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С внедрением в схемы лечения больных хро-
ническим вирусным гепатитом (ХВГ) 

-интерферонов и комбинированной терапии 
существенно улучшились прогноз и исходы дан-
ной патологии [5]. Современные схемы терапии 
с использованием безинтерфероновых схем те-
рапии способствовали повышению качества 
жизни больных и улучшению приверженности 
лечению. Однако из-за высокой стоимости боль-
шинства схем этиотропной терапии при ХВГ 
возможность широкого применения этих препа-
ратов ограничена, что создает предпосылки для 
использования средств патогенетического лече-
ния больных, в том числе препаратов неэтиоло-
гической терапии — гепатопротекторов [1, 2]. 
Противовирусное лечение влияет на развитие 
фибротических процессов в печени у большого 
количества пролеченных пациентов с ХВГ. При 
достижении устойчивого вирусологического от-
вета пациент прекращает лечение у врача-ин-
фекциониста, а фиброзные изменения в печени 
остаются. Ныне не существует единой стратегии 
ведения таких пациентов. Одним из распростра-

ненных вариантов стратегии является тактика 
выжидания, которая не обеспечивает достовер-
ного положительного клинического эффекта и 
улучшения лабораторных параметров, но имеет 
существенные недостатки, особенно при комор-
бидности патологии [1 — 3].

Гепатопротекторные средства разных классов 
широко применяют у больных хроническим ге-
патитом [4]. Не обладая противовирусным дей-
ствием, они оказывают разностороннее положи-
тельное воздействие на клетки печени: влияют 
на стабилизацию мембран гепатоцитов, активи-
зируют синтез фосфолипидов, снижают кон-
центрацию желчных кислот, стимулируют пас-
саж желчи. Согласно данным одних авторов, не-
которые гепатопротекторы имеют доказанное 
влияние на цитолиз, другие ислледователи вы-
явили их положительное влияние на фиброти-
ческие процессы и баланс цитокинов. Однако 
этот класс лекарственных средств не имеет до-
статочной научной доказательной базы [3, 4, 6, 
8]. В ряде работ изучена эффективность упомя-
нутых препаратов при алкогольных поражениях 
печени, заболеваниях желчевыводящих путей, 
стеатогепатозах и т. д. Данных о применении ге-
патопротекторов при хронических гепатитах 
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мало, они порой противоречивы и недостаточно 
статистически обоснованы.

Цель — изучить клинический эффект гепато-
протекторного средства «Гепаназе» у больных 
хроническим гепатитом после завершения про-
тивовирусного лечения.

Амбулаторно обследовано 52 больных с вери-
фицированным нарушением функционального 
состояния печени вирусной этиологии (вслед-
ствие хронического вирусного гепатита С), из 
них 32 (61,54 %) мужчин и 20 (38,46 %) женщин 
(средний возраст — (45,76 ± 0,37) года). Анамнез 
заболевания в среднем — (3,18 ± 0,14) года.

Все пациенты, помимо традиционной терапии 
и диеты, получали гепатопротекторное средство 
«Гепаназе» (по 1 капсуле 3 раза в сутки во время 
еды на протяжении 3 мес).

Все больные обследованы с использованием 
лабораторных и инструментальных методик в 
начале исследования и через 12 нед терапии. За-
бор крови для исследований осуществляли 
утром натощак между 700 и 900 из кубитальной 
вены. Для взятия образцов крови для лаборатор-
ного анализа использовали стерильные системы 
Vacutainers Systems (Becton Dickinson and Com-
pany). Для получения сыворотки крови исполь-
зовали пробирки с сепарирующим гелем. Забор 
крови и последующую обработку проводили со-
гласно инструкции производителя.

Биохимический анализ крови предусматри-
вал определение активности аланиновой (АЛТ) 
и аспарагиновой (АСТ) аминотрансфераз, 
-глутамилтранспептидазы (ГГТ), щелочной 

фосфатазы (ЩФ), концентрации билирубина.
Для оценки окислительного стресса в плазме 

определяли продукты окислительной модифи-
кации белка (ОМБ) по реакции взаимодействия 
окисленных аминокислотных остатков с 2, 4-ди-
нитрофенилгидразином (2,4-ДНФГ). Изучали 
альдегидные и кетоновые формы 2,4-динитро-
фенилгидразинов (АФГ и КФГ) как спонтан-
ные, так и стимулированные.

Концентрацию малонового диальдегида 
(МДА) определяли по методу Л. И. Андреева по 
реакции с 2-тиобарбитуровой кислотой с после-
дующим образованием триметинового комплек-
са с максимумом поглощения при 535 нм. Полу-
ченные данные рассчитывали на 1 мл плазмы. 
Спектрофотометрически определяли активность 
каталазы и супероксиддисмутазы (СОД). 

Для оценки качества жизни обследованных 
лиц использовали два опросника — SF-36 и 
MFI-20 (Субъективная шкала оценки астении) 

и модифицированный аналог традиционного 
гаст роэнтерологического опросника GSRS 
(Gastro  intestinal Symptom Rating Scale — шкала 
оценки желудочно-кишечных симптомов) со-
гласно основным клиническим проявлениям.

Анализ нормальности распределения оцени-
вали по критериям Шапиро — Уилка (W). В слу-
чае невозможности отбросить нулевую гипотезу 
о статистически значимых отличиях распреде-
ления переменных от нормального использова-
ли непараметрические методы анализа данных, а 
в других случаях — параметрические методы.

Данные представлены в виде среднего ариф-
метического и стандартной ошибки репрезента-
тивности выборочного среднего.

Результаты исследования обработаны с при-
менением статистического пакета программы 
Statistica 6.0 (StatSoftInc), а также SPSS 16.0, 
Microsoft Excel 2003. Для всех видов анализа 
статистически значимыми считали различия 
при р < 0,05.

Хотим отметить высокую безопасность гепа-
топротекторного средства «Гепаназе» (статисти-
чески достоверное отсутствие побочных явле-
ний терапии даже при адекватном желчегонном 
эффекте терапии). Изменения биохимических 
показателей, отражающих выраженность пече-
ночной дисфункции, представлены в табл. 1.

Проведенная терапия продемонстрировала 
достоверный гепатопротективный эффект, о 
чем свидетельствовали снижение признаков ци-
толитического синдрома (уменьшение актив-
нос ти АЛТ и АСТ на 25 и 34 % соответственно, 
р < 0,05), достоверное улучшение метаболизма 
и желчединамики (снижение уровня ГГТ и ЩФ 
на 30 и 25 % соответственно). Важно отметить 
статистически значимое снижение уровня об-
щего билирубина и его прямой фракции (отли-
чия от исходных величин составили 45 и 50 % 
соответственно).

Таким образом, показано достоверное ускоре-
ние регресса патологических изменений в пече-
ни, улучшение биохимических показателей и 
положительный антихолестатический эффект. 
Гепатопротекторное действие, вероятно, обеспе-
чивается за счет стимуляции желчеобразования 
и желчевыделения, способствуя снижению вы-
раженности синдрома холестаза (эффекты со-
ставляющих препарата — кукурузных рылец и 
экстракта цветов календулы) и регрессу цитоли-
за (мембраностабилизирующие свойства дей-
ствующего вещества экстракта расторопши пят-
нистой, флавоноида силимарина и силибинина).
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Помимо ожидаемого и прогнозируемого до-
стоверного гепатопротекторного эффекта, тера-
пия «Гепаназе» обладала выраженной антиокси-
дантной активностью, что проявлялось в умень-
шении уровня маркеров свободно-радикальных 
процессов (табл. 2).

После курса терапии средством «Гепаназе» вы-
явлено улучшение параметров, характеризую-
щих карбонильный стресс — уровень спонтанной 
и металл-катализируемой АФГ снизился на 44 и 
48 % (p < 0,05) соответственно, спонтанной и сти-
мулированной КФГ — на 31 и 25 % (все p < 0,05). 

Таким образом, процессы оксидативного стресса 
при включении «Гепаназе» в состав комплексной 
терапии были существенно и достоверно замед-
лены, причем снижение параметров патологиче-
ской оксидации сопровождалось повышением 
активности физиологических антиоксидантных 
биологических систем (табл. 3).

У пациентов отмечена позитивная динамика 
по сравнению с исходными показателями, что 
свидетельствует об антиокислительном эффекте 
терапии «Гепаназе», уменьшении прогрессиро-
вания про- и антиоксидантного дисбаланса.

Таблица 1. Динамика показателей функционального состояния печени на фоне терапии 
гепатопротекторным средством «Гепаназе» (М ± m; n = 52)

Показатель До лечения После лечения , %

АЛТ, МЕ/л 95,12 ± 2,82 (89,49 — 100,76) 71,33 ± 2,23 (66,86 — 75,79)* –25,01 

АСТ, МЕ/л 86,31 ± 2,63 (81,05 — 91,57) 57,29 ± 1,8 (53,7 — 60,89)* –33,62 

Коэффициент де Ритиса 0,95 ± 0,04 (0,86 — 1,03) 0,84 ± 0,04 (0,77 — 0,92)* –11,58 

Билирубин общий, мкмоль/л 28,82 ± 0,78 (27,25 — 30,38) 15,75 ± 0,48 (14,79 — 16,72)* –45,35 

Билирубин прямой, мкмоль/л 9,07 ± 0,44 (8,18 — 9,95) 4,55 ± 0,23 (4,1 — 5,01)* –49,83 

ГГТ, МЕ/л 142,02 ± 3,63 (134,75 — 149,28) 99,71 ± 3 (93,72 — 105,7)* –29,79 

ЩФ, МЕ/л 121,44 ± 1,74 (117,96 — 124,92) 91,07 ± 1,72 (87,64 — 94,5)* –25,01

Примечание. В скобках указан 95 % доверительный интервал.
* Различия относительно значений до лечения статистически значимы (р < 0,05). 

Таблица 2. Динамика маркеров окислительной модификации белков на фоне терапии 
гепатопротекторным средством «Гепаназе» (М ± m; n = 52)

Показатель До лечения После лечения , %

Спонтанные АФГ, усл. ед./(мг белка · мин) 4,08 ± 0,13 (3,83 — 4,33) 2,29 ± 0,11 (2,07 — 2,52)* –43,87 

Стимулированные АФГ, усл. ед./(мг белка · мин) 9,58 ± 0,49 (8,6 — 10,56) 5,03 ± 0,4 (4,23 — 5,83)* –47,49 

Спонтанные КФГ, усл. ед./(мг белка · мин) 3,88 ± 0,17 (3,54 — 4,22) 2,66 ± 0,15 (2,36 — 2,95)* –31,44 

Стимулированные КФГ, усл. ед./(мг белка · мин) 4,83 ± 0,22 (4,39 — 5,27) 3,6 ± 0,22 (3,17 — 4,03)* –25,47 

Малоновый диальдегид, мкг/мл 4,08 ± 0,13 (3,83 — 4,33) 2,29 ± 0,11 (2,07 — 2,52)* –43,87

Примечание. В скобках указан 95 % доверительный интервал.
* Различия относительно значений до лечения статистически значимы (р < 0,05).  

Таблица 3. Активность антиокислительных систем на фоне терапии гепатопротекторным 
средством «Гепаназе» (М ± m; n = 52)

Показатель До лечения После лечения , %

Каталаза, ЕД/л 9,37 ± 0,95 (7,47 — 11,27) 16,56 ± 1,91 (12,73 — 20,39)* 76,73 

СОД, усл. ед./(мг белка · мин) 36,27 ± 0,89 (34,48 — 38,06) 59,86 ± 3,57 (52,71 — 67,01)* 65,04 

Примечание. В скобках указан 95 % доверительный интервал.
* Различия относительно значений до лечения статистически значимы (р < 0,05).  
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Установлено значимое снижение активности 
свободных радикалов, о чем свидетельствует до-
стоверное уменьшение уровня маркера перекис-
ного окисления липидов МДА (на 44 %; р < 0,05) 
на фоне восстановления физиологической ак-
тивности антиоксидантных систем организма 
(повышение уровня СОД на 65 % (р < 0,05)), а 
также повышения активности ключевого фер-
мента класса оксиредуктаз — каталазы (на 77 %; 
р < 0,05). После терапии достоверно увеличи-
лось количество лиц с нормальным содержани-
ем каталазы ( 2 = 14,6 при р < 0,01).

Наличие патофизиологически важного клини-
ческого эффекта, согласно литературным данным 

[7], реализуется за счет силимарина расторопши 
пятнистой (выступает в качестве скавенд жера 
(scavenger) свободных радикалов, подавляет про-
цессы перекисного окисления липидов, ингиби-
рует цАМФ-зависимую фосфодиэстеразу, облада-
ет мембраностабилизирующим эффектом, улуч-
шает тиол-дисульфидный баланс за счет измене-
ния метаболизма глутатиона, повышения актив-
ности антиоксидантных систем организма и др.).

Функциональная зависимость изменения 
уровня ЩФ по мере увеличения активности 
АЛТ (предиктор 1) и маркера антиоксидантной 
системы — СОД (предиктор 2) представлена на 
рисунке.

Согласно результатам регрессионного анали-
за, если исходно между переменными наблюда-
лась определенная зависимость линейного и по-
линомиального характера, то после терапии 
взаи мосвязь была нарушена, о чем достоверно 
свидетельствует характер ассоциативной направ-
ленности АЛТ, ЩФ и СОД, что указывает на па-
тогенетический характер терапии, способствую-
щей, помимо нормализации указанных измене-
ний, разрыву определенных сопряженностей, ко-
торые имеют место при отсутствии терапии.

Изучение качества жизни дополняет клини-
ческие данные о характере воздействия патоло-
гического процесса и проводимой терапии на 
жизнь пациента, является «инструментом» для 
выбора тактики лечения при равной эффектив-
ности или минимальных отличиях и незамени-
мым прогностическим предиктором. Мы изучи-
ли влияние патологии (симптомов и признаков) 
и вызванных ею ограничений функциональной 
способности, а также лечения на повседневную 
жизнедеятельность пациента при анкетирова-
нии с помощью опросника SF-36 и MFI-20. От-
мечено улучшение качества жизни после курса 
терапии — повышение общего балла согласно 
анкете SF-36 (физический компонент здоро-
вья — на 24 % (р < 0,01), психический — на 13 % 
(р < 0,05). Установлено достоверное уменьшение 
признаков общей астении (согласно опросника 
MFI — 20) на 21 % (общий средний балл по субъ-
ективной шкале снизился с 13,8 до 10,9 балла).

Оценка желудочно-кишечных симптомов со-
гласно основным клиническим проявлениям по 
данным таблиц сопряженности и критерия Фи-
шера показала статистически значимое умень-
шение таких жалоб, как «снижение аппетита» 
( 2 = 17,4; р < 0,01), «тошнота» ( 2 = 9,3; р < 0,05), 
«тяжесть в подреберье» ( 2 = 26,2; р < 0,01), 
«желтушность» ( 2 = 5,4; р < 0,05).

В нашем исследовании отмечен позитивный 
дерматологический эффект терапии, не связан-

Рисунок. 3D-диаграмма ассоциативной 
направленности изменений холестатического 
синдрома по мере изменения интенсивности 
свободно-радикальных процессов  
и выраженности цитолиза у больных 
хроническим вирусным гепатитом  
до (А) и после (Б) лечения

А

Б
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ный с основными целями проекта, — достовер-
ное уменьшение кинических признаков дискера-
тоза, себореи и псориатических изменений к 
окончанию курса терапии.

Важно отметить мультифакторность гепато-
протекторных эффектов комплексного нату-
рального гепатопротекторного средства «Гепа-
назе», его влияние на основные патогенетиче-
ские механизмы формирования и прогрессиро-
вания повреждения структуры печени, что по-
зволяет широко его применять в комплексном 
лечении хронических заболеваний печени. В 
настоящее время продолжают обсуждать вопрос 
об использовании экстракта расторопши (сили-
марина) при патологиях, не связанных с пора-
жением гепатобилиарной системы (при болезни 
Альцгеймера, кардиовас кулярных и ренальных 
проблемах разной этиологии, сахарном диабете, 
талассемии, в онкологии [9 — 11]), что позволит 
в будущем существенно расширить спектр пока-
заний «Гепаназе».

У практикующего врача возникает проблема 
выбора гепатопротектора из-за большого коли-
чества их на фармацевтическом рынке и недо-
статочности данных о сравнительной эффек-
тивности. С учетом уникального комплексного 
состава «Гепаназе» и полученных результатов 
(как литературных, так и собственных наблюде-
ний в рамках данного клинического проекта) 
можно рекомендовать «Гепаназе» в качестве 
универсального гепатопротектора первой ли-
нии терапии, препарата выбора у лиц с наруше-
ниями в гепатобилиарной зоне разного генеза и 
выраженности.

Больные с хроническим вирусным гепатитом 
характеризуются наличием цитолитического и 
холестатического синдромов, а также интенси-
фикацией свободно-радикального окисления, 
что является ключевыми патофизиологически-
ми факторами повреждения клеточных структур 
гепатоцитов и основными целями рациональной 
гепатопротекторной стратегии при назначении 
гепатопротекторного средства «Гепаназе».

Уникальный натуральный комбинированный 
гепатопротектор «Гепаназе» эффективно снижа-
ет гипербилирубинемию и гиперферментемию, 
улучшает про- и антиоксидантный баланс у па-

циентов с хроническим вирусным гепатитом, 
«разрывая» патогенетические взаимосвязи клю-
чевых факторов прогрессирования заболевания, 
что обусловлено не только гепатопротекторны-
ми свойствами компонентов препарата, но и его 
регенерирующими и противовоспалительными 
свойствами, и обосновывает целесообразность 
применения «Гепаназе» у пациентов с печеноч-
ной дисфункцией разного генеза.

Помимо нормализации лабораторных показа-
телей, гепатопротекторное средство «Гепаназе» 
способствует статис тически значимому умень-
шению основных жалоб (болевой синдром и 
диспепсические явления), достоверному улуч-
шению качества жизни и удовлетворенности 
(физический и психический компоненты  
здоровья).

Препарат «Гепаназе» может быть рекомендо-
ван для лечения пациентов с хроническим ви-
русным гепатитом в составе комплексного лече-
ния как высокоэффективный гепатопротектор в 
режиме дозирования 3 капсулы в сутки длитель-
но (на протяжении как минимум 3 мес).

Хорошая переносимость, отсутствие клини-
чески значимых побочных нежелательных явле-
ний, «натуральность» растительного состава 
препарата, в сочетании с высоким качеством ин-
гредиентов (Франция), дополнительные пози-
тивные плейотропные (дерматологические) эф-
фекты и т. д. обусловливают широкий диапазон 
терапевтического/хирургического спектра по-
казаний и целесообразность применения сред-
ства «Гепаназе» у разных категорий больных.

Перспективы дальнейших исследований. Пла-
нируется изучить влияние гепатопротекторного 
средства «Гепаназе» на состояние цитокинового 
каскада (фактор некроза опухоли, интерлейкин-
1  как показатели иммунного дисбаланса), экс-
прессию факторов фиброза (матриксные метал-
лопротеиназы) и маркеры апоптоза (каспаза-8), 
что позволит более детально изучить патогене-
тические аспекты реализации позитивного гепа-
топротекторного эффекта «Гепаназе» (в отли-
чие от других препаратов оказывает позитивное 
комплексное влияние на все детерминанты про-
грессирования хронического вирусного гепати-
та — клеточное повреждение, воспалительную 
реакцию, цитолиз, фиброзообразование и т. д.).
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Клінічна ефективність гепатопротекторного засобу «Гепаназе»  
у пацієнтів із хронічним вірусним гепатитом
Обстежено 52 хворих на хронічний вірусний гепатит С з цитолітичним та холестатичним синдромами та 
інтенсифікацією вільно-радикального окиснення. З метою корекції даних порушень до комплексної тера-
пії було включено натуральний гепатопротектор «Гепаназе». Встановлено, що його застосування знижує 
динаміку гіпербілірубінемії та гіперферментемії при поліпшенні про- і антиоксидантного балансу, сприяє 
зменшенню больового синдрому, диспепсії та підвищує якість життя пацієнтів. Відзначена добра перенос-
ність «Гепаназе» та відсутність побічних явищ. Результати дослідження дозволяють рекомендувати застосу-
вання «Гепаназе» у комплексній терапії хворих на хронічний вірусний гепатит.

Ключові слова: «Гепаназе», гепатопротектор, гепатит, карбонільний стрес, якість життя.
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Clinical efficiency of preparation Hepanaze  
in patient with chronic viral hepatitis
The study involved 52 patients with chronic hepatitis C with cytolytic and cholestatic syndromes and intensification 
of free radical oxidation. To correct these violations, natural hepatoprotector Hepanaze was included in the complex 
therapy. It has been established, that the use of Hepanaze resulted in the reduction of the dynamics of hyperbilirubi-
nemia and hyperenzymemia while improvement of the pro /antioxidant imbalance, it promoted pain relief, dyspep-
sia and improvement of the quality of life of patients. Hepanaze was well tolerated with no side effects. Results of the 
study allow recommending the use of Hepanaze in the complex treatment of patients with chronic viral hepatitis.

Key words: Hepanaze, hepatoprotector, hepatitis, carbonyl stress, quality of life.  
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