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Цель работы. Оценить эффективность и  безопас-
ность комбинации цепегинтерферона альфа 2b 
(цеПЕГ-ИФНa2b) и  рибавирина при лечении паци-
ентов с хроническим гепатитом С (ХГС), определить 
целесообразность определения варианта полимор-
физма гена ИЛ‑28В, оценить динамику показателей 
эластичности ткани печени на фоне проведения 
противовирусной терапии.
Материал и  методы. В  четырех лечебных учреж-
дениях проведено лечение 164 пациентов с геноти-
пами 1, 2 и 3 вируса гепатита С (HCV). Все пациенты 
получали цеПЕГ-ИФНa2b и  рибавирин. Схема тера-
пии и  дозы препаратов соответствовали существу-
ющим стандартам. Эффективность терапии опреде-
лялась частотой получения устойчивого вирусологи-
ческого ответа (УВО). Все пациенты были включены 
в  анализ безопасности терапии. Кроме того, у  104 
больных оценивали динамику показателей эластич-
ности ткани печени по данным эластометрии.
Результаты. Проанализированы результаты при-
менения двойной схемы противовирусной терапии 
(цеПЕГ-ИФНa2b и рибавирин) при лечении 164 паци-
ентов с  ХГС: 58,5% (n=96)  — ​пациенты с  геноти-
пами 2 и 3 HCV, 41,5% (n=68) с  генотипом 1 HCV. 
Большинство составили пациенты со слабовыра-
женным фиброзом и низкой вирусной нагрузкой.
В  целом УВО достигли 86,5% (n=142) пациентов. 
Среди пациентов с генотипом 1 HCV частота получе-
ния УВО составила 79,4% (n=54), у пациентов с гено-
типами 2 и 3 — 91,7% (n=88). У больных с вариантом 
С/С генотипа ИЛ‑28В частота УВО составила 93,7% 
(n=45): 100% пациентов с  генотипами 2 и  3 HCV 
и 85,7% пациентов с генотипом 1 HCV. У 83,7% паци-
ентов, включенных в  анализ динамики показателей 
плотности ткани печени, было отмечено их статисти-
чески значимое уменьшение.
Заключение. В связи с тем что применение безын-
терфероновых режимов терапии у  большинства 
пациентов ограничено финансовыми причинами, 
актуально продолжение использования в  клиниче-
ской практике ИФН-содержащих режимов терапии. 
Результаты представленной работы демонстриру-
ют, что тщательный отбор кандидатов для лечения 
позволяет добиться высокой эффективности и бла-
гоприятного профиля безопасности двойной схемы 
терапии (цеПЕГ-ИФНa2b и рибавирин).
Ключевые слова: хронический гепатит С, проти-
вовирусная терапия, цепэгинтерферон альфа 2b, 
полиморфизм гена ИЛ‑28В.
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Aim of the study. To estimate efficacy and safety of 
cepeginterferon-alpha 2b (cPEG-IFNα2b) and ribavirin 
combination for the treatment of chronic hepatitis C 
(CHC), to define necessity of IL-28V genetic polymor-
phism diagnostics, to estimate liver elastometry scores 
at the background of antiviral therapy.
Material and methods. Overall 164 patients with hepa-
titis C viruses (HCV) genotypes 1, 2 and 3 in 4 medical 
centers received antiviral therapy. All patients received 
cPEG-IFNα2b and ribavirin. The treatment mode and 
dose of drugs conformed to the existing standards. 
Treatment response was defined by the frequency of 
sustained virologic response (SVR) achievement. All 
patients were included in the treatment safety analysis. 
Besides that, in 104 patients liver tissue elasticity scores 
dynamics was estimated according to elastometry data.
Results. Results of double mode antiviral therapy 
(cPEG-IFNα2b and ribavirin) at treatment of 164 CHC 
patients were analyzed: 58.5% (n=96) — patients had 
HCV genotypes 2–3, 41.5% (n=68) of patients — HCV 
genotype 1. The majority of the patients had mild fibro-
sis and low viral load.
Overall SVR was achieved in 86.5% of patients (n=142). 
Of patients with HCV genotype 1 the rate of SVR was 
79.4% (n=54), in patients with genotypes 2 and 3 – 
91.7% (n=88). In patients with the IL-28V genotype 
variant C/C the SVR rate was 93.7% (n=45): in 100% 
of patients with HCV genotypes 2 and 3 and in 85.7% 
of patients with HCV genotype 1. In 83,7% of the 
patients included in the analysis no statistically signifi-
cant dynamics of liver tissue density was noted.
Conclusion. As administration of interferon-free treat-
ment modes for most of patients is limited due to finan-
cial considerations, application of IFN-based modes of 
treatment in clinical practice is still actual. Results of the 
present study demonstrate that screening for treatment 
candidates allows to achieve high efficacy and favorable 
safety profile of double treatment mode (cPEG-IFNα2b 
and ribavirin).
Key words: chronic hepatitis C, antiviral therapy, 
cepeginterferon-alpha 2b, genetic polymorphism of 
IL-28V.
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Введение

С  момента открытия вируса гепатита С 
(HCV) около 30  лет назад и  по сей день хро-
нический гепатит С (ХГС) остается одной из 
ключевых проблем мирового здравоохранения. 
В 2016 г. ассамблея Всемирной организации здра-
воохранения определила глобальную стратегию 
борьбы с вирусными гепатитами, предполагающую 
элиминацию этих инфекций к 2030 г. Данная про-
грамма была одобрена представителями 194 стран 
мира. Признано, что одна из основных целей — ​
уменьшение числа новых случаев заражения HCV 
на 90% и числа случаев смерти от гепатита на 65% 
по сравнению с уровнем 2016 г. [1].

В Российской Федерации (РФ) в рамках наци-
онального приоритетного проекта в сфере здраво-
охранения проводят комплекс профилактических 
мероприятий, направленных на снижение забо-
леваемости острым гепатитом С (ОГС) и ХГС. 
Несмотря на это, заболеваемость ХГС в РФ про-
должает увеличиваться, в 2016 г. этот показатель 
составил 39,26 на 100  тыс. населения. В  общей 
структуре хронических вирусных гепатитов доля 
ХГС в 2016 г. составила 79% [2].

По данным национального регистра больных 
вирусными гепатитами за 2015 г., необходимую 
противовирусную терапию (ПВТ) получили 
менее 2% пациентов [3]. Такие низкие показате-
ли объясняют недоступностью терапии для боль-
шинства больных по финансовым причинам. 
Увеличение количества пациентов, получивших 
ПВТ, позволит снизить заболеваемость ХГС 
в популяции. В свете этого представляется акту-
альным продолжение изучения доступных и эко-
номически оправданных схем ПВТ.

Ввиду того что не все рекомендованные EASL 
в качестве предпочтительных схемы ПВТ доступ-
ны в  настоящее время российским пациентам, 
в РФ широко применяют схемы терапии, вклю-
чающие интерферон (ИФН). При тщательном 
отборе кандидатов для проведения ПВТ эффек-
тивность двойной схемы (пегилированный ИФН 
и  рибавирин) сравнима с  результатами приме-
нения безынтерфероновых схем. Предикторы 
благоприятного ответа на терапию с использова-
нием ИФН-содержащих схем хорошо изучены. 
Известно, что ПВТ, основанная на применении 
ИФН, наиболее эффективна у ранее не леченых 
пациентов (особенно у  женщин) молодого воз-
раста с генотипами 2 и 3 HCV без выраженного 
фиброза и тяжелых сопутствующих заболеваний.

Одним из факторов, определяющих высокую 
вероятность ответа на ПВТ с включением ИФН, 
является вариант полиморфизма гена ИЛ‑28В. Ген 
ИЛ‑28В, кодирующий ИФН 3-го типа, располо-
жен на 19-й хромосоме. Высокое прогностическое 
значение в отношении достижения устойчивого 
вирусологического опыта (УВО) имеет однону-

клеотидный полиморфизм аллелей С (цитозин) 
или Т (тимин) в позиции rs12979860. Генотип СС 
приблизительно в 2 раза чаще встречается у паци-
ентов со спонтанным клиренсом вируса при ОГС 
в сравнении с лицами, у которых инфекция при-
обрела хроническое течение. По данным литера-
туры, среди пациентов с ХГС, вызванным геноти-
пом 1 HCV, европеоидной расы, леченных ПЕГ-
ИФН и рибавирином и имеющих генотипы СС, 
СТ и ТТ, УВО достигается у 69, 33 и 27% соот-
ветственно [4].

Наиболее доступным из представленных 
на фармацевтичеком рынке РФ оригиналь-
ных препаратов ПЕГ-ИФН является цепег
интерферон альфа 2b (цеПЕГ-ИФНa2b). 
Физико-химические свойства молекулы опреде
ляют ряд фармакокинетических преимуществ пре-
парата, позволяющих достичь высокой эффектив-
ности лечения при благоприятном профиле без-
опасности. В проведенных качественных клиниче-
ских исследованиях была подтверждена гипотеза 
о как минимум не меньшей эффективности цеПЕГ-
ИФНa2b по сравнению с  ПЕГ-ИФНa2b и ПЕГ-
ИФНa2a [5].

Цель работы — ​оценить эффективность и без-
опасность ПВТ, включающей цеПЕГ-ИФНa2b 
и рибавирин, определить целесообразность ана-
лиза варианта полиморфизма гена ИЛ‑28В при 
отборе кандидатов для проведения ПВТ с приме-
нением двойной схемы терапии, а также оценить 
динамику показателей плотности ткани печени 
у пациентов c ХГС на фоне проведения ПВТ.

Материал и методы исследования
В данной статье представлен реальный клини-

ческий опыт авторов с ретроспективным анализом 
карт пациентов, которым было проведено лечение 
ХГС. Анализ карт проводили на базе четырех 
лечебных учреждений: Центра гастроэнтерологии 
и гепатологии ООО МЦ «Лотос» (г. Челябинск), 
ФГБОУ ВПО «Уральский государственный 
медицинский университет» Минздрава России 
(г. Екатеринбург), 5-го Военного клинического 
госпиталя ВВ МВД России (г. Екатеринбург), 
БУ ХМАО-Югры «Сургутская окружная кли-
ническая больница» (г. Сургут). В общей слож-
ности с  применением двойной схемы ПВТ про-
ведено лечение 164 больных ХГС (59% мужчин, 
n=96, и 41% женщин, n=68). Пациенты получа-
ли цеПЕГ-ИФНa2b в дозе 1,5 мкг/кг в неделю 
в комбинации с рибавирином по 800–1400 мг/сут 
в зависимости от массы тела. Длительность тера-
пии была стандартной: при генотипе 1 HCV — ​
48 нед, при генотипах 2 и 3 – 24 нед.

Следует отметить, что у  40 пациентов, про-
ходивших лечение в Центре гастроэнтерологии 
и гепатологии ООО МЦ «Лотос» (г. Челябинск), 
при выборе схемы ПВТ осуществляли прицель-
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ную оценку предикторов благоприятного ответа 
на лечение и  указанную схему ПВТ назначали 
пациентам, у которых было выявлено несколько 
факторов, определяющих успех терапии.

У  всех пациентов проводили исследование 
генотипа HCV, определяли уровень вирусной 
нагрузки до начала ПВТ и оценивали динамику 
данного показателя на фоне лечения. Уровень 
вирусной нагрузки оценивали как высокий при 
количестве HCV РНК более 8×105 МЕ/мл, как 
низкий — ​менее 8×105 МЕ/мл. В процессе про-
ведения терапии уровень вирусной нагрузки опре-
деляли на 4-й и 12-й неделе и на момент оконча-
ния терапии (на 24-й или 48-й неделе в зависи-
мости от генотипа). Эффективность лечения оце-
нивали по частоте достижения вирусологического 
ответа через 24 нед после окончания терапии 
(УВО24).

Исследование мутации гена ИЛ‑28В с опреде-
лением варианта полиморфизма С/С и Т/Т было 
проведено у 61 пациента.

Стадию фиброза печени определяли с  помо-
щью эластометрии на аппарате «Фиброскан» до 
начала ПВТ и в среднем в течение года после ее 
окончания.

У  всех пациентов оценивали динамику био-
химических показателей, отражающих воспали-
тельную активность заболевания печени (уровни 
аланинаминотрансферазы — ​АлАТ и аспартат
аминотрансферазы — ​АсАТ), на фоне терапии.

В анализ безопасности и переносимости лечения 
были включены все 164 пациента. Регистрировали 
все случаи ухудшения самочувствия пациентов, 
проводили оценку динамики основных лаборатор-
ных показателей: количества лейкоцитов, нейтро-
филов, тромбоцитов, уровень гемоглобина, обще-
го билирубина. Выраженность отклонений лабо-
раторных показателей оценивали в соответствии 
с классификацией СТСАЕ (Common Terminology 
Criteria for Adverse Events).

Результаты исследования
Проанализированы результаты применения 

двойной схемы ПВТ (цеПЕГ-ИФНa2b и рибави-
рин) у 164 ранее не леченых пациентов с ХГС. 
Такой режим терапии чаще применяли у пациен-
тов с генотипами 2 и 3 HCV (58,5%, n=96), гено-
тип 1 HCV был обнаружен у 41,5% (n=68) паци-
ентов. Средний возраст больных 37,5±8,9 года. 
Абсолютное большинство составили пациенты 
в возрасте до 40 лет — ​73% (n=120).

У  61 пациента (27 пациентов с  генотипом 1 
HCV, 34 — ​с генотипами 2 и 3 HCV) при выборе 
схемы терапии учитывали результаты исследова-
ния полиморфизма гена ИЛ‑28В. У большинства 
(78,7%, n=48) пациентов, которым была назна-
чена двойная схема ПВТ, был выявлен наибо-
лее благоприятный вариант полиморфизма С/С: 

77,8% (n=21) пациентов с  генотипом 1 и  79,4% 
(n=27) — ​с генотипами 2 и 3.

У  90,9% (n=149) пациентов до начала ПВТ 
определяли стадию фиброза. У абсолютного боль-
шинства больных фиброз был слабо или умерен-
но выражен: у 24,8% (n=37) пациентов не обна-
ружено признаков фиброза (F0), стадия фибро-
за F1 выявлена у 34,9% (n=52) пациентов, ста-
дия F2 — ​у 26,2% (n=39), стадия F3 — ​у 10,1% 
(n=15), у 4% (n=6) больных диагностирован цир-
роз печени (F4). Медиана показателя эластично-
сти ткани печени до начала ПВТ составила 6,8 
[5,4–7,8] кПа.

Воспалительную активность заболевания пече-
ни оценивали на основании активности АлАТ 
и АсАТ. Медиана уровня АлАТ — ​84,56 [54,43–
123,5] ед/л, уровня АсАТ — ​63 [45–95] ед/л.

Исходно низкий уровень HCV РНК зареги-
стрирован у  62,5% (n=95) пациентов, высокая 
вирусная нагрузка — ​у 37,5% (n=57).

Из сопутствующих заболеваний у 29,9% (n=49) 
пациентов диагностирован стеатоз печени, у 20,7% 
(n=34) — ​ожирение (табл. 1).

Известно, что при использовании схем ПВТ 
с  включением ИФН предикторами благопри-
ятного ответа, оцениваемыми в  процессе про-
ведения терапии, служат достижение быстрого 
вирусологического ответа (БВО) — ​отсутствие 
определяемого уровня HCV РНК на 4-й неделе 
терапии, и  раннего вирусологического ответа 
(РВО)  — отрицательный результат полимераз-
ной цепной реакции на HCV РНК на 12-й неделе 
лечения. При отсутствии РВО продолжение ПВТ, 
как правило, нецелесообразно ввиду ее ожидае-
мой низкой эффективности.

БВО был зафиксирован у  79,3% (n=130) 
пациентов, РВО — ​у 95,7% (n=157), частичный 
РВО  — ​у  6 (3,7%), у  одного (0,6%) пациента 
РВО не был достигнут, но он настоял на продол-
жении терапии.

В целом УВО получен у 86,5% (n=142) паци-
ентов. Среди пациентов с генотипом 1 HCV часто-
та достижения УВО составила 79,4% (n=54), 
среди пациентов с генотипами 2 и 3 HCV лечение 
было эффективным у 91,7% (n=88).

При более детальном анализе результатов 
лечения пациентов с известным вариантом поли-
морфизма гена ИЛ‑28В (n=61) установлено, что 
у  больных с С/С-вариантом генотипа ИЛ‑28В 
частота достижения УВО составила 93,7% 
(n=45). В этой группе лечение было эффектив-
ным у 100% пациентов с генотипами 2 и 3 HCV 
и 85,7% пациентов с генотипом 1 HCV. Частота 
достижения УВО у  пациентов с  генотипом СТ 
или ТТ ИЛ‑28В составила 46,2% [отноше-
ние шансов  — ​ОШ  — ​17,5; 95% доверитель-
ный интервал  — ​ДИ  — ​3,5; 86,5]. В  группе 
с неизвестным профилем ИЛ‑28В УВО получен 
у 86,5% больных (рис. 1).
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Таблица 1
Исходные характеристики пациентов (n=164)

Показатель Число больных, абс. (%)

Распределение по полу:

мужчины 96 (59)

женщины 68 (41)

Генотип HCV:

1 68 (41,5)

2/3 96 (58,5)
Вариант полиморфизма гена ИЛ‑28В  
(исследование выполнено у 61 пациента):

С/С 48 (78,7)

С/Т 6 (9,8)

Т/Т 7 (11,5)

Степень фиброза (исследование выполнено у 149 пациентов):

F0 37 (24,8)

F1 52 (34,9)

F2 39 (26,2)

F3 15 (10,1)

F4 6 (4)

Уровень вирусной нагрузки:

HCV РНК <8×105 МЕ/мл 95 (62,5)

HCV РНК >8×105 МЕ/мл 57 (37,5)

Сопутствующие состояния/заболевания:

артериальная гипертензия 11 (6,7)

сахарный диабет 4 (2,4)

хронический гастрит 3 (5,5)

желчнокаменная болезнь 1 (0,6)

ожирение 34 (20,7)

стеатоз печени 49 (29,9)

Рис. 1. Эффективность двойной схемы ПВТ (цеПЕГ-ИФНa2b и рибавирин) в зависимости от генотипа HCV 
и варианта полиморфизма гена ИЛ‑28В
Fig. 1. Efficacy of double AVT mode (cPEG-IFNα2b and ribavirin) according to HCV genotype and genetic 
polymorphism variant of IL-28V
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Помимо оценки эффективности ПВТ, целью 
работы было сравнение показателей эластичности 
ткани печени у пациентов до начала ПВТ и после 
ее окончания. Динамику этих показателей уда-
лось оценить у 104 пациентов, у подавляющего 
большинства которых (83,7%, n=87) отмечено их 
уменьшение. Медиана показателей эластичности 
ткани печени после проведения ПВТ составила 
5,4 [4,35–6,0] кПа, при сравнении с  исходны-
ми показателями (6,8 [5,4–7,8] кПа) выявлено 
их статистически значимое снижение (р<0,001, 
критерий Вилкоксона). Интересно, что в группе 
пациентов, которым удалось выполнить эласто-
метрию до и после ПВТ, по окончании лечения 
значимо увеличилась доля больных, у  которых 
показатели эластичности ткани печени соответ-
ствовали стадии фиброза F0. Различия показате-
лей выраженности фиброза до и после ПВТ были 
статистически достоверными (р<0,001, критерий 
Вилкоксона; рис. 2).

После окончания терапии у 94% (n=154) паци-
ентов была отмечена полная нормализация био-
химических показателей. Медиана уровня АлАТ 
после завершения терапии составила 26 [19,6–34] 
ед/л, уровня АсАТ — ​26 [21–35] ед/л при исход-
ных значениях (представлены медиана и интерк-
вартильный размах) активности АлАТ 84,56 
[54,43–123,5] ед/л, АсАТ 63 [45–95] ед/л. При 
сравнении показателей до и после лечения раз-
личия были статистически значимыми (р<0,001, 
критерий Вилкоксона).

При дальнейшем анализе выявлена достовер-
ная положительная корреляционная связь между 
наличием стеатоза печени и показателями плот-
ности ткани печени до ПВТ (r=0,339, p=0,000), 
а также между наличием стеатоза и соотношени-

ем АсАТ/АлАТ (r=0,332, p=0,000). Достижение 
УВО коррелировало с  меньшей длительностью 
заболевания (r = –0,305, p=0,000) и выраженно-
стью фиброза (r = –0,255, p=0,002), положитель-
ная корреляционная связь была выявлена между 
достижением УВО и  не 1-м генотипом HCV 
(r = 0,207, p = 0,008).

В  анализ безопасности были включены все 
пациенты, получавшие цеПЕГ-ИФН a2b и рибави-
рин (n=164). В процессе лечения фиксировали все 
случаи ухудшения состояния пациентов и откло-
нения от нормы лабораторных показателей крови. 
После окончания лечения самочувствие и лабора-
торные показатели всех пациентов нормализова-
лись, т. е. изменения были обратимыми.

Наиболее часто на фоне терапии пациенты 
отмечали слабость и астению (22,6%, n=37), грип-
поподобный синдром (14,6%, n=24), уменьшение 
массы тела (17,7%, n= 29). У 6,1% (n=10) паци-
ентов диагностирована депрессия, которая подда-
валась коррекции и не служила причиной прежде
временного прекращения терапии.

При мониторировании лабораторных показа-
телей наиболее частым отклонением была лейко-
пения (20,1%, n=33), у 11,6% (n=19) пациентов 
выявлена анемия, у 9,1% (n=15) — ​тромбоцито-
пения. В большинстве случаев указанные откло-
нения лабораторных показателей соответствовали 
1–2 степени по СТСАЕ. В ряде случаев потребо-
валось временное снижение дозы цеПЕГ-ИФНa2b 
или рибавирина, что не повлияло на эффектив-
ность терапии (табл. 2).

Нежелательные явления не привели к досроч-
ному прекращению лечения ни у одного больного. 

Рис. 2. Результаты эластометрии, проведенной 
пациентам с ХГС до и после ПВТ (n=104), %
*Критерий Вилкоксона
Fig. 2. Liver elastometry results in patients with 
CHC prior to AVT (n=104). 
* Wilcoxon criterion

Таблица 2
Частота возникновения нежелательных  

явлений на фоне проведения ПВТ  
с использованием двойной схемы  

(цеПЕГ-ИФНa2b + рибавирин), n=164

Нежелательное  
явление

Число больных,  
абс. (%)

Гриппоподобный синдром 24 (14,6)

Лихорадка 9 (5,5)

Уменьшение массы тела 29 (17,7)

Астения/слабость 37 (22,6)

Кожный зуд 3 (1,8)

Крапивница/сыпь 3 (1,8)

Депрессия 10 (6,1)

Головокружение 2 (1,2)

Алопеция 1 (0,6)

Диарея 1 (0,6)

Анемия 19 (11,6)

Лейкопения 33 (20,1)

Тромбоцитопения 15 (9,1)
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Запланированный курс терапии завершили 163 
пациента, один пациент прервал лечение по соб-
ственному желанию. Таким образом, в ходе лече-
ния наблюдался благоприятный профиль безопас-
ности схемы ПВТ, включавшей цеПЕГ-ИФНa2b 
и рибавирин.

Обсуждение результатов 
исследования
В  соответствии с  рекомендациями EASL 

последнего пересмотра в условиях ограниченных 
экономических ресурсов и других случаях, когда 
применение безынтерфероновых режимов невоз-
можно, комбинация ПЕГ-ИФН и  рибавирина 
остается схемой терапии первой линии для паци-
ентов с генотипами 2 и 3 HCV и больных с гено-
типом 1 HCV при наличии у  них предикторов 
благоприятного ответа на лечение [6].

Согласно результатам регистрационного кли-
нического исследования цеПЕГ-ИФНa2b, в кото-
ром не проводили отбор пациентов в зависимости 
от наличия предикторов ответа на ПВТ, частота 
достижения УВО у больных с генотипом 1 HCV 
составила 67,9%, у пациентов с генотипами 2 и 3 
HCV — ​83% [7].

В настоящее время опубликованы результаты 
анализа данных 36 ранее не леченых пациентов, 
включенных в пострегистрационное исследование 
цеПЕГ-ИФНa2b. Общая частота достижения УВО 
составила 83,3% (n=30). УВО получен у 88,9% 
пациентов с  генотипом 1 HCV (n=8) и  81,5% 
(n=22) пациентов с генотипами 2 и 3 HCV [8].

По данным литературы, эффективность рас-
сматриваемого режима терапии в  повседневной 
клинической практике достигает 75–78% при 
генотипе 1 HCV и 91–96% при генотипах 2 и 3 
HCV [9, 10].

В  представленной работе проанализированы 
данные 164 пациентов, которым была проведена 
ПВТ с применением комбинации цеПЕГ-ИФНa2b 
и  рибавирина. Полученные результаты демон-
стрируют высокую эффективность данного режи-
ма терапии при тщательном отборе кандидатов, 
основанном на анализе общеизвестных предикто-
ров ответа на лечение.

Определение варианта полиморфизма гена 
ИЛ‑28В проведено у 61 пациента. Показано, что 
при С/С-варианте полиморфизма гена ИЛ‑28В 
частота достижения УВО составила 93,7%, 
у пациентов с генотипом 1 HCV — ​85,7%, с гено-
типами 2 и  3 HCV  — ​100%, с  генотипом СТ 
или ТТ — 46,2%. Среди пациентов с  неизвест-
ным генотипом ИЛ‑28В УВО получен у 87,5%. 
Вероятность успеха терапии у пациентов с С/С-
вариантом генотипа ИЛ‑28В была в 17 раз выше, 
чем при неблагоприятном генотипе ИЛ‑28В 
(СТ или ТТ) [ОШ 17,5; 95%ДИ 3,5;86,5], и прак-
тически в 2 раза выше, чем у пациентов с неиз-

вестным генотипом ИЛ‑28В [ОШ 1,98; 95%ДИ 
0,5; 7,4]. Таким образом, результаты исследо-
вания демонстрируют крайнюю важность опре-
деления полиморфизма гена ИЛ‑28В при реше-
нии вопроса о лечебной тактике у больных ХГС, 
в  первую очередь у  пациентов с  генотипом 1 
HCV. Полученные данные согласуются с резуль-
татами ранее опубликованного исследования по 
изучению цеПЕГ-ИФНa2b, в  котором частота 
УВО у  пациентов с  генотипом 1 HCV и С/С-
вариантом полиморфизма гена ИЛ‑28В составила 
86,7% [7].

Согласно опубликованной статистике, в  РФ 
большинство пациентов с ХГС составляют лица 
молодого возраста. Генотип С/С (полиморфизм 
rs12979860) широко распространен среди больных 
ХГС и встречается, по данным Федерального цен-
тра гигиены и эпидемиологии Роспотребнадзора, 
у 39–82% пациентов в различных регионах стра-
ны  [3]. Таким образом, существует большая 
когорта пациентов, которых можно обеспечить 
доступной эффективной и безопасной ПВТ, что 
представляется крайне важным не только с точки 
зрения практикующего врача, но и  с  позиции 
реализации национальной программы по борьбе 
с вирусными гепатитами.

Многолетний опыт применения ИФН для 
лечения больных ХГС позволил накопить боль-
шой объем данных о преимуществах применения 
таких схем терапии в отношении изменения тече-
ния заболевания. В одном из исследований у 126 
пациентов до начала ПВТ с  включением ИФН 
и  после ее окончания (в  среднем через 6  мес) 
была выполнена биопсия печени. Выраженность 
фиброза уменьшилась у 56% пациентов, не изме-
нилась у  32% и  увеличилась у  12% пациентов. 
Интересно, что у 9 (64%) из 14 больных цирро-
зом печени после проведения ПВТ наблюдалась 
регрессия гистологических изменений ткани пече-
ни: у 6 пациентов после лечения зарегистрирован 
фиброз F3, у 2 — ​F2, у 1 пациента — ​F1 [10].

В  другое исследование были включены 38 
пациентов с  циррозом печени, которым была 
выполнена биопсия печени до ПВТ (ПЕГ-ИФН 
и  рибавирин) и  после завершения курса лече-
ния. Промежуток времени между двумя иссле-
дованиями в  среднем составил 79  мес, средняя 
длительность периода наблюдения после оконча-
ния ПВТ — ​67 мес. У всех пациентов до нача-
ла ПВТ диагностирован цирроз печени (F4 по 
METAVIR). При исследовании образцов ткани 
печени, полученных после окончания ПВТ, у 23 
(61%) из 38 пациентов было отмечено уменьше-
ние выраженности фиброза. Площадь фиброза 
уменьшилась у 34 (89%) пациентов, увеличилась 
у 3 (8%), не изменилась у одного (3%) пациента. 
У пациентов, у которых при повторной биопсии 
был выявлен цирроз печени, отмечено значитель-
ное уменьшение площади фиброза [11].
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Опубликованные данные послужили пово-
дом для изучения этого вопроса в рамках насто-
ящей работы. Динамику показателей плотности 
ткани печени удалось оценить у  104 пациентов 
с фиброзом, у подавляющего большинства из них 
(83,7%, n=87) отмечено уменьшение этих показа-
телей. Медиана показателя плотности ткани пече-
ни после проведения ПВТ составила 5,4 [4,35–
6,0] кПа, при сравнении с исходными показате-
лями (6,8 [5,4–7,8] кПа) выявлено статистически 
значимое снижение показателя (р<0,001, крите-
рий Вилкоксона).

Заключение
В рамках глобальной стратегии ВОЗ и наци-

ональной программы, направленных на борьбу 
с  вирусными гепатитами, крайне важным пред-
ставляется поиск способов в  кратчайшие сроки 
обеспечить наибольшее число лиц, инфицирован-

ных HCV, доступной эффективной и безопасной 
ПВТ. К  сожалению, в  условиях ограниченных 
экономических ресурсов применение безынтерфе-
роновых режимов терапии при лечении большин-
ства больных ХГС невозможно. В связи с  этим 
актуально продолжение изучения эффективности 
и безопасности ИФН-содержащих режимов тера-
пии.

Проведен анализ результатов лечения 164 
пациентов с использованием двойной схемы ПВТ 
(цеПЕГ-ИФНa2b и  рибавирин). Полученные 
данные демонстрируют, что тщательный отбор 
кандидатов для лечения позволяет добиться 
высокой эффективности терапии. Показано, что 
у  пациентов, у  которых выявлен С/С-вариант 
полиморфизма гена ИЛ‑28В, частота достижения 
УВО составляла 93,7%. В этой группе лечение 
было эффективным у 85,7% пациентов с геноти-
пом 1 HCV и 100% пациентов с генотипами 2 и 3 
HCV.
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