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Аннотация. Цель: изучить влияние комбинации азоксимера бромида и гидролизата плаценты человека на мета-
болические процессы у пациентов с хроническими поражениями печени на фоне вторичного иммунодефицититного 
состояния. Материалы и методы: обследовано 95 пациентов с хронической патологией печени на фоне вторичного им-
мунодефицита в возрасте от 35 до 56 лет, которые были разделены на две группы: I группа (n=45) — основная, II группа 
(n=50) — группа сравнения. После общеклинического и бактериологического обследования всем пациентам проведена 
оценка метаболических нарушений с определением уровня макроэргических соединений в гемолизате отмытой су-
спензии эритроцитов пациентов методом тонкослойной хроматографии. В дополнение к лечению общепринятыми ме-
тодами пациентам, находившимся под наблюдением, дополнительно назначалась комбинация препаратов (азоксимера 
бромида и гидролизата человеческой плаценты). Пациенты II группы получали препараты расторопши в качестве ге-
патопротектора и не применяли никаких иммуноактивных препаратов. Результаты: при изучении состояния показа-
телей метаболических нарушений после завершения лечения было установлено, что у пациентов I группы, получавших 
азоксимера бромид и гидролизат человеческой плаценты, наблюдалась практически полная нормализация со стороны 
изучаемых показателей по сравнению с пациентами II группы, получавших только общепринятые препараты в средних 
терапевтических дозах в комплексе лечения. Выводы: из полученных данных можно судить о положительном влиянии 
азоксимера бромида и гидролизата человеческой плаценты на показатели состояния энергетического гомеостаза и рас-
сматривать патогенетически обоснованным и клинически перспективным включение их комбинации в комплекс лече-
ния пациентов с хроническими поражениями печени на фоне вторичного иммунодефицититного состояния.

Ключевые слова: хронические поражения печени, вторичное иммунодефицитное состояние, азоксимера бромида, 
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Abstract. Objective: to study the effect of a combination of azoximer bromide (AB) and human placenta hydrolysate (HPН) 
on metabolic processes in patients with chronic liver lesions on the background of secondary immunodeficiency. Materials and 
methods: 95 patients with chronic liver pathology on the background of secondary immunodeficiency (VIDS) aged 35 to 56 years 
were examined. The main group is 45 people, and the comparison group is 50 people. After a general clinical and bacteriological 
examination, all patients were subjected to the study of metabоlic processes. The assessment of metabolic disorders was carried 
out by the level of macroergic compounds in the hemolysate of the washed suspension of erythrocytes of patients by thin-layer 
chromatography. In addition to treatment with conventional methods, patients who were under observation were additionally 
prescribed a combination of drugs — bromine azoximer and human placenta hydrolysate. Patients of the comparison group 
received milk thistle preparations as a hepatoprotector and did not use any immunoactive drugs. Results: when studying the 
state of indicators of metabolic disorders after the completion of treatment, it was found that patients in the main group who 
received AB and HPН had almost complete normalization on the part of the studied indicators, which cannot be said about 
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Вступление
Из-за патологии органов пищеварения, в частности 

печени и кишечника, на сегодняшний день, по целому 
ряду причин, заболеваемость населения Донбасса зна-
чительно возросла [1]. Это в первую очередь связано с 
высоким уровнем загрязнения окружающей среды ксе-
нобиотиками и другими химически опасными вещества-
ми или радионуклидами, а также непрекращающимися 
боевыми действиями на территории Луганской Народ-
ной Республики, которые негативно влияют на состоя-
ние иммунной системы и хромосомный аппарат клеток 
и обусловливают формирование иммунодефицита и ци-
тогенетических нарушений. Хроническая патология пе-
чени и неалкогольный стеатогепатит — это современная 
проблема (НАСГ), наиболее распространённая в гепато-
логии, так как возникает в основном у людей, не злоупо-
требляющих алкоголем, страдающих сахарным диабетом 
II типа и ожирением [2,3]. Поражение печени при НАСГ, 
как правило, характеризуется сочетанием множествен-
ных изменений, таких как хронический воспалительный 
процесс в паренхиме печени, который нередко проявля-
ется наличием некротических изменений, жировой дис-
трофии гепатоцитов и т. д. В настоящее время данная 
патология считается самостоятельным заболеванием, ко-
торое характеризуется сочетанием жировой дегенерации 
клеток печени и хронического гепатита, то есть воспали-
тельного и, возможно, некротического процесса в парен-
химе печени [4]. Распространение хронического пораже-
ния печени (ХПП) значительно возросло за последние 
десятилетия. Считается, что это наиболее распростра-
нённое заболевание среди лиц, не злоупотребляющих 
алкоголем [5,6]. Известно, что у больных ХПП нередко 
наблюдаются изменения в микробиоте кишечника, при-
водящие к дисбиозу кишечника (ДБК) [7,8]. Наличие 
ДБК в то же время негативно влияет не только на состо-
яние печеночной паренхимы и функциональное состоя-
ние печени в целом, а также на состояние иммунной си-
стемы в частности, что приводит к развитию вторичного 
иммунодефицитного состояния (ВИДС) [10]. С учётом 
этого разработка патогенетически обоснованных мето-
дов лечения пациентов с ХПП на фоне вторичного имму-
нодефицитного состояния имеет практическое значение. 

До настоящего времени для лечения больных с ХПП 
использовали эссенциальные фосфолипиды (ЭФЛ), вли-
яющие на показатели энергетического метаболизма, но 
наше внимание привлек гидролизат плаценты человека 
(ГПЧ) — новый гепатопротекторный препарат [11,12]. 
Кроме того, мы предложили использовать при лече-
нии ХПП и ВИДС современный иммуноактивный пре-
парат азоксимера бромид (АБ), поскольку он обладает 

выраженной детоксикационной и антиоксидантной ак-
тивностью, а также выраженным иммунотроным дей-
ствием [13]. В связи с чем, на наш взгляд, можно считать 
целесообразным и перспективным при лечении паци-
ентов с ХПП на фоне ВИДС использовать комбинацию 
препаратов ГПЧ и AБ. ГПЧ снижает отложение липи-
дов и холестерина в печёночных клетках, повышает ак-
тивность тканевого дыхания, стимулирует регенерацию 
гепатоцитов, что проявляется дезинтоксикационными 
свойствами [14].

Цель исследования — изучить влияние комбинации 
азоксимера бромида и гидролизата плаценты человека на 
метаболические процессы у пациентов с хроническими 
поражениями печени на фоне вторичного иммунодефи-
цититного состояния.

Материалы и методы
Обследованы две группы пациентов с ХПП на фоне 

ВИДС, рандомизированных по возрасту, полу, длитель-
ности заболевания, которые проходили лечение под ди-
намическим наблюдением в терапевтическом отделе-
нии 4-й городской клинической больницы г. Луганска 
в Луганской Народной Республике. Возраст пациентов 
— от 35 до 56 лет (средний возраст  — 45± 0,18). Па-
циенты были разделены на две группы: I группа (n=45) 
— основная, II группа (n=45) — сравнения. Критерием 
включения в исследование было наличие ХПП на фоне 
ВИДС с сопутствующим диагнозом «Дисбиоз кишеч-
ника». Из исследования исключались пациенты, злоу-
потреблявшие алкоголем, страдавшие аутоиммунным 
гепатитом, а также лица, у которых при обследовании 
методом ИФА были выявлены маркеры вирусного гепа-
тита В или С. Проанализированы результаты микробио-
логического исследования кала [15]. У пациентов выяв-
лены изменения микробиоты кишечника. Практически 
у всех пациентов обнаружен дисбактериоз II степени 
[16], характеризующийся достоверным повышением  
(p<0,05) количества стафилококов, дрожжеподобных 
грибов рода Candida (>105 КОЕ/г), Proteus spp. (≥1010 

КОЕ/г), E.coli (≥1010 КОЕ/г). Все пациенты получали ле-
чение в соответствии с действующими клинически-
ми рекомендациями в зависимости от проявлений па-
тологического процесса (нестабильная ремиссия или 
обострение). Кроме общепринятой терапии пациен-
ты I группы получали дополнительную комбинацию 
препаратов AБ и ГПЧ. Лечение ГПЧ назначали вну-
тривенно капельно по десять мл (560 мг) препарата (5 
ампул) растворенного в 250–500 мл 5% раствора дек-
строзы или физиологического раствора и вводили че-
рез локтевую вену в течение <1,5–2 часов. Инъекции 

patients from the comparison group who received only conventional drugs in average therapeutic doses in the treatment 
complex. Conclusions: from the data obtained, it is possible to judge the positive effect of AB and HPН on the indicators of the 
state of energy homeostasis and consider it pathogenetically justified and clinically promising to include their combination in the 
complex of treatment of patients with CLP against the background of VIDS. 
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Таблица / Table 1

Показатели энергетического метаболизма у больных ХПП с наличием ВИДС до начала лечения
Indicators of energy metabolism in patients with CLD with the presence of VIDS before the start of treatment

Показатели
Indicators

Норма
Standard

Группы больных
Groups of patients

Р

I группа
Group 1

II группа
Group 2

АТФ, ммоль/л
ATP, mmol/l 650±7,0 339±12 301±15 <0,05

АДФ, ммоль/л
ADF, mmol/l 232±5,0 295±11 267±8 <0,05

АМФ, ммоль/л
AMP, mmol/l 53±3,0 129±11 103±7 <0,01

ЭЗЭ
EZE 2,28±0,05 1,39±0,11 1,03±0,14 <0,05

Примечание: Р — достоверность разницы показателей лечения в основной группе и группе сопоставленной.
Note: P — is the reliability of the difference in treatment parameters in the main group and the compared group.

Таблица / Table 2

Показатели ЛДГ и ее изоферментного спектра до начала лечения
Indicators of LDG and its isoenzyme spectrum before treatment

Показатели
Indicators

Норма
Standard

Обследованные группы больных
Examined groups of patients

Р

I группа
Group 1

II группа
Group 2

ЛДГ общ,, ммоль/ л·сек
LDG total, mmol/ l·s 2,02±0,05 2,58±0,11 2,24±0,13 <0,05

ЛДГ1+2,% ммоль/ л·сек 
LDG1+2,% mmol/ l·s 

77,4±2,8 42,9±2,1 37,7±1,5 <0,05

1,56±0,06 1,04±0,04 0,96±0,09 <0,01

 ЛДГ 3, % ммоль/ л·сек
 LDG 3, % mmol/ l·s 

16,5±1,1 44,5±2,2 45,3±1,9 <0,05

0,33±0,02 1,14±0,06 1,14±0,05 <0,01

ЛДГ4+5,% ммоль/л·сек
LDG4+5, %  mmol/ l·s 

6,1±0,2 15,4±0,12 15,8±0,15 <0,01

0,12±0,004 0,39±0,02 0,39±0,03 <0,01

Примечание: Р — достоверность разницы показателей лечения в основной группе и в сопоставленной.
Note: P — the reliability of the difference in treatment indicators in the main group and in the compared group.

проводились три раза в неделю с интервалом в два дня. 
Курс лечения составил десять инъекций. AБ назначали 
в таблетках или свечах по 12 мг в течение десяти дней 
подряд, затем его приём продолжали ещё по десять че-
рез день и переходили на приём два раза в неделю в 
течение 2–3 месяцев. В качестве гепатопротектора па-
циенты II группы получали препараты расторопши и 
не применяли никаких иммуноактивных препаратов. 
Кроме того, для коррекции дисбактериоза кишечника 
в обеих группах пациентов в основном применялся би-
фиформ форте. 

После общего клинического и бактериологического 
обследований у всех пациентов определяли уровень ма-
кроэргических соединений в гемолизате отмытой суспен-
зии эритроцитов методом тонкослойной хроматографии 
[17,18]. В частности, определяли содержание аденозин-
трифосфата (АТФ), аденозиндифосфата (АДФ) и адено-
зинмонофосфата (АМФ) в мкмоль/л с одновременным 
вычислением энергетического заряда эритрона (ЭЗЭ) как 
соотношение АТФ: (АДФ+АМФ). В камере горизонталь-
ного электрофореза на приборе ПЭФ изучались процес-
сы метаболизма и их ключевые ферменты анаэробного 
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гликолиза лактатдегидрогеназы (ЛДГ), а также изофер-
ментный спектр (ЛДГ1-5). Соответственно, вычисляли 
уровень анодных «аэробных» фракций изоферментов 
ЛДГ1+2, промежуточной (ЛДГ3) и катодных «анаэробных» 
фракций ЛДГ4+5. Всех пациентов обследовали дважды — 
при поступлении в стационар и перед выпиской. Стати-
стическую обработку данных проводили с использова-
нием программного обеспечения Statistica 10.0, Microsoft 
Excel 2010. 

Результаты
Пациенты обеих групп с ХПП перед началом лече-

ния жаловались на общую слабость, недомогание, пло-
хой аппетит, снижение работоспособности, повышенную 
утомляемость, негативное эмоциональное настроение, 
тяжесть или болевые ощущения в правом подреберье, 
часто также горечь во рту. У большинства пациентов при 
объективном обследовании отмечалось наличие субик-
теричности склер, нередко также их голубизна (положи-
тельный симптом Высоковича). При пальпации печень 
выступала ниже реберного края на 2–4 см и была повы-
шенной плотности, край тупой, чувствительный. Поми-
мо этого, нередко отмечались нарушения стула в виде 
запоров, которые чередовались с поносами, метеоризм. 
При пальпации также отмечалась болезненность толсто-
го кишечника, что корреспондирует с данными Yushchuk 
N.D. et. al [19] .

Перед проведением лечения при поступлении в стаци-
онар у всех больных ХПП на фоне ВИДС были изучены 
показатели метаболического гомеостаза (табл. 1).

Полученные данные свидетельтвуют о значительных 
сдвигах со стороны показателей энергетического обмена, 
в первую очередь адениловой системы до начала лечения. 
Большее значение имело существенное снижение содер-
жания АТФ в крови обследованных больных в наруше-
нии состояния адениловой системы, в то время как уро-
вень АДФ и АМФ в большинстве случаев компенсаторно 

повышался, за счёт чего формировался дисбаланс разных 
адениловых нуклеотидов. Уровень АДФ был достоверно 
повышен до начала терапии у пациентов обеих групп. 
Повышение уровня АМФ практически в 2 раза и более в 
обеих группах (p<0,01) свидетельствует о значительных 
нарушениях метаболического гомеостаза. Вследствие 
этого происходило уменьшение показателя ЭЗЭ, что ука-
зывало на снижение энергообеспеченности организма 
больных.

До начала проведения лечения (табл. 2) имело ме-
сто повышение общей активности ЛДГ, которая со-
ставляла в I группе в среднем 2,58±0,14 мкмоль/л·сек, 
а во II — 2,24±0,16 мкмоль/ л·сек (при норме 2,02±0,05 
мкмоль/л·сек), то есть была повышенной в 1,3 и 1,1 раза 
в разных группах (Р<0,05). Это сопровождалось опре-
делёнными изменениями её изоферментного спектра,  
в основном снижением концентрации «аэробных» 
фракций ЛДГ1+2 (в I группе — в 1,7 раза, во II — в 2,1 раза 
ниже нормы) при росте «анаэробных» (печёночных) 
фракций ЛДГ4+5 (в I группе — до 15,4±0,15 %, то есть  
в 2,5 раза выше нормы, во II группе — до 15,8±0,15 %, то 
есть в 2,6 раза выше нормы). Более значительное сниже-
ние уровня АТФ приводило к максимальному увеличе-
нию активности «анаэробных» фракций ЛДГ, что пока-
зал индивидуальный анализ, и наблюдалось разделение 
окислительного фосфорилирования и переключение 
энергетического метаболизма на менее эффективный 
путь анаэробного гликолиза. В I  группе было повыше-
но в 2,5 раза относительное количество суммы изофер-
ментов ЛДГ4+5 (p<0,01), во II группе — в 2,6 раза (p<0,01) 
относительно показателя нормы. В обеих группах до на-
чала лечения было повышено абсолютное содержание 
суммы «печёночных» изоферментов ЛДГ4+5 относитель-
но нормы в 3,25 раза (p<0,01). Достоверных различий 
между изученными показателями метаболического го-
меостаза у пациентов обеих групп при этом не установ-
лено (p>0,1).

Таблица / Table 3 

Показатели энергетического метаболизма у больных ХПП с ВИДС после завершения лечения
Indicators of energy metabolism in patients with CLD with VIDS after completion of treatment

Показатели
Indicators

Норма
Standard

Группы больных
Groups of patients

Р

I группа
Group 1

II группа
Group 2

АТФ, ммоль/л
ATP, mmol/l

650±17,0 603±18 576±33 <0,05

АДФ, ммоль/л  
ADF, mmol/l

232±5,0 208±11 193±19 <0,05

АМФ, ммоль/л
AMP, mmol/l

53±3,0 73±11 81±16 <0,1

ЭЗЭ
EZE

2,28±0,05 1,55±0,36 1,19±0,54 <0,05

Примечание: p — достоверность разницы показателей лечения в основной группе и в сопоставленной.
Note: p — is the reliability of the difference in treatment parameters in the main group and in the compared group.
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Следует отметить, что после завершения лечения от-
мечалась четкая тенденция к улучшению показателей аде-
ниловой системы, прежде всего увеличение уровня АТФ 
в крови на фоне уменьшения содержания АМФ и АДФ, 
вследствие чего значение ЭЗЭ повышалось, что указыва-
ло на восстановление энергообеспеченности (табл. 3).

У всех пациентов II группы, получавших только тра-
диционное лечение, после курса лечения повторное 
биохимическое обследование показало повышение ак-
тивности общего ЛДГ, а также его фракций на фоне 
прогрессирующего снижения содержания АТФ. В то же 
время наблюдалась четкая тенденция к улучшению со 
стороны изученных нами биохимических показателей у 
пациентов I группы, получавших дополнительную ком-
бинацию препаратов AБ и ГПЧ для лечения.

Аналогичные изменения отмечались и в отноше-
нии активности ЛДГ и её изоферментного спектра: 
отмечалось уменьшение общей активности фермента на 
фоне чёткой тенденции к нормализации её изофермент-
ного спектра за счёт снижения концентрации «анаэроб-
ных» фракций при росте ЛДГ1+2.

У пациентов I группы при изучении состояния пока-
зателей метаболических нарушений установлена практи-
чески полная нормализация со стороны изучаемых пока-
зателей после завершения лечения, чего нельзя сказать о 
пациентах из II группы, получавших в средних терапев-
тических дозах только общепринятые препараты в ком-
плексе лечения (табл. 4).

Обсуждение
Приведённые данные свидетельствуют о положи-

тельном влиянии комбинации АБ и ГПЧ на состояние 
показателей метаболического гомеостаза в исследуе-
мых группах пациентов. Наблюдалась тенденция к нор-
мализации изучаемых биохимических показателей во 

II группе, но имелись отличия показателей как от нор-
мы, так и от аналогичных показателей в I группе. Суще-
ственное значение имеет то, что в клиническом плане 
дезинтоксикационное, антиоксидантное и иммуномоду-
лирующее действие комбинации препаратов АБ и ГПЧ 
сопровождалось улучшением общего состояния и са-
мочувствия пациентов, которое характеризовалось по-
вышением работоспособности и аппетита, уменьшени-
ем общей слабости, недомогания, нормализацией сна и 
улучшением настроения. В результате лечения в I груп-
пе исчезли тяжесть в правом подреберье, горечь во рту 
и субиктеричность склер, нормализовался стул. Зна-
чительно менее выраженная, но всё-таки положитель-
ная динамика клинических показателей наблюдалась 
также во II группе. Однако у некоторых пациентов со-
хранялись жалобы на легкую тяжесть в правом подре-
берье, иногда — на горечь во рту, в некоторых случа-
ях наблюдалась субиктеричность склер. Необходимо 
отметить, что включение в комплекс лечения ХПП на 
фоне ВИДС иммуномодулирующего препарата азокси-
мера бромида и гепатопротектора гидролизата плацен-
ты человека патогенетически оправдано и клинически 
эффективно, поскольку такая комбинация способствует 
нормализации показателей метаболического гомеостаза 
и клинических проявлений заболевания. Следователь-
но, данную комбинацию препаратов мы можем реко-
мендовать для лечения пациентов ХПП на фоне ВИДС.

Выводы
Таким образом, вчключение в комплекс лечения паци-

ентов с ХПП на фоне ВИДС комбинации азоксимера бро-
мида с гидролизатом плаценты человека устраняет ряд 
клинических проявлений, нарушения метаболическо-
го гомеостаза, что свидетельствует и об эффективности 
предложенной схемы терапии.

Таблица / Table 4 

Показатели ЛДГ и её изоферментного спектра после завершения лечения
Indicators of LDG and its isoenzyme spectrum after completion of treatment

Показатели
Indicators

Норма
Standard

Группы больных
Groups of patients

Р

I группа
Group 1

II группа
Group 2

ЛДГ общ, ммоль/ л·сек
LDG total, mmol/l·s

2,02±0,05 1,88±0,03 2,14±0,42 <0,05

ЛДГ1+2, % ммоль/ л·сек
LDG1+2, % mmol/ l·s

77,4±2,8 66,3±1,2 45,4±0,8 <0,1

1,56±0,06 1,26±0,05 0,95±0,04 <0,01

ЛДГ3, % ммоль/ л·сек
LDG3 , % mmol/ l·s

16,5±1,1 25,5±1,8 42,2±1,9 <0,05

0,33±0,02 0,49±0,07 0,92±0,08 <0,01

ЛДГ4+5, % ммоль/л ·сек
LDG4+5, %  mmol/ l·s

6,1±0,2 8,5±0,04 12,8±0,3 <0,01

0,12±0,004 0,17±0,02 0,26±0,05 <0,01

Примечание: p — достоверность разницы показателей лечения в основной группе и в сопоставленной.
Note: p — is the reliability of the difference in treatment parameters in the main group and in the compared group.
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