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Біопсія печінки (БП) є найбільш достовірним джерелом у діагностуванні холестатичних захворювань 
печінки у дітей, найінформативнішим у прогнозуванні функціонування органа після операції Касаї.

Мета – встановити терміни, умови, вік, методики БП у дітей раннього віку з холестатичними захворю-
ваннями печінки для визначення диференціально-діагностичної інформативності гістологічних досліджень 
для підвищення точності діагнозу та ефективності подальшої терапевтичної і хірургічної тактики.

Матеріали і методи. 118 дітям із жовтяницями віком 1,5–4,5 місяця проведено морфологічне досліджен-
ня біоптатів печінки для верифікації діагнозу. Визначали морфологічні ознаки, ступінь фіброзу та запален-
ня, оптимальні терміни та методики забору біоптату.

Результати. Усі біоптати відповідали стандарту (≥10 портальних трактів). У 64 (54,2%) дітей гістологіч-
не дослідження виявило характерні ознаки біліарної атрезії (БА): проліферацію протоків, фіброз, запален-
ня, облітерацію. Перкутанна БП віком 30 діб забезпечує точність діагнозу, що підтверджено холангіогра-
фією і післяопераційною БП. Первинний сімейний внутрішньопечінковий холестаз характеризується 
дуктопенією, лобулярною інфільтрацією і некрозом гепатоцитів. Тактика після 45–60 діб життя ускладню-
ється – рекомендована лапароскопічна БП із холангіографією і можливим переходом на операцію Касаї за 
наявності умов.

Висновки. БП є ключовим методом у диференційному діагностуванні неонатального холестазу, осо-
бливо в разі підозри БА. У 92,1% пацієнтів за допомогою БП верифіковано БА, що узгоджується з дани-
ми літератури. У випадках неатрезійних форм холестазу морфологічна картина менш специфічна, тому 
БП слід доповнювати генетичним тестуванням. Вік пацієнта критично впливає на інформативність: до 
14-ї доби життя – не проводиться, низька діагностична цінність, на 30-ту добу – оптимальний період 
для проведення БП. Умови ефективності: якісний біоптат (≥10 портальних трактів), вибір правильної 
техніки (пункційна або інцизійна, лапароскопічна), кваліфікований морфологічний аналіз у поєднанні 
з клініко-лабораторними даними. Ці результати підкреслюють важливість своєчасної та якісної БП для 
визначення подальшої тактики лікування, зокрема, хірургічного втручання або молекулярного діа-
гностування.

Дослідження виконано згідно з принципами Гельсінської декларації. Протокол дослідження ухвалено 
локальним етичним комітетом інституту. На проведення досліджень отримано інформовану згоду батьків 
дітей.

Автори заявляють про відсутність конфлікту інтересів.

Ключові слова: новонароджені діти, жовтяниця, біліарна атрезія, хронічний холестаз, біопсія печінки, 
операція Касаї.
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Вступ
Біліарна атрезія (БА) є тяжкою прогресуючою па-

тологією печінки запального генезу, що характеризу-
ється раннім розвитком фіброзу та облітерацією жов-
човивідних шляхів, зазвичай у неонатальному періоді 
[2,4,5,16]. Прогресуючий сімейний внутрішньопечін-
ковий холестаз (ПСВХ) – інша група аутосомно-реце-
сивних холестатичних захворювань печінки, які по-
діляються на підгрупи відповідно до генетичного 
дефекту, клінічної картини, результатів лабораторних 
досліджень і гістології печінки [7,9,19]. За відсутності 
своєчасного лікування захворювання швидко при-
зводять до термінального цирозу, печінкової недо-
статності та летального наслідку у віці до двох років. 
Основним методом первинного лікування є хірургіч-
на портоентеростомія за методикою Касаї (ОК), ефек-
тивність якої оцінюють за стабілізацією загального 
стану пацієнта та нормалізацією біохімічних показ-
ників протягом перших шести місяців після втручан-
ня [10–13]. Попри досягнення в хірургічному лікуван-
ні, приблизно третина дітей потребує ранньої 
трансплантації печінки, тоді як близько половини 
пацієнтів зі збереженою власною печінкою можуть 
прожити понад 5–6 років, однак до 70% із них у по-
дальшому потребують трансплантації в дитячому або 

юнацькому віці [8,14–15,17]. Отже, раннє встановлен-
ня діагнозу і своєчасне первинне оперативне втручан-
ня мають вирішальне значення для прогнозування 
життя дітей із БА [2,3,5,7,10–17].

Біопсія печінки (БП) є найбільш достовірним 
джерелом у діагностуванні холестатичних захворю-
вань печінки, найінформативнішим у прогнозуван-
ні функціонування органа після ОК [1,3,18,20].

Мета дослідження – встановити терміни, умови, 
вік, методики БП у дітей раннього віку із холеста-
тичними захворюваннями печінки для визначення 
диференціально-діагностичної інформативності 
гістологічних досліджень для підвищення точності 
діагнозу та ефективності подальшої терапевтичної 
і хірургічної тактики.

Матеріали і методи дослідження
Протягом 2005–2024 рр. у Центрі дитячої хірургії 

відокремленого підрозділу «Лікарня Святого Мико-
лая» Комунального некомерційного підприємства 
«Львівське територіальне медичне об’єднання «Ба-
гатопрофільна клінічна лікарня інтенсивних методів 
лікування та швидкої медичної допомоги» (Перше 
ТМО м. Львова) спостерігали 118 дітей із жовтяни-
цями віком 1,5–4,5 місяця з масою тіла в межах 
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2400–3600 г. Клінічна картина в більшості пацієнтів 
характеризувалася генералізованою жовтяницею 
шкіри і слизових оболонок, наявністю петехіальних 
висипань, ахолічним калом, темною сечею, а також 
вираженим відставанням у фізичному і нейропси-
хічному розвитку. У разі скерування на стаціонарне 
лікування попередній діагноз формулювали як «Ме-
ханічна жовтяниця, підозра на БА». У 4 дітей діагноз 
БА підтвердили гістологічно ще до госпіталізації.

Усім пацієнтам проводили комплексне клініко-
лабораторно-інструментальне обстеження (загаль-
ний і біохімічний аналізи крові, коагулограму). Ін-
струментальне діагностування передбачало 
ультразвукове дослідження (УЗД) органів черевної 
порожнини з оцінюванням структури печінки, жов-
чного міхура і жовчних протоків, а також еластогра-
фію (за технічної можливості), фіброезофагога-
строскопію та БП, виконану під наркозом.

Для верифікації діагнозу проводили генетичні дослі-
дження коштом батьків у Європі і США.Усім  пацієнтам 
виконували комплекс обстежень для диференційного 
діагностування з іншими патологіями, зокрема, муко-
вісцидозом, дефіцитом α1-анти трипсину (Дa1A), галак-
тоземією, тирозинемією, а також визначенням маркерів 
вірусних гепатитів B і C та TORCHS-інфекцій.

Усім дітям проводили гістологічне вивчення 
отриманого матеріалу. Для забезпечення високої 
інформативності зразків дотримувалися стандарту 
отримання біоптату, що містить ≥10 портальних 

трактів. Морфологічне дослідження виконували за 
допомогою світлової мікроскопії з гематоксилін-ео-
зином та Martius–Scarlet–Blue (MSB) фарбуванням.

Методику забору біоптату обирали індивідуаль-
но – пункційну або інцизійну -лапароскопічну, 
з урахуванням клінічного стану пацієнта і технічних 
можливостей. Оцінювали морфологічні ознаки, ха-
рактерні для БА (проліферація жовчних протоків, 
фіброз, запальні інфільтрати), а також зміни, типові 
для інших холестатичних захворювань (синдром 
Алажиля (СА), Дa1A, ПСВХ). У разі підозри на спад-
кову патологію проводили молекулярно-генетичні 
дослідження для підтвердження етіології.

Біліарну атрезію у віці до 14 діб життя, для БП не 
досліджували, через низьку інформативність на 
ранніх етапах захворювання. Оптимальним вікон-
ним періодом для проведення БП вважали інтервал 
до 35–40 діб життя.

Статистичну обробку даних проводили за допо-
могою пакету «Excel» програм «Microsoft Office 2016».

Дослідження виконали згідно з принципами Гельсін-
ської декларації. Протокол дослідження ухвалили ло-
кальним етичним комітетом інституту. На проведення 
досліджень отримали інформовану згоду батьків дітей.

Результати дослідження та їх обговорення
Основні показання до БП [5,6,17–18,20]:
• неясна етіологія захворювання печінки, коли 

неінвазивні методи (УЗД, лабораторні аналізи, 
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серологія) не давали змоги встановити точний 
діагноз;

• підозра на БА, особливо за неінформативних 
УЗД-ознак;

• оцінка ступеня фіброзу або цирозу при хроніч-
них гепатитах, аутоімунних, метаболічних або 
холестатичних захворюваннях;

• підозра на рідкісні генетичні або метаболічні 
хвороби для морфологічної верифікації (на-
приклад, Дa1A, СА).

Серед найпоширеніших протипоказань у наведе-
ному випадку були [1,4–6,16–18,20]:

• некориговані порушення згортання крові (між-
народне нормалізоване відношення – >1,5; 
тромбоцити – <50×109/л);

• гнійні процеси в черевній порожнині або ін-
фекційні ускладнення;

• тяжка серцева або дихальна недостатність, що 
підвищує ризик ускладнень при процедурі;

• відмова батьків або законних представників від 
проведення процедури;

• гемангіоми або судинні мальформації печінки, 
що підвищують ризик кровотечі;

• молодший неонатальний вік (до 14 діб) – через 
низьку інформативність гістологічної картини 
при БА на ранніх етапах.

У результаті дослідження БП виконали 118 паці-
єнтам із клінічними ознаками неонатального холес-
тазу, у яких ультразвукові та лабораторні методи не 
дали змоги встановити остаточний діагноз. 

У 34 (28,8%) випадках БП провели інцизійно лапа-
роскопічним методом, у 84 (71,2%) випадках – пунк-
ційним шляхом. Усі біоптати відповідали критеріям 
якості (наявність ≥10 портальних трактів), що за-
безпечило високу інформативність морфологічного 
аналізу [16–18].

У 64 (54,2%) дітей гістологічне дослідження вияви-
ло характерні ознаки БА: проліферацію жовчних про-
токів, перидуктальний фіброз, запальні інфільтрати 
та облітерацію просвіту жовчних шляхів (рис. 1, 
рис. 2, рис. 5). У решти пацієнтів (54 (45,8%) дитини) 
виявили морфологічні зміни, не характерні для БА, 
що дало змогу запідозрити інші холестатичні захво-
рювання: СА (12 (10,2%) пацієнтів) (рис. 3), Дa1A 
(6 (5,1%) випадків), ПСВХ (5 (4,2%) дітей) (рис. 4), 
неонатальний гігантоклітинний гепатит (19 (16,1%) 
пацієнтів), не біліарний холестаз (12 (10,2%) випад-
ків) (рис  6). У цих випадках діагноз підтвердили за 
допомогою молекулярно-генетичних досліджень.

Перкутанну БП при правильному заборі (чітко 
забраний стовпчик до 1 см із контрольним забором) 
пістолетом «BBraun/Medcore/Pallium» і  голкою 
0,6/22G або сумісною провели у віці 30 діб при інтер-
претації досвідченого дитячого патоморфолога, що 
має досвід в огляді БП холестатичних захворювань 
немовлят, дає правильний діагноз, що підтверджу-
ється інтраопераційною холангіографією та після-
операційною БП при ОК у 90–95% випадків.

У пацієнтів із підозрою на ПСВХ виявили вира-
жену лобулярну інфільтрацію з некрозом гепатоци-
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тів, дуктопенію і виражений внутрішньопечінковий 
дефіцит жовчних протоків.

Значно складнішою є тактика при виборі методу 
БП у пацієнтів після 45 діб життя, а особливо після 
60 діб життя, для своєчасного виконання ОК. У разі 
ускладненого діагностування метаболічних і гене-
тичних захворювань, не підтверджених генетично, 
надавали перевагу лапароскопічно взятій, інцизій-
ній БП з одночасним оглядом зовнішніх ознак стану 
органа, забору більш інформативної часточки і про-
ведення інтраопераційної холангіографії. За наяв-
ності умов в операційній переходили на ОК.

У 92,1% пацієнтів за допомогою БП верифікували 
БА, що узгоджується з даними літератури (85–95%) 
[2–5,7,17–18,20]. Водночас у пацієнтів із неатрезій-
ними формами холестазу морфологічна картина ви-
явилася менш специфічною, що підтверджує обме-
жену діагностичну цінність БП у таких випадках 
і необхідність доповнення її генетичними методами 
[6–7,16,17].

Важливим чинником, що впливає на інформа-
тивність БП, виявився вік пацієнтів на момент за-
бору матеріалу. БП, не виконувались до 14-ї доби 
життя, не мають достатньої діагностичної цінності 
через відсутність виражених морфологічних змін. 
Найвища інформативність спостерігалася під час 
проведення процедури у віці до 30 діб, що підтвер-
джує доцільність дотримання рекомендованих тер-
мінів.

Висновки
1. Отже, результати дослідження підтверджують 

ключову роль БП у диференційному діагностуванні 
неонатального холестазу, особливо в разі підозри БА. 
Висока чутливість методу за умови дотримання тех-
нічних вимог до забору біоптату і його морфологічно-
го аналізу дає змогу своєчасно визначити подальшу 
тактику лікування, зокрема, необхідність і терміни 
хірургічного втручання або генетичного тестування.

2. Біопсія печінки є ключовим етапом диференцій-
ного діагностування неонатального холестазу, осо-
бливо у випадках, коли УЗД і лабораторні методи не 
дають змоги встановити точний діагноз. Вона забез-
печує оцінювання ступеня розвитку жовчних про-
токів, характеру запального процесу і рівня фіброзу.

3. Морфологічні ознаки, виявлені при БП, можуть 
бути специфічними для певної етіології захворюван-
ня, що допомагає диференціювати БА від інших хо-
лестатичних патологій.

4. Інформативність методу досягає 92,1% за умови 
правильно обраної техніки (пункційної або лапа-
роскопічної) за стабільності загального стану дити-
ни і гемостазу віком від 1 місяця та якісного забору 
біоптату (зразок має містити ≥10 портальних трак-
тів) і кваліфікованого патоморфологічного обсте-
ження, особливо за наявності характерного опису 
та супутніх клініко-лабораторних даних. Кваліфіко-
ване патоморфологічне дослідження верифікує но-
зологію холестатичного захворювання печінки.
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5. У разі неатрезійних холестатичних захворювань 
(СА, ДААТ, ПСВХ) БП може виявити характерні 
морфологічні зміни, однак не є основним методом 
встановлення діагнозу. Визначальним критерієм 
у таких випадках залишається генетичне тестування.

Перспективи подальших досліджень. Подальше 
вдосконалення термінологічного апарату, діагностич-
них підходів і стратегій своєчасного консервативного 
й хірургічного лікування холестатичних захворювань 
печінки в дітей із залученням сучасних методів гене-
тичного діагностування, а також вивчення їхнього 
впливу на показники комплексного клініко-лабора-
торно-інструментального обстеження та можливос-
ті імунологічного корегування залишаються актуаль-
ними напрямами педіатричної хірургії й гепатології.

Автори заявляють про відсутність конфлікту 
інтересів.
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