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ническим гепатитом В иммуномоду-
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DYNAMIC OF EOSINOPHIL CATIONIC 
PROTEIN IN PATIENTS WITH CHRONIC 
HEPATITIS B DURING TREATMENT USING 
IMMUNOMODULATORY THERAP 
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The article deals with the effective-
ness of treatment of patients with chron-
ic hepatitis B using the immunomodula-
tory drug Bicyclol by detecting the role 
of the eosinophil cationic protein in the 
chronic inflammatory process before and 
after treatment. 
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Введение 
Проблема хронического вирусного 

гепатита В (ХВГВ) в настоящее вре-
мя остается весьма актуальной вслед-
ствие широкой распространенности 
HBV-инфекции (в том числе среди 
лиц молодого, наиболее трудоспособ-
ного возраста), высокого риска смер-
ти от цирроза и рака печени, а также по 
причине отсутствия в настоящее время 
эффективных лекарственных препара-
тов, позволяющих добиваться полного 
излечения [1-6]. 

Целью лечения ХВГВ является до-
стижение стойкого подавления репли-
кации вируса и ремиссии хронического 
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гепатита В [7, 8]. Критериями, исполь-
зуемыми для оценки эффективности 
лечения, считают нормализацию ак-
тивности аланинаминотрансферазы 
(АЛТ); отсутствие HBV Д Н К в плаз-
ме крови, определяемой неамплифи-
кационными методами; исчезновение 
HbeAg; улучшение гистологической 
картины печени [1-6]. 

Применение средств патогенетиче-
ской терапии остается основным мето-
дом предотвращения прогрессирования 
ХВГВ [1-6]. Известно, что гепатопро-
текторы являются неотъемлемой ча-
стью комплексного лечения вирусных 
гепатитов, но они не заменяют противо-
вирусных препаратов. В свою очередь, 
противовирусная терапия не может 
полностью компенсировать потребно-
сти гепатоцитов. Корректно назначен-
ные гепатопротекторы должны иметь 
необходимое противовоспалительное, 
иммуномодулирующее и антифиброти-
ческое влияние даже после устойчивого 
вирусологического эффекта противови-
русной терапии [9-13]. 

При р а з р а б о т к е п а т о г е н е т и ч е -
ски обоснованных методов лечения 
больных ХВГВ наше внимание при-
влекла возможность использования 
и м м у н о м у д у л и р у ю щ е г о препарата 
с гепатопротекторными свойствами 
бициклола (4,4 '-диметокси-5,6,5 ' ,6 '-
б и с ( д и м е т и л е н - д и о к с и ) - 2 -
гидроксиметил-2 ' -метоксикарбонил 
бифенина) . Б и ц и к л о л относится к 
средствам, применяемым при заболе-
ваниях печени, липотропным веще-
ствам, гепатотропным препаратам. 
Код АТХ А05В. Д а н н ы й препарат 
проявляет противовоспалительное и 
антиоксидантное действия, защища-
ет клеточную мембрану и митохон-
дрии, предупреждает фибротизацию 
печени, улучшает ее синтетическую 
функцию, способствует регенерации 
гепатоцитов [14], также способству-
ет снижению активности трансаминаз 
при гепатитах различной этиологии, 
подавляет продукцию TNF активными 
нейтрофилами, купферовскими клет-
ками и макрофагами, способствует 
выведению из клеток свободных ради-
калов, подавляет процесс перекисно-

го окисления, предупреждает некроз 
и апоптоз гепатоцитов. 

Стоит отметить универсальный ме-
ханизм действия бициклола на комби-
нированные поражения печени, такие 
как алкогольная болезнь печени, неал-
когольная болезнь печени, токсические 
гепатиты. 

Высокая антифибротическая эф-
фективность бициклола у пациентов 
с выраженным фиброзом и циррозом 
печени реализуется как следствие по-
давления провоспалительных аген-
тов в паренхиме печени. Регулятор-
ная функция бициклола заключается 
в регуляции активности ядерного фак-
тора каппа В, фактора некроза опу-
холи а ( Ф Н О - а ) , интерлейкина-1р, 
интерлейкина-18, TGF-P1, а также в 
повышении уровня глутатиона, умень-
шении воспаления, снижении оксида-
тивных и нитрификационных пораже-
ний клеток [14-16]. 

На сегодняшний день для клиниче-
ской практики весьма информативным 
для оценки иммунологического состоя-
ния организма является изучение уров-
ня эозинофильного катионного белка 
(ЭКБ), являющегося важным показа-
телем хронического воспалительного 
процесса [17]. Уровень ЭКБ зависит от 
тяжести и активности патологического 
процесса, и его определение может быть 
использовано для объективного контро-
ля эффективности проводимого лече-
ния. Исходя из этого, мы сочли целесо-
образным изучение влияния бициклола 
на уровень ЭКБ у больных ХВГВ. 

Цель исследования 

Изучение динамики уровня ЭКБ у 
больных ХГВ при применении имму-
номодулирующего препарата с гепато-
протекторными свойствами бициклола. 

Материалы и методы 

В ходе исследования было обследо-
вано две рандомизированные по полу и 
возрасту группы больных ХВГВ - ос-
новная группа и группа сравнения. Ди-
агноз ХВГВ был установлен на основа-
нии данных ПЦР HBV, HBsAg в крови 
не менее 6 мес., определении HBeAg 
позитивных форм, определении степе-



ни фиброза и активности цитолитиче-
ских ферментов. 

Основная группа включала 60 па-
циентов (34 мужчины и 26 женщин) в 
возрасте 18-45 лет, которые получали 
дополнительно к базисной терапии им-
муномодулирующий препарат с гепато-
протекторными свойствами бициклол 
перорально по 25 мг (1 таблетка) 3 раза 
в сутки на протяжении 6 мес. 

Группа сравнения включала 50 паци-
ентов (30 мужчин и 20 женщин), кото-
рые получали только базисную терапию. 
Базисная терапия включала препараты 
урсодезоксихолиевой кислоты на про-
тяжении 6 мес., адеметионин ежедневно 
на протяжении 25-30 дней и аскорбино-
вую кислоту в течение 20 дней в средне-
терапевтической дозировке. 

На фоне проводимой терапии опре-
деляли П Ц Р HBV количественно, 
HBsAg количественно и активность 
АЛТ, АСТ, ГГТП, уровень общего били-
рубина после 1 мес., 3 мес. и 6 мес. тера-
пии. Степень фиброза оценивали один 
раз в году, т.е. через 6 мес. после оконча-
ния курса терапии. 

Уровень Э К Б в сыворотке кро-
ви определяли иммунофлюорофер-
ментным методом ( ImmunoCAP 100, 
Phadia AB). В качестве нормы ЭКБ 
были взяты данные, которые получены 
при обследовании 20 практически здо-
ровых лиц - доноров крови. 

Все стадии исследования соответ-
ствовали международным этическим 
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нормам, от всех пациентов, ставших 
объектами исследований, получено ин-
формированное согласие. Получен-
ные данные обрабатывали статисти-
чески на персональном компьютере 
согласно данным одно- и многофак-
торного дисперсного анализа (паке-
ты лицензионных программ Microsoft 
Office 2010, Microsoft Exel Stadia 6.1/ 
prof и Statistica). 

Результаты 

При анализе уровня ЭКБ до лече-
ния было установлено, что в основной 
группе концентрация ЭКБ превышала 
в 8,3 раза таковую у доноров, а в груп-
пе сравнения - в 7,4 раза и составляла 
56,7±0,11 и 50,5±0,09 нг/мл, соответ-
ственно (табл. 1). 

На момент завершения лечения было 
установлено, что у больных ХВГВ ос-
новной группы уровень ЭКБ практиче-
ски соответствует показателям нормы 
(Р<0,05), в то время как в группе срав-
нения уровень ЭКБ превышал норму в 
5,8 раза (Р<0,001) (табл. 2). Получен-
ные данные свидетельствуют о положи-
тельном влиянии иммуномодулирую-
щего препарата с гепатопротекторными 
свойствами бициклола на уровень ЭКБ. 
Побочные эффекты и нежелательные 
явления, в том числе аллергические ре-
акции, при приеме данного препарата не 
наблюдались. 

На фоне приема в ы ш е у к а з а н -
ной терапии уже через 1 мес. терапии 

Таблица 1 

Количество ЭКБ у пациентов 
с хроническим вирусным гепатитом В до лечения, М ± m 

Группы больных ЭКБ (нг/мл) 

контрольная (n=20) 6,8±0,01 

основная(n=60) 56,7±0,11*** 

сравнения(n=50) 50,5±0,09 *** 
Примечание: достоверные различия с контрольной группой * - Р < 0,05, ** - Р < 0,01, *** - Р < 0,001. 

Таблица 2 

Количество ЭКБ у пациентов с хроническим вирусным гепатитом В 
после лечения, M ± m 

Группы больных ЭКБ (нг/мл) 

контрольная (n=20) 6,8±0,01 

основная(n=60) 7,1±0,02* 

сравнения(n=50) 39,6±0,08*** 
Примечание: достоверные различия с контрольной группой * - Р < 0,05, ** - Р < 0,01, *** - Р < 0,001. 
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наблюдалось снижение АЛТ, АСТ 
у 61,6% пациентов основной группы и 
у 38,0% пациентов группы сравнения. 
Спустя 3 мес. терапии практически 
у 88,3% пациентов основной группы до-
кументировали нормализацию биохи-
мических показателей, характеризую-
щих функциональное состояние печени, 
в то время как в данный период обсле-
дования только у 36% больных группы 
сравнения уровень данных показателей 
был в пределах нормы. 

Полный вирусологический ответ на 
момент завершения лечения был до-
кументирован у 83,3% больных при 
применении базисной терапии и им-
муномодулирующего препарата с гепа-
топротекторными свойствами и у 68,0% 
пациентов при применении только ба-
зисной терапии. После 6 мес. терапии 
отмечалось снижение степени фиброза 

у 51,6% пациентов основной группы и у 
34,0% лиц группы сравнения. 

Таким образом, применение имму-
номодулирующего препарата с гепато-
протекторными свойствами бициклола 
при ХВГ патогенетически обоснованно 
и клинически целесообразно. 

Заключение 

1. До начала лечения у больных 
ХВГВ отмечалось увеличение содержа-
ния в сыворотке крови уровня ЭКБ. 

2. Применение современного имму-
номодулирующего и гепатопротектор-
ного препарата бициклола способству-
ет нормализации уровня ЭКБ. 

3. Использование иммуномодулиру-
ющего препарата с гепатопротекторны-
ми свойствами бициклола в комплексе 
лечения ХВГВ патогенетически обосно-
ванно и клинически целесообразно. 
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