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Цель исследования:  оценить эффективность и безопасность назначения препарата Бициклол пациентам 
НАЖБП (исследование «ЦИГУН») с помощью мониторинга лабораторных данных и неинвазивных методов 
диагностики фиброза и стеатоза печени. 
Материалы и методы.  В исследование включено 93 пациента НАЖБП, средний возраст 44 (38–49) года, 
имеющих стадию фиброза и стеатоза печени более 1-й  по данным фибросканирования («Фиброскан 502 
TOUCH» с программным обеспечением CAР). Пациенты случайным образом рандомизированы на 2 группы: 
1) основная группа — 67 пациентов получала препарат Бициклол по 75 мг/сут 24 недели в сочетании с аэроб-
ными нагрузками и средиземноморской диетой; 2) группа сравнения (26 пациентов) — только аэробные на-
грузки и средиземноморскую диету 24 недели. 
Результаты исследования.  На фоне терапии Бициклолом отмечено снижение показателей АЛТ, АСТ, ГГТП, 
СРБ на 30 % и более, гликированного гемоглобина (–10 %) и HOMA-индекса (–24 %), холестерина (–12 %), 
ЛПНП (–19  %), триглицеридов (–31  %), коэффициента атерогенности (–22  %), снижение стадии фиброза 
на 1 стадию у 30 пациентов (44 %), регресс стеатоза на 1 стадию отмечен у 57 пациентов (85 %). Стеатоз пе-
чени 4-й стадии после терапии Бициклолом не выявлен. Число пациентов, имеющих невыраженный стеатоз 
(менее 2-й стадии), увеличилось в 2 раза (р < 0,001). В группе без медикаментозной терапии достоверных 
изменений не выявлено. 
Выводы.  Терапия Бициклолом при НАЖБП сопровождается положительной динамикой маркеров активно-
сти воспаления, инсулинорезистентности, липидного спектра, что позволяет предположить положительную 
динамику стадий фиброза и стеатоза печени.
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Aim.  This study is aimed at evaluating the efficacy and safety of Bicyclol administration in patients suffering from 
non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) («ZIGUN» research) by monitoring laboratory data and non-invasive meth-
ods of diagnosis of liver fibrosis and steatosis. 
Materials and methods.  The study included 93 patients with NAFLD with the average age of 44 (38–49) years, hav-
ing the stage of liver fibrosis and steatosis greater than the 1st according to FibroScan (FibroScan 502 TOUCH with 
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CAP software). Patients were randomized into 2 groups: 1) the main group comprised 67 patients receiving 75 mg/day  
of Bicyclol for 24 weeks in combination with aerobic exercise and Mediterranean diet; 2) the comparison group (26 
patients) prescribed of only aerobic exercise and Mediterranean diet for 24 weeks. 
Results.  During Bicyclol treatment, a decrease in the following indicators was observed: ALT, AST, GGT, CRP by 
30 % or more, glycated hemoglobin (–10 %) and HOMA-index (–24 %), cholesterol (–12 %), LDL (–19 %), triglyc-
erides (–31 %), atherogenic coefficient (–22 %). A decrease to the1st stage of fibrosis was observed in 30 patients 
(44 %), steatosis regression to the 1st stage was noted in 57 patients (85 %). Liver steatosis of the 4th stage was not 
revealed after treatment with Bicyclol. The number of patients with indolent steatosis (less than 2nd stage) increased 
2 times (p < 0.001). No significant changes were found in the group without drug therapy. 
Conclusions.  Bicyclol therapy in NAFLD is accompanied by positive dynamics of inflammation activity markers, 
insulin resistance and lipid spectrum, which suggests a positive dynamics of the stages of liver fibrosis and steatosis. 
Keywords:  nonalcoholic fatty liver disease, liver fibrosis, liver steatosis, Bicyclol
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Неалкогольная жировая болезнь печени 
(НАЖБП) имеет различные клинические формы — 
от стеатоза печени и стеатогепатита до цирроза пече-
ни и гепатоцеллюлярной карциномы, — различаю-
щиеся по тяжести, спектру осложнений, и прогнозу 
заболевания [1]. По мере прогрессирования НАЖБП 
(рост стадии фиброза) возрастает риск сердечно-со-
судистых заболеваний, сахарного диабета 2-го типа 
(СД-II) параллельно с риском прогрессирования пе-
ченочной недостаточности [1, 2]. Сегодня НАЖБП 
расценивается как печеночный компонент метаболи-
ческого синдрома (МС) [1, 2].

Несомненно, первым шагом в лечении пациен-
тов НАЖБП следует считать модификацию образа 
жизни. Фармакотерапия должна назначаться паци-
ентам с умеренным и тяжелым фиброзом (> 1 ста-
дии). Раннее выявление пациентов НАЖБП, 
имеющих тяжелый фиброз печени, актуально 
для клинической практики, учитывая отсутствие 
четких клинических показаний к биопсии печени 
у  данной категории пациентов, широкое внедре-
ние неинвазивных методов диагностики фиброза 
и стеатоза печени при НАЖБП как для первичной 
диагностики, так и для оценки результатов лече-
ния. Лечение также показано пациентам с менее 
тяжелой стадией фиброза, но с высоким риском 
его прогрессирования (при СД-II, МС, устойчивом 
увеличении АЛТ и некровоспалительной реакцией 
в ткани печени) [2]. Исследование инициировано 
с целью изучения эффективности и безопасности 
нового препарата Бициклол у пациентов НАЖБП.

Бициклол (4,4’-диметокси-5,6,5’,6’-бис(метилен-
диокси)-2,2’-метоксикарбонилбифенил) — гепато- 
протектор, применяемый в Китае для лечения па-
циентов с различными заболеваниями печени [2, 
3–16]. Экспериментальные исследования, про-
веденные на нескольких моделях повреждения 
печени, показали, что Бициклол играет важную 
роль в устранении свободных радикалов, в предот-
вращении перекисного окисления липидов и в за-
щите мембран клеток печени и митохондрий [3, 
4]. Регуляторная функция Бициклола заключа-

ется в  регуляции экспрессии и  активности ядер-
ного фактора каппа B (NF-κB), фактора некроза 
опухоли-α (ФНО-α), интерлейкина-1β (IL-1β), ин-
терлейкина-18 (IL-18), трансформирующего факто-
ра роста-β1 (TGF-β1), индуцируемой синтазы окси-
да азота (iNOS) и других факторов [5, 6], а также 
образования реактивных форм кислорода (ROS) 
и оксида азота (NO), что повышает уровни есте-
ственных антиоксидантов (глутатион), уменьшает 
воспаление, а также оксидативные и нитрифика-
ционные повреждения, ингибируя апоптоз клеток 
печени и таким образом стабилизируя мембраны 
гепатоцитов, улучшая функции митохондрий и за-
щищая структуру и функции ДНК ядер гепато-
цитов [7, 8] и обеспечивая противовоспалительное 
и гепатопротекторное действие. Бициклол способен 
индуцировать глутатион и экспрессию глутатиона 
и глутатион-S-трансферазы, а также ингибировать 
накопление липидов в печени. Некоторые предва-
рительные клинические испытания показали, что 
Бициклол эффективен в отношении улучшения 
функциональных показателей печени и гистоло-
гических показателей у пациентов с НАЖБП [9]. 
Ye Li и др. исследовали влияние Бициклола при 
экспериментально вызванном фиброзе печени. Они 
обнаружили, что Бициклол может значительно по-
давлять повышение уровней АЛТ, АСТ, общего 
билирубина, гиалуроновой кислоты, проколлагена  
III типа и ФНО-α в сыворотке крови больших мы-
шей с хроническим фиброзом печени [10].

Цель исследования: оценить эффективность 
и безопасность назначения препарата Бициклол па-
циентам НАЖБП (исследование «ЦИГУН») с по-
мощью мониторинга лабораторных тестов и неин-
вазивных методов диагностики фиброза и стеатоза 
печени. В задачи исследования вошли изучение 
маркеров активности воспаления, инсулинорези-
стентности, липидного спектра до и после курса 
терапии и их вклад в формирование фиброза и сте-
атоза печени, неинвазивная оценка стадии фиброза 
и стеатоза на фиброскане (FibroScan 502 TOUCH 
с программным обеспечением CAP).
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Материалы и методы. В исследование «Изу-
чение влияния препарата БиЦИклол на реГресс 
фиброза и стеатоза печени У больных НАЖБП 
(ЦИГУН)» включено 93 пациента (мужчин 50, 
женщин 43). Всем пациентам проведено общекли-
ническое обследование, включающее оценку кли-
нических синдромов и качества жизни (опросник 
SF-36), исключение алкогольного поражения пече-
ни по опроснику AUDIT (результат менее 8 бал-
лов), определение показателей липидного спек-
тра, углеводного обмена, инсулинорезистентности, 
активности воспалительного процесса в печени 
(уровень АЛТ, АСТ, СРБ) и синдрома холестаза. 
Кроме того, исключены аутоиммунные, холестати-
ческие заболевания печени, лекарственный гепатит 
и болезнь Вильсона — Коновалова. Оценка стадии 
фиброза и степени стеатоза проведена на аппарате  
«Фиброскан 502 TOUCH» с ультразвуковым 
датчиком для тучных пациентов с программным 
обеспечением CAР. Методика позволяет одномо-
ментно неинвазивно определять стадию фиброза 
и стеатоза в точке проведения исследования. Чув-
ствительность и специфичность метода составляют 
около 90 % (по сравнению с биопсией печени) [11]. 
Оценка стадии фиброза проведена параллельно 
с использованием сывороточного теста неинвазив-
ной диагностики фиброза печени при НАЖБП — 
NADFL fibrosis score (–1,675 + 0,037 – возраст 
(годы) + 0,094 – ИМТ (кг/м2) + 1,13 × гипергли-
кемия натощак (или СД) + 0,99 × АСТ/АЛТ – 
0,013 × количество тромбоцитов (× 109/л) – 0,66 × 
альбумин (г/дл)), позволяющим выявить тяжелый 
фиброз печени при значении более 0,675 у пациен-
тов НАЖБП. Участие в исследовании предложено 
пациентам, имеющим следующие критерии вклю-
чения: ИМТ > 25 кг/кв. м, стеатоз печени по дан-
ным УЗИ печени, синдром цитолиза ≥ 1,5 нормы,  
фиброз и стеатоз печени > 1 стадии. Пациенты 
рандомизированы случайным образом на 2 груп-
пы, сопоставимые по полу, возрасту, стадии фи-
броза и стеатоза: 1) основная группа — 67 пациен-
тов — получала препарат Бициклол (Beijing Union 
Pharmaceutical Factory, КНР) 75 мг/сут в сочета-
нии с аэробными нагрузками 30–60 минут в день 
и средиземноморским типом питания — 24 недели; 
2) группа сравнения — 26 пациентов — выполняла 
рекомендации по средиземноморскому типу пита-
ния и аэробные нагрузки также 24 недели. Через 
12 и 24 недели от начала терапии проведена оценка 
всех изучаемых показателей. Статистический ана-
лиз полученных результатов проводили с приме-
нением программного пакета для статистического 
анализа IBM SPSS Statistics19.

Результаты исследования
Общая характеристика группы пациентов при-

ведена в табл. 1. Пациенты, вошедшие в группу, — 
преимущественно мужчины среднего возраста, 
имели избыток массы тела или ожирение — меди-

ана ИМТ составила 30 кг/кв. м. Две трети паци-
ентов имели компоненты МС в 1-й линии родства, 
более половины отмечают прием пищи менее 3 раз 
в день (отсутствие завтрака, поздний ужин) и ги-
подинамию. У 60 % пациентов наблюдалось нару-
шение углеводного обмена: СД-II или НГН. Две 
трети пациентов имели гипертоническую болезнь, 
дислипидемию (гиперхолестеринемия, гипертри-
глицеридемия), патологию билиарного тракта 
(по данным УЗИ — холецистит в 53 % и ЖКБ 
в 11 % случаев). Два и более компонентов мета-
болического синдрома имели две трети пациентов. 
Среднее значение эластичности печени составило 
Ме = 7,5  кПа, что соответствует 2-й стадии фи-
броза печени. Проведено сравнение этих данных 
с результатом диагностики тяжелого фиброза (3 
и 4 стадии) по шкале NADFL fibrosis score: фи-
бросканирование выявило тяжелый фиброз в 14 % 
случаев, NADFL fibrosis score — в 12 % случаев. 
Стадия стеатоза — Ме = 312 dB — при этом соот-
ветствовала 2–3 стадии. Шкалы для неинвазивной 
диагностики стеатоза, основанной на стандартных 
лабораторных показателях и клинических данных, 
в доступной литературе не найдено.

Интересным представляются взаимосвязи мар-
керов инсулинорезистентности, воспаления, ли-
пидного спектра и эластичности печени и стадии 
стеатоза, определенные неинвазивным методом. 
Проведен корреляционный анализ (табл. 2), со-
гласно которому с эластичностью ткани пече-
ни (kПа) положительно коррелировали (r ≥ 0,3) 
уровень АСТ, инсулина, ИМТ и его отклонение 
от нормы. Этим наглядно иллюстрируется вклад 
ожирения и инсулинорезистентности в развитие 
НАЖБП и ее прогрессирование. Соотношение 
АСТ/АЛТ известно как коэффициент де Ритиса, 
увеличение которого указывает на увеличение ста-
дии фиброза, кроме того, именно это соотношение 
введено в известную NAFLD Score Formula, по 
которой можно неинвазивно определить наличие 
тяжелого фиброза при НАЖБП.

Стадия стеатоза печени (dB/m) положитель-
но коррелировала с уровнем лейкоцитов, СРБ, 
холестерина, коэффициента атерогенности, три-
глицеридов, ИМТ и его отклонением от нормы; 
отрицательная корреляция — с уровнем ЛПВП. 
Есть точка зрения, что ожирение, являющееся 
воспалительным заболеванием [12], сопровожда-
ется лейкоцитозом [13]. Как известно, моноциты/
макрофаги, в большом количестве мигрирующие 
и заселяющие жировую ткань при ожирении, яв-
ляются главными клетками, секретирующими це-
лый спектр провоспалительных цитокинов и хемо-
кинов с адипоцитами, в том числе интерлейкин-1β, 
-6 и фактор некроза опухоли α в жировой ткани, 
образуя функциональные комплексы, и таким об-
разом играют кардинальную роль в патогенезе 
ожирения и СД-II. Увеличение уровня СРБ мож-
но объяснить этими же причинами. Дислипидемия 
(гиперхолестеринемия, гипертриглицеридемия, 
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Таблица 1. Общая характеристика группы пациентов (n = 183)
Table 1. General characteristics of patients (n = 183)

Параметр Абсолютное количество / %

Мужчины 101 (55 %)

Женщины 82 (45 %)

Возраст (лет) (Ме 25–75 P) 44 (38–49)

ИМТ кг/кв. м (Ме 25–75 P) 30 (28–34)

Окружность талии, см (Ме 25–75 P) 97 (92–104)

Компоненты метаболического синдрома в 1-й линии родства 112 (61 %)

Гиподинамия 142 (77 %)

Прием пищи менее 3 раз в день (отсутствие завтраков) 118 (64 %)

Сахарный диабет 18 (14 %)

Нарушение гликемии натощак (НГН) 54 (42 %)

Гипертоническая болезнь 118 (64 %)

Дислипидемия 116 (63 %)

Холецистит 98 (53 %)

ЖКБ 20 (11 %)

Параметр Результат (Ме 25–75 P)

АЛТ, норма до 40 ед/л (Ме 25–75 P) 69 (62–77)

АСТ, норма до 40 ед/л (Ме 25–75 P) 73 (68–79)

ГГТ, норма до 50 ед/л (Ме 25–75 P) 76 (41 %)

СРБ, норма до 3 ед (Ме 25–75 P) 4,6 (4,1–5,0)

Гликемия, норма до 6 ммоль/л (Ме 25–75 P) 6,0 (5,6–6,4)

HOMA-индекс, норма до 2,7 3,7 (3,4–4,2)

Холестерин, ммоль/л (Ме 25–75 P) 6,3 (5,8–6,7)

Триглицериды, ммоль/л (Ме 25–75 P) 2,1 (1,8–2,4)

ЛПНП, ммоль/л (Ме 25–75 P) 3,8 (3,4–4,2)

ЛПВП, ммоль/л (Ме 25–75 P) 1,2 (0,8–1,4)

Коэффициент атерогенности 3,9 (3,5–4,3)

Фибросканирование печени:

Эластичность — фиброз печени, норма до 5,8 кПа 7,5 (7,1–7,9)

Стеатоз печени, норма до 200 dB 310 (286–342)

Таблица 2. Результаты корреляционного анализа стадии фиброза и стеатоза печени с параметра-
ми активности воспаления, инсулинорезистентности, дислипидемии
Table 2. Correlation analysis of liver fibrosis and steatosis with the inflammation activity markers, 
insulin resistance and dyslipidemia

Параметры структуры печени при 
НАЖБП Показатели, имеющие коэффициент корреляции r ≥ 0,3

Эластичность печени — фиброз, Кпа Уровень АСТ, инсулина, ИМТ и его отклонение от нормы, стадия 
стеатоза печени

Стеатоз печени, дБ Уровень лейкоцитов, СРБ, холестерина, ЛПВП, коэффициента 
атерогенности, триглицеридов, ИМТ и его отклонение от нормы
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Таблица 3. Результаты дискриминантного анализа для диагностики стеатоза печени второй  
и более стадии у пациентов НАЖБП (Fibrosteatotest©)
Table 3. Discriminant analysis of the diagnostics of liver steatosis of the 2nd and higher stages  
in NAFLD patients (Fibrosteatotest©)

Параметры, определяющие стеатоз печени  
≥ 2 стадии Весовые коэффициенты дискриминантной функции

Возраст (лет) 0,046

Наличие сахарного диабета –1,905

Количество эритроцитов, ×1012 0,948

Уровень прямого билирубина, мкмоль/л 0,134

Уровень альбумина, г/дл 1,043

Уровень СРБ, ед 0,148

Уровень креатинина, ммоль/л –0,022

Вес (кг) 0,061

(Константа) –15,612

Таблица 4. Результаты дискриминантного анализа для диагностики фиброза второй и более ста-
дии у пациентов НАЖБП (Fibrosteatotest©)
Table 4. Discriminant analysis of diagnosing liver fibrosis of the 2nd and higher stages in NAFLD 
patients (Fibrosteatotest©)

Параметры, определяющие фиброз печени  
≥ 2 стадии Весовые коэффициенты дискриминантной функции

Наличие ИБС –2,400

Уровень АСТ, ед/л 0,026

Уровень общего билирубина, мкмоль/л –0,210

Уровень прямого билирубина, мкмоль/л 0,316

Уровень общего белка, г/л –0,105

Уровень креатинина, ммоль/л 0,016

Уровень гликированного гемоглобина, ммоль/л 0,329

(Константа) 4,187

Нет фиброза или фиброз 1 степени     0,074 Фиброз 2 степени и выше

Чувствительность модели Fibrosteatotest © 70 %
Специфичность модели Fibrosteatotest © 72 %

СТАДИЯ ФИБРОЗА ПЕЧЕНИ (F) = 
2,4 × (ИБС: наличие — 1, отсутствие — 0) + 

0,026 × АСТ (ед/л) – 0,21 × общий билирубин (мкмоль/л) + 
0,316 × прямой билирубин (мкмоль/л) – 0,105 × общий белок (г/дл) + 

0,016× креатинин (ммоль/л) + 
0,329 × гликированный гемоглобин (ммоль/л) + константа 4,187

Рис. 1. Дискриминантное уравнение диагностики 
стеатоза печени второй и более стадии

Fig. 1. Discriminant equation for the diagnosing liver 
steatosis of the 2nd and higher stages

Рис. 2. Дискриминантное уравнение диагностики фи-
броза печени второй и более стадии

Fig. 2. Discriminant equation for the diagnosing liver 
fibrosis of the 2nd and higher stages

Нет стеатоза или стеатоз 1 степени     –1,134 Стеатоз 2 степени и более

Чувствительность модели Fibrosteatotest © 88 %
Специфичность модели Fibrosteatotest © 83 %

СТАДИЯ СТЕАТОЗА ПЕЧЕНИ (S) = 
0,046 × возраст (лет) – 1,905 × (сахарный диабет: 

наличие — 1, отсутствие — 0) + 0,48 × эритроциты + 
0,134 × прямой билирубин (мкмоль/л) + 1,043 × альбумин (г/дл) + 
0,148 × СРБ(ед) – 0,022 × креатинин (мкмоль/л) + 0,061 × вес (кг) – 

константа 15,612
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снижение уровня ЛПВП, увеличение коэффици-
ента атерогенности) является одним из ключевых 
факторов развития НАЖБП. ИМТ и его отклоне-
ние от нормы, связанное с избытком именно жи-
ровой ткани (определяется импедансным анали-
зом), несомненно, также должно коррелировать 
со стадией стеатоза.

Анализ динамики клинической картины забо-
левания проведен совместно с динамикой качества 
жизни по шкале SF-36. Это позволяет оценить 
влияние физического состояния на общее состоя-
ние пациента. Результаты представлены в табл. 5 
и на рис. 3. По этим данным видно, что умень-
шение телесной боли (регресс болевого синдрома 
в правом подреберье, диспепсии) привело к улуч-
шению физического функционирования и общего 
здоровья, повышению жизнеспособности и эмо-
ционального состояния. На фоне 24-недельного 
приема Бициклола отмечен регресс астеническо-
го синдрома. При этом увеличились показатели 
социального функционирования, уменьшение 
частоты маскированных депрессий улучшило 
показатели психического здоровья. Необходи-
мо отметить, что на фоне модификации образа 
жизни пациенты снизили вес (Ме = 3 (2–6) %)  
от начального веса, что несколько улучшило их 
показатели по шкале SF-36, но значимо не отли-
чалось от начальных данных.

Динамика маркеров воспаления, инсулиноре-
зистентности, липидного спектра крови отражена 
в табл. 6. За время лечения препаратом Бициклол 
отмечено снижение активности воспалительного 
процесса в печени: уровень АЛТ, АСТ, ГГТП, СРБ 
снизился на 30 % (р < 0,001), в группе сравнения 
достоверных различий не получено. Регресс марке-
ров активности воспалительного процесса в печени 
наблюдался через месяц от начала терапии и до-
стигнутые уровни после отмены препарата. Отме-
чена также положительная динамика показателей 
инсулинорезистентности — гликированного гемо-
глобина (–10  %) и HOMA-индекса (–24  %), что  

является профилактикой развития сахарного диа-
бета у пациентов с НАЖБП на фоне избыточного 
веса. Несмотря на некоторое снижение веса у па-
циентов, достоверных различий по этим показате-
лям в группе сравнения не получено. Дислипиде-
мия является одним из важных факторов развития 
и прогрессирования НАЖБП. Поэтому тенденция к 
нормализации уровня холестерина (–12 %), ЛПНП 
(–19  %), триглицеридов (–31  %), коэффициента 
атерогенности (–22  %) явилось важным результа-
том проведенного лечения. Как было сказано выше, 
коррекция дислипидемии уменьшает риск сердеч-
но-сосудистых катастроф у пациентов НАЖБП. 
Результаты группы сравнения также не показали 
значимой динамики в этом случае (–5 %).

Таблица 5. Средние значения показателей шкалы SF-36 до лечения и после лечения в основной 
группе (на фоне приема Бициклола) и в группе сравнения
Table 5. Mean values of the SF-36 scale before and after treatment in the main (Bicyclol administration) 
and comparison groups

Средние значения
Ме 25–75 % PF RP BP CH VT SF RE MH

Все пациенты  
до лечения

48
(43–55)

43
(35–50)

41
(38–52)

44
(40–52)

48
(43–59)

50
(44–53)

48
(32–54)

49
(41–53)

Основная группа 
после лечения 
Бициклолом

55
(45–57)

49
(37–60)

49
(42–60)

49
(44–57)

52
(48–59)

52
(43–55)

52
(36–60)

50
(43–58)

Группа сравнения 
после лечения

50
(44–53)

44
(36–51)

41
(38–52)

46
(40–52)

48
(43–59)

50
(44–53)

48
(32–54)

49
(41–53)

Сокращения: PF — физическое функционирование, RP — ролевая деятельность, BP — телесная боль, CH — общее 
здоровье, VT — жизнеспособность, SF — социальное функционирование, RE — эмоциональное состояние, MH — пси-
хическое здоровье.

Группа сравнения

 До лечения

Группа Бициклола

PFRFBPCHVTSFREMH
0

10

20

30

40

50

60

Сокращения: PF — физическое функционирование, 
RP — ролевая деятельность, BP — телесная боль, CH — 
общее здоровье, VT — жизнеспособность, SF — социаль-
ное функционирование, RE — эмоциональное состояние, 
MH — психическое здоровье

Рис. 3. Рост средних значений показателей шкалы 
SF-36 на фоне приема Бициклола 

Fig. 3. Increase in the mean values of the SF-36 scale 
in the course of Bicyclol administration
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Известно, что положительная динамика лабора-
торных показателей не всегда отражает изменения 
в ткани печени на фоне терапии. Восстановление 
структуры обусловливает восстановление функ-
ции печени и является самым важным фактором, 
определяющим прогноз пациента НАЖБП. По-
этому оценка стадии фиброза и стеатоза печени 
неинвазивными методами были также проведены 
в исследовании Цигун. На фоне лечения препара-
том Бициклол доказана динамика регресса стеато-
за и фиброза печени по данным фибросканирова-
ния (рис. 4 и 5). В группе пациентов, прошедших 
курс лечения Бициклолом, отмечается улучше-
ние эластичности ткани печени (Ме с 7,5 до 6,7 
кПа), стадия фиброза уменьшилась на 1 стадию 
у 30  пациентов (44 %). У 65 % пациентов после 
проведенного лечения выявлен легкий фиброз (0-я 
и 1-я стадия), до терапии этот показатель состав-
лял 38 %. В сопоставлении с результатами NADFL 
fibrosis score также прослеживается положитель-
ная динамика — тяжелый фиброз после лечения 
определяется у 6  % пациентов основной группы 
(снижение в 2 раза), в группе сравнения динами-
ка не определяется. Как видно из приведенных 
данных, в группе сравнения динамики стадии фи-
броза не отмечено. В группе пациентов, получав-
ших Бициклол, произошло снижение амплитуды 
ультразвукового сигнала в печени — Controll At-
tenuation Parameter-CAP, — отражающего стадию 
стеатоза (dB/m). Среднее значение показателя по 
группе — Ме — снизилось с 312 до 246 dB/m, 
в результате регресс стеатоза на 1 стадию отмечен 
у 57 пациентов (85 %). Стеатоз печени 4-й стадии 
после терапии Бициклолом не выявлен (в отличие 

от группы сравнения), число пациентов, имеющих 
невыраженный стеатоз (менее 2-й стадии), увели-
чилось в 2 раза. В группе сравнения снижение сте-
атоза на 1 стадию отмечено у 12 % пациентов.

Таблица 6. Динамика изучаемых лабораторных данных на фоне терапии Бициклолом и в группе 
сравнения (динамика дана в процентах от средних значений — Ме)
Table 6. Dynamics of the laboratory data under study in the course of Bicyclol administration in the 
comparison group. The dynamics is given in percent from mean values, Me

Параметр

Основная 
группа Бици-

клол 12 недель
Ме, %

Основная 
группа Бици-

клол 24 недели
Ме, %

P
t-критерий 
Уилкок-

сона

Группа 
сравнения
12 недель

Ме, %

Группа 
сравнения 
24 недели

Ме, %

P
t-критерий 
Уилкок-

сона

АЛТ –23 –37 0,001 –5 –6 > 0,05

АСТ –19 –29 0,001 –4 –5 > 0,05

ГГТП –21 –36 0,001 –6 –6 > 0,05

СРБ –18 –30 0,001 –5 –5 > 0,05

Гликированный 
гемоглобин –3 –5 0,05 0 0 > 0,05

НOMA-индекс –10 –24 0,001 –5 –10 > 0,05

Холестерин –8 –12 0,001 –3 –5 > 0,05

Триглицериды –14 –31 0,001 –7 –7 р < 0,05

ЛПНП –11 –19 0,001 –4 –5 > 0,05

ЛПВП +9 +11 0,05 0 0 > 0,05

Коэффициент 
атерогенности –19 –22 0,001 –6 –6 > 0,05

Фиброз 4 стадии Фиброз 3 стадии 

 Фиброз 1 стадии 
 

Фиброз 2 стадии Фиброз 0 стадии 
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После лечения 
Основная группа 

Бициклол 

До лечения 
Основная группа 

Бициклол 

После лечения 
Группа 

сравнения

До лечения 
Группа 

сравнения

Рис. 4. Динамика стадии фиброза в основной группе 
после лечения Бициклолом и в группе сравнения. 
В группе пациентов, получавших Бициклол, от-
мечается снижение стадии фиброза на 1 стадию 
у 30 пациентов (44 %). В группе сравнения значимой 
динамики не отмечено

Fig. 4. Dynamics of fibrosis stages in the main group 
after Bicyclol treatment and in the comparison group. 
A decrease to the 1st stage of fibrosis is observed  
in 30 patients (44 %). No significant dynamics is 
observed for the comparison group
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Рис. 5. Динамика стадии стеатоза в основной группе 
после лечения Бициклолом и в группе сравнения. 
В группе пациентов, получавших Бициклол, от-
мечается снижение стадии стеатоза на 1 стадию у 
57 пациентов (85 %). В группе сравнения значимой 
динамики не отмечено

Fig. 5. Dynamics of steatosis stages in the main group 
after Bicyclol treatment and in the comparison group. 
A decrease in the1st stage of steatosis is observed  
in 57 patients (85 %). No significant dynamics is 
observed for the comparison group

Важным результатом лечения явилось отсут-
ствие значимых нежелательных побочных эффек-
тов. Желудочная диспепсия (непостоянные боли 
в эпигастрии) отмечена у 2 пациентов на фоне 
лечения Бициклолом, лечение было продолжено 
на фоне соблюдения назначенной диеты в течение 
24 недель.

Обсуждение результатов
Изменение рациона питания и образа жизни 

(гиподинамия), увеличение потребления углеводов 
и жиров, алкоголя привело к широкому распро-
странению НАЖБП. Общепризнано, что ранняя 
диагностика и лечение могут предотвратить про-
грессирование хронического заболевания печени. 
Применение стандартных схем обследования паци-
ента, включающих показатели активности воспа-
лительного процесса в печени, инсулинорезистент-
ности, липидного спектра крови, общеклинических 
данных, позволяет вести эффективный мониторинг 
НАЖБП. Неслучайно именно эти показатели вош-
ли в сывороточные тесты неинвазивной диагности-
ки фиброза печени, такие как NADFL fibrosis score 
FibroTest, FibroMeter и другие. В нашем исследова-
нии корреляционный анализ стадии фиброза и стеа-
тоза, определенных путем фибросканирования, так-
же доказал информативность этих доступных для 
определения показателей. Применение фиброска-

нирования эффективно в диагностике как фиброза, 
так и стеатоза печени при соблюдении методических 
норм, используя модель фиброскана «Фиброскан 
502 TOUCH» с ультразвуковым датчиком для туч-
ных пациентов с программным обеспечением CAР. 
Неинвазивная диагностика фиброза направлена на 
раннее выявление фиброза у пациентов, имеющих 
факторы риска прогрессирования заболевания: воз-
раст > 50 лет, сахарный диабет 2 типа (СД-II), МС, 
назначение терапии с последующей оценкой ее эф-
фективности [2]. 

В медикаментозной терапии НАЖБП в насто-
ящее время нет стандартного препарата, эффек-
тивного для всех категорий пациентов. Бициклол, 
как было показано выше, блокируя провоспали-
тельные факторы [14], обладает противовоспа-
лительным действием, направленным как на си-
стемные воспалительные эффекты при ожирении, 
так и локально в печени, блокируя оксидативный 
стресс. Способность подавлять развитие стеатоза 
и вторичного повреждения печени, вызванного 
приемом пищи с высоким содержанием липидов, 
предупреждает липотоксичность. Исследования 
по эффективности применения Бициклола при 
НАЖБП продолжаются на различных популяци-
ях пациентов как в виде монотерапии, так и в со-
четании с программами снижения веса, с препа-
ратами, влияющими на инсулинорезистентность,  
а также прямым сравнением эффективности 
с другими гепатопротекторами.

Согласно клиническим рекомендациям, приня-
тым в разных странах, лечение НАЖБП должно 
начинаться со снижения массы тела, комбиниро-
ванного применения препаратов для профилакти-
ки и лечения воспаления в ткани печени, некроза 
и фиброза [15, 16]. Yun Xu и др. [17] выбрали 
93 пациента с НАЖБП, получавших Бициклол пе-
рорально с одновременным проведением програм-
мы по снижению массы тела в качестве начального 
этапа терапии. До и после лечения была проведена 
оценка функции печени, одновременно проводил-
ся количественный анализ показателей жировой 
инфильтрации печени с помощью 3D метода КТ 
печени. После 24 недель лечения результаты пока-
зали, что уровни АЛТ, АСТ, щелочной фосфатазы 
и триглицеридов значительно снизились, а индекс 
жировой инфильтрации (MIFI) значительно со-
кратился. Все пациенты в группе лечения показали 
лучшие результаты по сравнению с контрольной 
группой. Можно сделать вывод о том, что меха-
низм гепатопротекторного действия Бициклола 
связан со стабилизацией клеточных мембран, 
ускорением восстановления поврежденных клеток 
и предотвращением перекисного окисления липи-
дов гепатоцитов [17].

В другом исследовании участвовало 65 пациен-
тов с диагнозом НАЖБП. Больные также были ран-
домизированы в две группы — опытную (n = 36), 
которая получала Бициклол в таблетках по 50 мг  
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(по 2 таблетки 3 раза в сутки в течение 12 недель), 
затем по 25 мг (1 таблетка 3 раза в сутки в тече-
ние 12 недель), и контрольную (n = 29), пациенты 
которой получали силимарин по 4 таблетки 3 раза 
в сутки в течение 24 недель [18]. Проведенное ис-
следование продемонстрировало, что Бициклол не 
только объективно улучшал печеночную функцию 
при НАСГ, но также способствовал понижению 
уровня липемии, уменьшал степень жировой дис-
трофии печени. Общая (суммарная) эффектив-
ность в группе Бициклола была достоверно выше, 
чем в контрольной группе (р < 0,01). В ходе ис-
следования при приеме Бициклола не было заре-
гистрировано никаких побочных эффектов. В ито-
ге, учитывая выраженный гепатопротекторный, 
антиоксидантный эффекты, способность понижать 
уровень липемии и уменьшать воспалительное по-
вреждение печени, а также хорошую переноси-
мость при длительном применении, можно сделать 
вывод о высокой эффективности Бициклола в те-
рапии пациентов со стеатозом печени.

В исследовании О.Я. Бабака и соавт. [19] обсле-
довано 52 пациента с впервые установленным диа-
гнозом НАЖБП. В первую группу вошли 20 па-
циентов с НАЖБП, которые получали базовую 
терапию препаратами УДХК и метформином, во 
вторую — 32 пациента с НАЖБП, которые в до-
полнение к базовой терапии получали Бициклол 
в дозе 150 мг/сут. Продолжительность терапии — 
12 недель. Результаты 12-недельного применения 
Бициклола в составе комплексной терапии: уста-
новлено его влияние на динамику цитолитического 
синдрома у больных НАЖБП, а также продемон-
стрирована достаточная клиническая эффектив-
ность. Применение препарата в течение 12 не-
дель как дополнение к базовой терапии пациентов 
с НАЖБП и синдромом цитолиза сопровождалось 
статистически значимым снижением активности 
трансаминаз в крови. Выявленная положительная 
динамика исследуемых биохимических маркеров 
позволила сделать вывод об улучшении функцио-
нального состояния печени у пациентов данной ка-
тегории, что, вероятно, обусловлено гепатопротек-
тивными свойствами препарата.

В нашем исследовании, проведенном в услови-
ях реальной клинической практики, мы ставили 
основной целью изучить эффективность и безопас-
ность Бициклола, мониторируя показатели липид-
ного обмена, инсулинорезистентности, активности 
воспаления. Лечение препаратом Бициклол в тече-
ние 12 недель позволило уже добиться снижения 
уровня изучаемых показателей, при продолжении 
терапии до 24 недель получен значимый клини-
ческий эффект, который был изучен с использо-
ванием шкалы SF-36. Уменьшение телесной боли 
(регресс болевого синдрома в правом подреберье, 
диспепсии) привело к улучшению физического 
функционирования и общего здоровья, повыше-
нию жизнеспособности и эмоционального состо-
яния. Оценка эффективности Бициклола после 
24-недельного курса терапии позволила снизить 
в среднем на 30 % уровень АЛТ, АСТ, ГГТП, СРБ. 
У 68 % пациентов произошла нормализация этих 
показателей. Отмечена положительная динамика 
показателей инсулинорезистентности (снижение 
HOMA-индекса на 24  %) без значимого сниже-
ния ИМТ. Тенденция к нормализации показате-
лей липидного спектра крови: уровня холестерина 
(–12 %), ЛПНП (–19 %), триглицеридов (–31 %) 
явилась важным результатом проведенного лече-
ния. Динамика стадии фиброза, оцененного с по-
мощью NADFL fibrosis score и «Фиброскана 502 
TOUCH» с ультразвуковым датчиком для туч-
ных пациентов с программным обеспечением CAР 
и стеатоза печени — подтвердила эффективность 
лечения пациентов.

Заключение
Полученные данные позволяют констатировать 

эффективность Бициклола в лечении пациентов 
НАЖБП и его безопасность при длительном приеме. 
Это согласуются с результатами других исследова-
ний и полученным на сегодняшний день опытом при-
менения препарата. Учитывая отсутствие значимых 
побочных явлений и результативность в лечении па-
циентов НАЖБП, Бициклол может быть рекомендо-
ван в широкой амбулаторной практике.
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