
вати на підхід до діагностики та лікування. 

Результати оцінювання відповіді на лікування 
наведено в таблиці 2.  

 

Т а б л и ц я  2  

Ефективність лікування дітей з ПСХ та АСХ на 6-му та 12-му місяці лікування 

Параметри 6-й місяць n (%) 12-й місяць n (%) 

Повна біохімічна відповідь через 6 та 12 місяців лікування 

АСХ (n=38) 12 (32) 18 (47) 

ПСХ (n=18) 7 (39) 12 (67)  

ГГТ відповідь (зниження ГГТ >75%) через 12 місяців лікування 

АСХ (n=38) - 25 (66) 

ПСХ (n=18) - 16 (89)  

ГГТ ≤50 Од/л на 12-му місяці лікування 

АСХ (n=38) - 24 (63) 

ПСХ (n=18) - 15 (83)  

 
Повна біохімічна відповідь через 6 місяців 

лікування 
Через 6 місяців лікування повна біохімічна 

відповідь спостерігалася в 32% пацієнтів з АСХ 
та 39% пацієнтів з ПСХ, без статистично значущої 
різниці між групами (p>0,05). Низький рівень 
біохімічної відповіді в дітей з АСХ може бути 

пов’язаний із супутнім ураженням жовчних 
проток, що ускладнює контроль запального про-
цесу. Імуносупресивна терапія при АСХ пере-
важно спрямована на зменшення запалення в 
гепатоцитах, тоді як її вплив на патологічні зміни 
в жовчних протоках залишається обмеженим. У 
пацієнтів з ПСХ, які отримують монотерапію 
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урсодезоксихолевою кислотою, оцінка ефектив-
ності лікування через 6 місяців не є ключовим 
показником. Дані щодо ПСХ в цей часовий 
проміжок наведено виключно для порівняння з 
пацієнтами з АСХ.  

Повна біохімічна відповідь через 12 місяців 
лікування  

Через 12 місяців лікування повну біохімічну 
відповідь спостерігали лише в 47% пацієнтів з АСХ 
та 67% пацієнтів з ПСХ (р=0,25). Нижчий показник 
у пацієнтів з АСХ вказує на труднощі лікування, 
пов’язані із супутнім ураженням жовчних проток, 
тоді як у групі ПСХ результати є кращими, 
ймовірно, через відмінності в тяжкості запалення.  

ГГТ є важливим маркером холестазу та ура-
ження жовчних проток у дітей. Пацієнти з ПСХ 
демонструють кращу біохімічну відповідь за рів-
нем ГГТ порівняно з пацієнтами з АСХ. Вищий 
відсоток ГГТ-відповіді (89% проти 66%, p=0,1) 
свідчить про кращу ефективність терапії щодо 
зниження холестазу в пацієнтів з ПСХ. Нормалі-

зація рівня ГГТ через 12 місяців лікування також 
частіше досягалася в дітей з ПСХ порівняно з АСХ 
(83% проти 63%, p=0,21). Це може вказувати на 
варіабельність індивідуальної відповіді на ліку-
вання та вплив додаткових факторів на ефектив-
ність терапії, зокрема ступеня ураження жовчних 
проток і фіброзу печінки. Також можливим факто-
ром, що впливає на зниження ГГТ, є відмінності в 
дозуванні урсодезоксихолевої кислоти (УДХК) 
між групами. Дітям з ПСХ зазвичай призначали 
УДХК в дозі 15-20 мг/кг/добу, тоді як пацієнтам з 
АСХ – 10-15 мг/кг/добу, що могло вплинути на 
ступінь біохімічної відповіді. Враховуючи 
можливий вплив дозування на ефективність тера-
пії, цей аспект потребує подальших досліджень. 

Прогностичний індекс SCOPE оцінює тяж-
кість перебігу захворювання та прогноз у па-
цієнтів з АСХ та ПСХ. Порівняння показників на 
початку лікування та через 12 місяців демон-
струє значне покращення стану пацієнтів в обох 
групах, таблиця 3.  
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Динаміка змін індексу SCOPE в дітей з ПСХ 

Показник 0 міс 12 міс Значення р 

SCOPE 

АСХ (n=38)  
Me [Q25; Q75] 
0-3 бали, n (%) 
4-5 балів, n (%) 
6-11 балів, n (%) 
 

 
4 [3; 6]* 
15 (39) 
12 (32) 
11 (29) 

 
2 [1; 3] 
32 (84) 
5 (13) 
1 (3) 

 
p<0,0001 

ПСХ (n=18) 
Me [Q25; Q75] 
0-3 бали, n (%) 
4-5 балів, n (%) 
6-11 балів, n (%) 

 
4 [2–5]* 

6 (33) 
10 (56) 
2 (11) 

 
2 [1–2] 
15 (83) 
2 (11) 
1 (6) 

 

 
p=0,001 

Примітки: n – кількість дітей у групі; Ме – медіана; Q25 – перший квартиль; Q75 – третій квартиль; *— статистично значущі відмінності 
між групами за критерієм Вілкоксона для парних вибірок (p<0,05). 

 
У дітей з АСХ на початку лікування медіана 

індексу SCOPE становила 4 [3; 6]; 39% мали 
низький ризик (0-3 бали), 32% – середній (4-
5 балів), 29% – високий (6-11 балів). Через 12 мі-
сяців терапії медіана знизилася до 2 [1; 3], при 
цьому 84% пацієнтів перебували в групі низького 
ризику, 13% – середнього, 3% – високого. Дина-
міка SCOPE за рік лікування в групі АСХ була 
статистично значущою (p<0,0001). 

У дітей з ПСХ на початку лікування медіана 
індексу SCOPE становила 4 [2-5]; 33% мали 
низький ризик прогресування, 56% – середній і 
11% – високий. Через 12 місяців медіана знизи-
лася до 2 [1-2], при цьому 83% пацієнтів мали 

низький ризик, 11% – середній і 6% – високий. 
Динаміка SCOPE за рік лікування в групі ПСХ 
також була статистично значущою (p=0,001). 

Значне зниження показників SCOPE в па-
цієнтів з АСХ та ПСХ свідчить про високу 
ефективність лікування. Зменшення частки па-
цієнтів із середнім і високим ризиком прогресу-
вання захворювання вказує на зниження ймовір-
ності розвитку ускладнень і покращення клінічно-
го прогнозу в обох групах.  

Ми також проаналізували динаміку жорсткості 
печінки, оціненої за допомогою еластографії, як 
потенційного критерію ефективності терапії. 
Порівняння показників на початку лікування та 
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через 12 місяців виявило значне зниження жорст-
кості печінки в групі АСХ (p=0,002), тоді як у 
групі ПСХ статистично значущих змін не 
зафіксовано (p=0,1) (табл. 4).  

У пацієнтів з АСХ жорсткість печінки, 
визначена еластографією, відображає як фіброзні 
зміни, так і запальну інфільтрацію, тому 
зниження цього показника на тлі імуносупре-
сивної терапії свідчить насамперед про змен-

шення активності запалення. Натомість у хворих 
на ПСХ жорсткість печінки переважно зумовлена 
фіброзом і внутрішньопечінковим холестазом, а 
внесок запального компонента є незначним. У 
цьому контексті монотерапія УДХК, ефектив-
ність якої щодо зменшення фіброзу й контролю 
холестазу залишається обмеженою за даними 
численних досліджень, не забезпечує істотної 
динаміки показників жорсткості печінки.  
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Зміни показників жорсткості печінки (кПа) за даними еластографії в дітей  
з ПСХ і АСХ під впливом терапії 

Показник 
0 міс 

Me [Q25; Q75] 
12 міс 

Me [Q25; Q75] 
Значення р 

Еластографія, кПа 

ПСХ (n=20) 8 [6;11] 7 [5;9] р=0,10 

АСХ (n=38) 11 [8;15]* 8 [7;11] р=0,002 

Примітка. * – статистично достовірна відмінність у групі в динаміці спостереження (p<0,05, тест Вілкоксона для парних вибірок). 

 
Визначення повної біохімічної ремісії, як 

нормалізації рівнів амінотрансфераз та IgG, набуває 
дедалі більшого значення як клінічно досяжний та 
прогностично значущий сурогатний маркер 
гістологічної активності в пацієнтів з АІГ. Згідно з 
даними Hartl et al. (2022), лише 18% пацієнтів з АІГ, 
які перебували в стабільній біохімічній ремісії, мали 
залишкову гістологічну активність, і жоден не мав 
високої активності запалення. Натомість серед 
пацієнтів без біохімічної ремісії 70% мали 
персистуюче запалення. Ці результати під-
тверджують, що досягнення повної біохімічної 
відповіді може вважатися надійним критерієм 
контролю активності захворювання та ефективності 
імуносупресивної терапії при АІГ. Як зазначають 
автори цього дослідження, важливим аспектом є 
визначення не тільки рівня трансаміназ, але й IgG, 
оскільки серед пацієнтів з частковою біохімічною 
ремісією (нормальні рівні амінотрансфераз, але 
підвищений IgG) у 50% виявлено високу 
гістологічну активність, що додатково підкреслює 
прогностичну значущість одночасного контролю 
обох показників – АЛТ і IgG – саме в контексті 
автоімунного гепатиту. Дослідження Hartl et al. 
(2018) також продемонструвало, що повна біохі-
мічна ремісія (нормалізація амінотрансфераз і IgG) 
є не лише маркером низької гістологічної актив-
ності, але й незалежним прогностичним фактором 
регресу фіброзу при АІГ. За умов стабільної 
біохімічної ремісії протягом 5,7 року жоден пацієнт 

не мав прогресування фіброзу, тоді як 43% хворих 
без ремісії продемонстрували прогресування 
фіброзу печінки [24].  

У контексті ПСХ результати дослідження 
Deneau et al. (2018) демонструють, що зниження 
рівня ГГТ є важливим предиктором сприятливого 
прогнозу [18]. Так, у пацієнтів з рівнем ГГТ 
<50 Од/л через рік після встановлення діагнозу 5-
річна виживаність без подій становила 91% 
порівняно з 67% при рівні ГГТ ≥50. Найкращі 
результати спостерігались у дітей, у яких про-
тягом першого року рівень ГГТ знизився на ≥75% 
відносно вихідного значення (виживаність без 
подій – 88%), тоді як при зниженні на ≤25% вона 
становила лише 61%. Наведені дані підтверд-
жують доцільність розгляду ГГТ як потенційного 
сурогатного маркера ефективності лікування 
ПСХ в дітей. Концепція так званого «ймовірного 
сурогатного маркера» (тобто такого, що з вели-
кою ймовірністю відображає вплив лікування на 
клінічно значущий результат) офіційно ви-
знається Управлінням з контролю за продуктами 
і ліками США (FDA) як основа для прискореного 
затвердження ліків при повільно прогресуючих 
захворюваннях, таких як ПСХ, за наявності 
вагомих епідеміологічних підтверджень [25].  

Результати нашого дослідження свідчать про 
складність досягнення повної біохімічної відпо-
віді в дітей з АСХ навіть за умов комбінованої 
імуносупресивної терапії. Через 12 місяців 
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лікування лише 47% дітей з АСХ досягли 
повної  біохімічної ремісії, що узгоджується з 
результатами дослідження Giorgio A.D. et al., 
2020 р, проведеному в King's College Hospital 
(Лондон, Великобританія), у якому 55% дітей з 
АСХ досягли ремісії [14]. Хоча імуносупресивна 
терапія залишається стандартом лікування АСХ, її 
ефективність щодо впливу на біліарний компонент 
захворювання є обмеженою [6], що підтвер-
джується і нашими даними. Значна частка 
пацієнтів з АСХ не досягла нормалізації рівня ГГТ. 
Наші результати показали, що нормалізацію ГГТ 
вдалося досягти лише в 63% пацієнтів з АСХ, тоді 
як у групі ПСХ цей показник становив 83%. По-
дальші дослідження мають бути спрямовані на 
вивчення механізмів резистентності холангіопатій 
до імуносупресії, а також на пошук нових тера-
певтичних стратегій, які б дозволяли ефективно 
впливати на біліарні ураження при АСХ та ПСХ. 

Особливістю нашого дослідження є вклю-
чення одночасного оцінювання біохімічної відпо-
віді, ГГТ-відповіді, індексу SCOPE, оцінювання 
жорсткості печінки як взаємодоповнювальних ін-
струментів моніторингу ефективності лікування 
дітей з АСХ та ПСХ. Використання індексу 
SCOPE як прогностичного інструменту при ПСХ 
в дітей обґрунтовано численними дослідженнями. 
Хоча роль індексу SCOPE в щоденній клінічній 
практиці ще не визначена остаточно, його роз-
глядають як корисне доповнення до загальної 
клінічної оцінки [19, 26, 27]. Оцінка індексу 
SCOPE у нашій когорті продемонструвала вира-
жене зниження прогнозованого ризику в дітей з 
АСХ та ПСХ вже через 12 місяців лікування. У 
групі АСХ медіана індексу знизилась з 4 [3-6] до 
2 [1-3] балів (p<0,0001), при цьому частка па-
цієнтів з високим ризиком (6-11 балів) зменши-
лась з 29% до 3%. Аналогічні тенденції спостері-
гались у групі ПСХ: зниження медіани з 4 [2-5] до 
2 [1-2] балів (p=0,001), зменшення частки пацієн-
тів з високим ризиком з 11% до 6%. Зниження 
показника SCOPE на ранніх етапах лікування, 
зокрема через 12 місяців, може слугувати марке-
ром покращення клінічного прогнозу, навіть 
якщо формально індекс був розроблений для 
довгострокової стратифікації. У дослідженні 
Hensel et al. (2021) було показано, що обчислення 
індексу SCOPE через 5 років після встановлення 
діагнозу дозволяє краще передбачити розвиток 
ускладнень, порівняно з розрахунком на момент 
діагностики для прогнозу трансплантації печінки 
або летального результату [28]. Зниження показ-
ника SCOPE вже протягом першого року може 
свідчити про позитивну динаміку захворювання 
та слугувати додатковим критерієм ефективності 

терапії в дітей з АСХ та ПСХ. Це особливо 
важливо в педіатричній практиці, де терапевтичні 
рішення часто потрібно ухвалювати з урахуван-
ням активного росту, гормональних змін і ризику 
швидкого прогресування фіброзу.  

Важливою особливістю нашого дослідження є 
застосування еластографії як додаткового неін-
вазивного маркера оцінювання відповіді на 
терапію в дітей з АСХ та ПСХ. Зниження 
жорсткості печінки за даними еластографії 
протягом першого року лікування було досто-
вірним лише в пацієнтів з АСХ: медіана жорст-
кості печінки (кПА) зменшилася з 11 кПа [8; 15] 
до 8 кПа [7; 11] (p=0,002). Це може відображати 
зниження запалення в печінці, що під-
тверджується літературними даними про взаємо-
зв’язок між активністю гепатиту та показниками 
жорсткості [22, 24, 29]. Натомість у дітей з ПСХ 
змін жорсткості печінки в динаміці не виявлено 
(8 кПа [6; 11] → 7 кПа [5; 9], p=0,10). Це узгод-
жується з відомими особливостями ПСХ, де 
переважають фібротичний та холестатичний 
компоненти ураження, а запальна активність є 
менш вираженою. Наразі нам не вдалося виявити 
досліджень, які б оцінювали динаміку показників 
еластографії в пацієнтів з ПСХ як маркер 
ефективності терапії. Натомість у пацієнтів з АСХ 
динаміка жорсткості печінки може виступати 
додатковим маркером ефективності терапії. 
Такий підхід узгоджується з результатами інших 
дослідників, які підтримують використання елас-
тографії як чутливого інструменту моніторингу 
змін у печінковій тканині у відповідь на лікування 
автоімунних захворювань печінки [24, 30, 31].У 
цьому контексті доцільним є підкреслення ролі 
еластографії не лише як одноразового діагнос-
тичного інструменту, а й як засобу динамічного 
моніторингу ефективності лікування. Регулярне 
вимірювання жорсткості печінки дозволяє оціню-
вати зміну стану тканини без необхідності 
повторної біопсії, що особливо важливо в пе-
діатричній практиці. Перспективним напрямом 
подальших досліджень є встановлення порогових 
значень змін жорсткості печінки, які б достовірно 
корелювали з регресом гістологічної стадії 
фіброзу. Визначення таких порогів дозволить 
підвищити клінічну цінність еластографії як 
неінвазивного сурогатного маркера гістологіч-
ного поліпшення активності та фіброзу печінки. 
Такий підхід відкриває можливість формування 
персоналізованих стратегій моніторингу, орієнто-
ваних на довготривалий прогноз, зменшення 
необхідності інвазивних процедур та оптимізацію 
терапевтичного супроводу дітей з автоімунними 
захворюваннями печінки. 
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На сьогодні не розроблено ефективного 
методу лікування імунних холангіопатій, таких як 
АСХ та ПСХ, що підтверджується як результа-
тами нашого дослідження, так і численними 
публікаціями інших авторів. Раніше повідом-
лялось, що застосування УДХК в дозах 13-
15 мг/кг/добу може призводити до нормалізації 
рівнів печінкових ферментів, однак при цьому не 
виявлено позитивного впливу на довготривалий 
прогноз [32]. У нещодавньому ретроспективному 
дослідженні не було виявлено суттєвої різниці в 
клінічних наслідках між групами, які отримували 
УДХК, не отримували терапії або застосовували 
пероральний ванкоміцин [33]. Крім того, перебіг 
ПСХ в дітей характеризується природними коли-
ваннями біохімічної активності, і спонтанна 
нормалізація печінкових ферментів не є рід-
кісною [27]. Однак згідно з дослідженням Deneau 
et al., 2018, нормальний рівень ГГТ через 1 рік 
досягнуто у 53% пацієнтів, які отримували УДХК, 
і лише у 29% тих, хто її не отримував [18]. У 
нашому дослідженні УДХК отримували всі па-
цієнти з АСХ і ПСХ, а 4% отримували ванкомі-
цин. Проте ретроспективний дизайн не дозволяє 
однозначно оцінити ефективність цієї терапії.  

Обмеженням нашого дослідження є 
ретроспективний дизайн, невелика вибірка 
пацієнтів з ПСХ, а також різна тривалість 
перебування на терапії до моменту включення в 
дослідження. Проте перевагами є динамічне 
спостереження впродовж 12 місяців і вико-
ристання декількох комплементарних критеріїв 
ефективності (біохімічні показники, еласто-
графія, індекс SCOPE). 

ВИСНОВКИ 
1. Ефективність терапії в дітей з автоімунним 

склерозуючим холангітом та первинним склеро-
зуючим холангітом залишається помірною: повну 
біохімічну відповідь та нормалізацію рівня γ-
глутамілтрансферази через 12 місяців лікування 
досягнуто лише в 47% і 63% пацієнтів з авто-
імунним склерозуючим холангітом та в 67% і 83% 
з первинним склерозуючим холангітом відпо-
відно, що свідчить про необхідність удоскона-
лення терапевтичних підходів. 

2. Визначення жорсткості печінки за допо-
могою еластографії є чутливим маркером ефек-
тивності лікування в перші 12 місяців терапії в 
дітей з автоімунним склерозуючим холангітом і 
може розглядатися як додатковий критерій 
ефективності імуносупресивної терапії. 

3. Оцінювання біохімічної відповіді, рівня γ-
глутамілтрансферази та розрахунок прогностич-
ного індексу SCOPE (Sclerosing Cholangitis Out-
comes in Pediatrics) є неінвазивними інстру-
ментами, які доцільно включати до системи 
моніторингу ефективності лікування та оціню-
вання прогнозу в дітей з автоімунним і первинним 
склерозуючим холангітом. 
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