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В настоящее время основную проблему для национальных орга-

нов здравоохранения представляют гепатиты, передающиеся парен-

теральным путем, их ярким представителем является хронический 

гепатит С (ХГС). Тяжелые последствия (формирование хронических 

форм, цирроза печени (ЦП) и гепатоцеллюлярной карциномы), прак-

тическое отсутствие желтушных форм заболевания при первичном 

инфицировании и высокий при этом хрониогенный потенциал (до 85% 

всех случаев заражения заканчиваются развитием ХГС), неоднород-

ность и изменчивость вируса, отсутствие вакцин и далекая от совер-

шентсва противовирусная терапия этого заболевания ставит пробле-

му гепатита С в ряд глобальнейших заболеваний современного мира. 

По экспертным оценкам, вирусным гепатитом С в мире инфицировано 

от 500 тыс. до 1 млрд людей. В Западной Европе 1–2% инфицирован-

ных. Считается, что в настоящее время наблюдается пандемия этого 

заболевания, которая по масштабам и количеству инфицированных 

в 4–5 раз превышает распространенность ВИЧ-инфекции в связи с 

тем, что биологические свойства вируса гепатита С позволяют ему в 

10 раз превысить инфекционность ВИЧ [1, 2, 3].

В настоящее время определено 11 генотипов и свыше 100 субтипов 

вируса гепатита С. Генотипы 1а, 1b, 2а, 2в, 2с и 3а в сумме составляют 

более 90% всех изолятов вируса, полученных в Северной и Южной 

Америке, Европе, России, Китае, Японии, Австралии и Новой Зеландии. 

Генотипы 4, 5а и 6 соответственно выявляются в Центральной и Южной 

Африке, Юго-Восточной Азии. В Украине и странах СНГ отмечается не-

которое преобладание генотипа 1b (около 60–70%)  и 3a [3, 14].

Каждый год персистенции HCV увеличивает риск печеночной недо-

статочности или развития первичного рака печени. L. Benvegnu et al. 

в ходе 7,5-летнего наблюдения больных циррозом печени вирусной 

этиологии подтвердили развитие печеночной недостаточности у 31% – 
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вирусом гепатита С и у 53% – вирусом гепатита В и С [13]. У 26% инфи-

цированных пациентов развился первичный рак печени. Сходные дан-

ные получены и у ряда других исследователей. Все это приводит к сни-

жению качества жизни больных и преждевременной инвалидизации, 

а также диктует необходимость поиска новых подходов к терапии этого 

заболевания. Кроме этого, не стоит забывать о многочисленных внепе-

ченочных проявлениях ХГС, которые, с одной стороны, снижают каче-

ство жизни больных, с другой – препятствуют проведению противови-

русной терапии [12].

С момента открытия в 1989 году M. Houghnon с коллегами вируса 

гепатита С (ВГС) в его лечении произошли существенные изменения, на-

правленные как на улучшение долгосрочного прогноза заболевания, 

так и улучшения качества жизни больных. Опираясь на опыт лечения 

ВГВ первыми лекарственными средствами, примененными для терапии 

ВГС, были линейные (стандартные) интерфероны (ИФН). Они оказыва-

ют преимущественно противовирусное действие благодаря блокиро-

ванию синтеза нуклеиновых кислот вирусов, снижают их онкогенные 

свойства, увеличивают иммуноцитотоксическую активность, направ-

ленную на пораженные вирусом гепатоциты, а также способствуют 

уменьшению фибринообразования [4, 5, 7, 18].

Применение линейных интерферонов на первых порах в виде мо-

нотерапии ХГС позволяло достигать устойчивого вирусологического 

ответа (УВО) не более чем в 25% случаев. Добавление к стандартному 

интерферону нуклеозидного аналога рибавирина, одобренного FDA 

в середине 90-х годов в качестве противовирусного препарата для 

лечения ВГС, позволило увеличить этот показатель приблизительно 

до 40%. В настоящее время исследования, направленные на повышение 

эффективности ПВТ (противовирусной терапии) продолжаются, однако 

генетическая неоднородность вируса создает определенные трудности 

в получении желаемого эффекта от терапии и создании соответствую-

щих вакцин [6, 8, 9, 24]. 

Известно, что наиболее трудно поддаются лечению генотипы 1 и 4: 

устойчивый вирусологический ответ (УВО) достигается не более чем 

в 40–60% случаев. Кроме того, исследования последних лет показали 

неоднородность гена ИЛ-28В, который кодирует синтез ИФН λ-3, силь-

но ассоциированного с достижением УВО. Оказалось, что люди, имею-

щие СС-генотип лучше всех отвечают на терапию (к счастью, европейцы 

в большинстве своем имеют именно этот генотип), лица с генотипом СТ 

умеренно отвечают на терапию и лица с генотипом ТТ хуже всех отве-

чают на лечение (в основном это афроамериканцы). Таким образом, эф-

фект терапии зависит не только от генотипа вируса, но и человека [8, 17, 

19, 20, 23].

Во многом эффект ПВТ зависит также от дозы назначаемых препа-

ратов, особенно в первые месяцы терапии. Существенным недостатком 

современных схем ПВТ с использованием пегилированных интерферо-

нов ПЕГ-ИФН являются частые побочные явления, заставляющие про-

водить коррекцию терапии уже в первые недели ее применения, что 

чревато снижением процента больных, достигших УВО (табл. 1). 

Общая частота побочных эффектов, по поводу которых лечение 

должно быть прекращено, составляет 10–15%. Наиболее распростра-

Качественный прорыв 

в лечении ХГС 

связывают с введением 

в широкомасштабную 

клиническую практику 

пегилированных 

интерферонов 

(ПЕГ-ИФН α2α 

и ПЕГ-ИФН α2β) в 

комбинации

с рибавирином. 

Это позволило 

увеличить процент 

УВО (оценивая все 

генотипы вируса) 

до 66%. 

Возможности применения человеческого лейкоцитарного интерферона в лечении хронического гепатита С
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нены гриппоподобные симптомы (слабость, головная боль, подъем 

температуры тела) и психические нарушения (депрессия, раздражи-

тельность, бессонница), которые отмечаются у 22–31% пациентов. 

Снижение числа нейтрофилов в крови в процессе ПВТ наблюдается у 

34–45% пациентов, причем при применении Пег-ИФН-α средняя сте-

пень нейтропении выше, чем при использовании стандартного реком-

бинантного ИФН-α. Механизм нейтропении при проведении ПВТ обу-

словлен миелосупрессивным действием ИФН-α.

Небезопасным фактором также может быть способность к индук-

ции ПЕГ-ИФН-α развития аутоиммунных заболеваний (аутоиммуный 

тиреоидит) или ухудшать течение предсуществовавших аутоиммунных 

расстройств.

Самым частым побочным эффектом рибавирина является анемия. 

Модификация дозы препарата требуется у 9–15% пациентов. Клиниче-

ские исследования эффективности и безопасности ПВТ продемонстри-

ровали среднюю степень снижения содержания гемоглобина на 26% 

от исходного. При этом его уровень менее 10 г/дл (как правило, кли-

нически значимый) на фоне комбинации с ПЕГ-ИФН-α отмечается, со-

гласно разным литературным источникам, у 7–32% пациентов. Быстрая 

отрицательная динамика показателей гемоглобина наблюдается пре-

имущественно в течение первых 8 недель ПВТ. В качестве факторов 

риска развития анемии рассматриваются исходная концентрация гемо-

глобина ≤ 14 г/дл, сидеропения, возраст более 55 лет, женский пол. Ме-

ханизм анемии при ПВТ ХГС связан главным образом со способностью 

метаболитов рибавирина накапливаться в эритроцитах, уменьшая про-

должительность их жизни, и в меньшей степени – с миелосупрессивным 

действием ИФН-α. Анемия относится к числу основных нежелательных 

явлений ПВТ, ухудшающих качество жизни больных. Снижение уровня 

гемоглобина на 20% и более от исходного обычно ведет к повышенной 

утомляемости, одышке, снижению толерантности к физическим нагруз-

кам. Анемия выступает в качестве отягощающего фактора течения ише-

мической болезни сердца, хронического нарушения мозгового крово-

обращения и обструктивной болезни легких [11, 15, 16, 21]. 

Общепринятые рекомендации по редукции дозы рибавирина 

на 50% при снижении уровня гемоглобина менее 10 г/дл или на 2 г/дл 

от исходного значительно уменьшают вероятность достижения УВО. 

С целью коррекции рибавирин-индуцированной анемии в последние 

Таблица 1

Основные побочные эффекты противовирусной терапии хронического гепатита С

Связанные с применением интерферонов
Связанные с применением 

рибавирина

Гриппоподобный синдром
Диспептический синдром

Психические расстройства
Аллопеция

Местные реакции
Гематологические нарушения (нейтропения, 

тромбоцитопения, эритропения, панцитопения)
Аутоиммунные нарушения 

Гемолитическая анемия 
Тератогенность 

Кашель и одышка 
Сыпь и зуд 

Бессонница 
Анорексия 

Наиболее 

небезопасными 

и частыми побочными 

явлениями 

ПВТ являются 

гематологические 

нарушения, требующие 

применения 

миелостимуляторов 

либо снижения доз 

интерферона. 

Актуально
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годы все шире используются препараты человеческого рекомбинантно-

го эритропоэтина α. Эритроцитарные факторы роста (эритропоэтин) не-

сколько улучшают самочувствие больных и уменьшают необходимость 

снижения дозы, но их благоприятное влияние на частоту достижения 

УВО не имеет убедительных доказательств и безопасность окончатель-

но не установлена. Необходимо помнить, что их использование, хотя 

и редко, но может сопровождаться тромбоэмболией, красноклеточ-

ной аплазией, прогрессированием ряда онкологических заболеваний 

и даже наступлением смертельного исхода. В связи с этим на сегод-

няшний день широкое применение эритроцитарных факторов роста 

на фоне комбинированной ПВТ гепатита С не может быть рекомендовано 

к широкому практическому использованию. Предпочтительным методом 

коррекции остается модификация дозы соответствующих препаратов.

Таким образом, применение ПЕГ-ИФН-α2a и ПЕГ-ИФН-α2b как наи-

более эффективных средств лечения ХГС сопряжено с развитием гема-

тологических осложнений, которые, согласно международным реко-

мендациям, служат показанием к уменьшению дозы противовирусных 

препаратов. Последнее снижает вероятность достижения ее основной 

цели – УВО, повышает и без того существенную стоимость лечения в свя-

зи с дополнительным назначением корригирующих субстанций, а ино-

гда ведет к возникновению новых, еще болем опасных нежелательных 

явлений. Назначение ПЕГ-ИФН-α чревато также трудностью оператив-

ного контроля побочных эффектов ввиду пролонгированного действия 

препарата. В связи с этим сегодня исследователи разных стран пытают-

ся искать компромиссы в терапии больных хроническими вирусными 

гепатитами, направленные на повышение как ее эффективности, так 

и качества жизни пациентов во время лечения, так как это способствует 

улучшению комплайнса терапии, а следовательно, увеличению количе-

ства больных, достигших УВО.

Исследование D. Habu et al. показало, что противоинтерфероновые 

антитела значительно чаще выявляются у неэффективно пролеченных 

больных, в отличие от больных с эрадикацией HCV (71% против 22%) 

[15, 16]. При лечении рекомбинантными IFN-α больных ХГС противоин-

терфероновые антитела выявляются у 6–46% пациентов [17, 18]. В про-

цессе лечения ПЕГ-ИФН-α антиинтерфероновые антитела обнаружива-

ют у более чем 8% пациентов [19, 20].

Назначение ПВТ больным с ХГС должно быть тщательно взвешен-

ным. Крайне необходимо выявлять пациентов с прогнозируемыми се-

рьезными нежелательными явлениями во  время проведения лечения, 

которые могут потребовать срочной коррекции лечения. У некоторых 

категорий пациентов пролонгированость действия ПЕГ-ИФН является 

скорее недостатком, чем преимуществом. К таким категориям отно-

сятся пациенты с острым гепатитом С, пациенты, находящиеся на гемо-

диализе, пациенты с гемофилией, циррозом печени, высоким риском 

прогнозированной лейкопении и тромбоцитопении в процессе пред-

стоящего лечения.

Во всех таких  случаях в качестве рациональной альтернативной 

тактики лечения может быть предложена ПВТ лейкоцитарным чело-

веческим ИФН-α, получаемый из лейкоцитов здоровых доноров (Le 

INF-α n3, Alfaferone®, AlfaWassermann) в связи с рядом его преимуществ, 

Одной из причин 

неудач терапии ХГС 

рекомбинантными 

интерферонами-α 

является их 

способность 

индуцировать 

образование 

нейтрализующих 

антител.

Возможности применения человеческого лейкоцитарного интерферона в лечении хронического гепатита С



127«Клиническая инфектология и паразитология» № 2 (02), 2012

в том числе профилем безопасности и эффективности.  Он состоит из 

18 подтипов человеческого интерферона alfa 2a, 2b i 2c с молекулярной 

массой от 17 до 27 kDа. Их процентное соотношение весьма сходное 

с природным: соответствие интерферонов, которые входят в состав 

Альфаферона, интерферонам, синтезированным клетками в физиоло-

гических условиях, составляет от 75 до 85%. 

IFN-α n3 метаболизируется преимущественно в клетках-мишенях, 

лишь незначительное его количество выводится почками. Поскольку 

период полувыведения препарата составляет 18–36 часов, его можно 

назначать через каждые 48 часов [4]. 

Т. Santantonio et al. указали на дополнительное положительное вли-

яние Альфаферона на снижение уровня уже существующих противо-

интерфероновых антител в сыворотке больных, пролеченных ранее 

ПЕГ-ИФН-α [20].

В сравнительных исследованиях, в которых изучалась частота об-

наружения нейтрализующих антител к различным подтипам IFN-a 

(IFN-α2a, IFN-α2b и лейкоцитарного IFN-α), на 3-м месяце лечения хро-

нического гепатита С частота появления нейтрализующих антител при 

использовании IFN-α2a достигает 20%, IFN-α2b – 7%, тогда как Le-IFN-α 

(Альфаферон) – 0%. 

Ряд проведеннях исследований зафиксировали и лучшую индиви-

дуальную переносимость Альфаферона, что весьма важно для полу-

чения нужного комплайнса. Так, в своем исследовании D.L. Simon et al. 

зафиксировали головную боль у 30% больных, лихорадку – у 26%, боль 

в мышцах – у 22% и боль в суставах – у 9% пациентов. Лейкопению на-

блюдали у 30%, тромбоцитопению – у 9% больных. [8]. Переносимость 

препарата была довольно хорошей в течение всего периода лечения, 

которое не было прекращено ни у одного больного. Чаще всего отме-

чали гриппоподобные симптомы, которые проявлялись в первые 4 не-

дели лечения (50%), эмоциональную лабильность (13%), а также легкие 

гриппоподобные проявления через 4 недели после первой дозы IFN 

(8%). Не выявлено каких-либо воспалительных местных изменений в 

месте инъекции.

Начинать лечение Альфафероном можно при количестве тромбо-

цитов в крови свыше 50 000/мкл, тогда как терапию ПЕГ-ИФН – свыше 

75 000/мкл. Лечение Альфафероном не углубляет тромбоцитопению. 

А. Benci et al. при применении его у больных гепатитом С с низким уров-

нем тромбоцитов крови (в среднем ниже 140 000/мкл) не выявили су-

щественного снижения в течение 48 недель терапии [15].

М. Malaguamera et al. считают, что Альфаферон можно с успехом 

использовать у лиц, инфицированных HCV с наличием антинуклеар-

них (ANA), антимитохондриальных (АМА) аутоантител, наличием ауто-

антител к гладкой мускулатуре (ASMA), а также микросомного анти-

гена печеночных и почечных клеток (LKM) [21]. Анализ полученных 

ими результатов свидетельствует об ограниченном иммуностимули-

рующем влиянии Альфаферона, преимущественно в плане активации 

аутоантител.

Критерии включения больного для противовирусного лечения ПЕГ-

ИФН предусматривают оценку функционального состояния печени. Од-

нако, А. Iacobellis et al. [24] в исследованиях по оценке эффективности 

Доказано, что 
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и побочных действий ПЕГ-ИФН у 66 больных с циррозом печени под-

твердили, что смерть четырех пролеченных наступила из-за ухудшения 

функционального состояния печени в процессе терапии. В связи с этим, 

целесообразной представляется более тщательная оценка функцио-

нального состояния печени больных, инфицированных гепатитом С 

и нуждающихся в ПВТ. IFN-α n3 может быть препаратом выбора для лиц 

с противопоказаниями к лечению ПЕГ-ИФН [25]. 

Огромное медико-социальное значение имеет развитие невроло-

гических и психиатрических побочных эффектов (депрессии) на фоне 

проводимого лечения ХГС различными модификациями «коротких» 

интерферонов. В сравнительном исследовании 90 пациентам был на-

значен Альфаферон. Через 6 месяцев лечения ни у одного пациента не 

наблюдались тяжелые неврологические и психиатрические нарушения, 

связанные с применением Альфаферона (Dughera et al., 2002)[10].

Таким образом, данные многочисленных исследований позволяют 

сделать вывод, что преимущества Альфаферона перед другими IFN-α 

заключаются в лучшей субъективной переносимости препарата, досто-

верно меньшей частоте побочных эффектов (в том числе гематологиче-

ских), что позволяет обеспечить пациенту достойное качество жизни 

и улучшение комплайнса, и следовательно, повышает вероятность до-

стижения УВО. 

Следует почеркнуть, что на сегодняшний день золотым стандартом 

ПВТ в лечении больных с ХГС является назначение комбинации ПЕГ-

ИФН-α и рибавирина. Однако для лиц с индивидуально плохим про-

гнозом переносимости такой терапии и повышенным риском развития 

нежелательных явлений человеческий лейкоцитарный интерферон 

в следующих случаях может быть препаратом выбора:

1. Возраст более 65 лет. В этом возрасте решение о начале ПВТ при-

нимается строго индивидуально и, как правило, связано с высокой 

мотивацией пациента к лечению. В то же время риск развития тяже-

лых нежелательных явлений в этом возрасте гораздо выше как за 

счет уже имеющейся сопутствующей патологии, так и более «про-

двинутых» стадий фиброза в печени, выраженности внепеченочных 

проявлений  в связи с давностью инфицирования. Все это в случае 

необходимости требует быстрой и безопасной коррекции терапии 

без снижения ее эффективности. 

2. Наличие на старте терапии аутоиммунных проявлений: тиреоидит,  

различные кожные проявления криоглобулинемического синдро-

ма, титр ANA ≤ 1:320 и т.д. Эти состояния, как правило, не являют-

ся противопоказаниями для проведения ПВТ, однако имеется риск 

усугубления признаков тиреоидита, а процент развития в процессе 

терапии гематологических нарушений у данной категории лиц не-

сколько выше. 

3. Пациенты с наличием депрессивных состояний в анамнезе. По ре-

зультатам ряда исследований при применении альфаферона неже-

лательные явления в виде депрессии встречаются гораздо реже. 

4. Основные гематологические показатели на старте терапии ниже 

нормы или близки к нижней границе нормы (особенно в отношение 

нейтрофилов и тромбоцитов). У таких лиц очень высокий прогноз 

быстрого критического снижения основных гематологических по-

Возможности применения человеческого лейкоцитарного интерферона в лечении хронического гепатита С
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казателей уже в первые недели лечения, что требует частого назна-

чения гранулоцитарных колониестимулирующих факторов либо 

коррекции терапии в сторону снижения дозы интерферонов, что 

крайне негативно влияет на дальнейшее достижение УВО.  

5. Пациенты с неблагоприятным анамнезом жизни (онкозаболевания 

в анамнезе, тиреоидэктомия, работа с источниками ионизирующе-

го излучения). 

6. Наличие мостовидного фиброза или цирроза печени по резуль-

татам ее пункционной биопсии. Риск развития тромбоцитопении 

на фоне ПВТ у таких больных в  3–4 раза выше, а нейтропении 

в 2–3 раза выше, чем у лиц с начальными признаками фиброза пе-

чени. 

7. Пациенты после неэффективного курса стандартной ПВТ рекомби-

нантными интерферонами (вом числе пегилированными). У таких 

пациентов достаточно низкая эффективность повторного лечения 

рекомбинантными интерферонами в связи с возможностью образо-

вания антиинтерфероновых антител и более высокой вероятностью 

развития гематологических нарушений. 

8. Пациенты с развившимися выраженными нежелательными явле-

ниями (клиническими и гематологическими) на фоне стандартной 

ПВТ в качестве временной меры до стабилизации показателей либо 

уменьшения кратности введения колониестимулирующих факто-

ров для уменьшения выраженности нежелательных явлений без 

снижения дозы интерферона. 

Человеческий лейкоцитарный интерферон применяют в стандарт-

ной дозировке 3 млн. ЕД ежедневно с рибавирином (в расчетной дозе). 

Однако следует помнить, что в случае необходимости в связи с фар-

макодинамическими особенностями препарата (длительный период 

полувыведения) альфаферон допустимо применять через день до на-

ступления клинического или лабораторного улучшения состояния, по-

сле чего можно рассмотреть вопрос о переходе на ежедневный прием 

препарата либо даже вернуться к назначению стандартного лечения 

ПЕГ-ИФН. 

Таким образом, применение человеческого лейкоцитарного ИФН 

в лечении ХГС может быть рекомендовано в тех ситуациях, в которых 

зафиксирована его лучшая переносимость – у пациентов, ранее пре-

рвавших лечение другими интерферонами в связи с непереносимо-

стью, у пациентов с рецидивом или отсутствием ответа на лечение, 

а также находящихся на гемодиализе, страдающих гемофилией, цирро-

зом печени, высоким риском прогнозируемых лейко- и тромбоцитопе-

нии в ходе предстоящего лечения, а также некоторыми аутоиммунны-

ми проявленими.  

По данням литературы, перспективным считается применение Аль-

фаферона в онкологии при новообразованиях лимфатической и гемо-

поэтической систем – множественной миеломе, волосатоклеточном 

лейкозе, Неходжкинской лимфоме, грибовидном микозе, хроническом 

миелолейкозе, а также солидных опухолях – саркоме Капоши у пациен-

тов с ВИЧ/СПИДом, почечной карциноме.

Длительность терапии 

определяется 

стандартными 

рекомендациями для 

лечения больных ХГС 

и зависит от генотипа 

вируса, факторов 

хозяина и времени 

достижения быстрого 

вирусологического 

ответа.

Актуально
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ІНСТРУКЦІЯ (скорочена)
для медичного застосування 
препарату ПЕГ-Інтерферон
(PEG-Interferon)

Склад:

діюча речовина: пегінтерферон альфа-2b;

0,5 мл містять: 100 мкг/0,5 мл пегінтерферон альфа-2b; 120 мкг/0,5 мл пегін-

терферон альфа-2b; 

Фармакотерапевтична група. Імуностимулятори, цитокіни та імуномодуля-

тори; інтерферони. Код АТС L03AB10

Клінічні характеристики.

Показання.

Лікування хронічного гепатиту В та С у пацієнтів від 18 років при відсутності 

декомпенсації захворювання печінки.

Гепатит С. Лікування пацієнтів з хронічним гепатитом С за наявності підви-

щеного рівня трансаміназ, HCV-РНК або анти-HCV в сироватці крові, у тому числі 

пацієнтів, інфікованих ВІЛ, з клінічно стабільним перебігом.

Комбінована терапія застосовується у нелікованих пацієнтів, у тому числі 

інфікованих ВІЛ, з клінічно стабільним перебігом; пацієнтів, в яких попередня 

комбінована терапія інтерфероном альфа (яким-небудь непегільованим або пе-

гільованим) і рибавірином або монотерапія інтерфероном альфа виявилася не-

ефективною.

Монотерапія інтерфероном, включаючи ПЕГ-Інтерферон, показана переважно 

при непереносимості рибавірину або наявності протипоказань до його засто-

сування. Оптимальне лікування хронічного гепатиту С — комбінована терапія з 

рибавірином.

Протипоказання.

Гіперчутливість до активного або будь-якого з неактивних компонентів пре-

парату.

Гіперчутливість до будь-якого інтерферону.

Вагітність. Не слід починати комбіновану терапію ПЕГ-Інтерфероном і рибаві-

рином до отримання негативного результату тесту на вагітність.

Чоловікам, партнерка яких вагітна, при лікуванні ПЕГ-Інтерфероном у комбі-

нації з рибавірином.

Аутоімунний гепатит або аутоімунне захворювання в анамнезі.

Захворювання печінки в стадії декомпенсації.

Пацієнтам з кліренсом креатиніну ≤50 мл/хв, при застосуванні комбінації з 

рибавірином.

Спосіб застосування та дози.

Хронічний гепатит В

Терапію ПЕГ-Інтерфероном повинен проводити лікар, що має досвід лікування 

хворих на гепатит В.

ПЕГ-Інтерферон вводять підшкірно у дозі 1 або 1,5 мкг/кг 1 раз на тиждень про-

тягом принаймні від 24 до 54 тижнів. Дозу підбирають з урахуванням передбачу-

ваної ефективності та безпечності. Пацієнтам, які інфіковані вірусним генотипом 

С або D, що важче піддаються лікуванню, може бути необхідне лікування вищими 

дозами та тривалішим курсом.

Хронічний гепатит С

Терапію ПЕГ-Інтерфероном повинен проводити лікар, що має досвід лікування 

хворих на гепатит С.

При призначенні комбінованої терапії слід керуватися також Інструкцією для 

медичного застосування рибавірину.

Монотерапія. 

ПЕГ-Інтерферон вводять підшкірно у дозі 0,5 або 1 мкг/кг 1 раз на тиждень 

протягом принаймні 6 місяців. Дозу підбирають з урахуванням передбачуваної 

ефективності та безпечності.

Тривалість лікування. Якщо через 6 місяців відбувається елімінація РНК віру-

су із сироватки, то лікування продовжують ще протягом 6 місяців (тобто в цілому 

протягом 1 року). Якщо через 6 місяців не відбувається елімінації РНК вірусу, ліку-

вання не продовжують.

Комбінована терапія з рибавірином. ПЕГ-Інтерферон застосовують підшкір-

но в дозі 1,5 мкг/кг 1 раз на тиждень. У таблиці 2 вказані дози ПЕГ-Інтерферону 

залежно від маси тіла пацієнта і наведені відповідні найзручніші форми випуску 

препарату. Рибавірин застосовують внутрішньо з їжею кожен день у 2 прийоми: 

вранці та ввечері.

Таблиця 2

Маса 

тіла (кг)

ПЕГ-Інтерферон Рибавірин

Флакони/

форма 

випуску

(мкг/0,5 мл)

Застосу-

вання 1 

раз на 

тиждень 

(мл)

Загальна до-

бова доза,

мг

Кількість капсул по 

200 мг, шт

< 40 50 0,5 800
4

(2 вранці, 2 ввечері)

40 – 50 80 0,4
800 4

(2 вранці, 2 ввечері)

51 – 64
80

0,5 800
4

(2 вранці, 2 ввечері)

65 – 75
100

0,5
1000 5

(2 вранці, 3 ввечері)

76 – 85
120

0,5 1000
5

(2 вранці, 3 ввечері)

85-105 150 0,5
1200 6

(3 вранці, 3 ввечері)

105 150 0,5
1400 7

(3 вранці, 4 ввечері)

Тривалість лікування.

Неліковані пацієнти

Прогнозування розвитку стійкої вірусологічної відповіді: у пацієнтів, інфіко-

ваних вірусом гепатиту С генотипу 1, які не досягли вірусологічної відповіді на 

12-му тижні лікування, ймовірність розвитку стійкої вірусологічної відповіді дуже 

низька.

Генотип 1: пацієнтам, які продемонстрували вірусологічну відповідь на 12-му 

тижні лікування, терапію слід продовжувати наступні 9 місяців (у цілому 48 тиж-

нів).

Серед пацієнтів з HCV 1-го генотипу та низьким вірусним навантаженням (≤ 

2 000 000 копій/мл), в яких результат аналізу на HCV РНК стає негативним на 4-му 

тижні лікування і залишається негативним до 24-го тижня, лікування може бути 

або припинено після цього 24-тижневого курсу, або проведено ще протягом до-

даткових 24 тижнів (тривалість лікування у цілому 48 тижнів). Проте 24-тижневий 

курс лікування може бути асоційований з вищим ризиком рецидиву, ніж  48-тиж-

невий курс.

Генотип 2 чи 3: рекомендована тривалість лікування всіх пацієнтів становить 

24 тижні.

Генотип 4: вважається, що пацієнти, інфіковані вірусом генотипу 4, важче під-

даються лікуванню та обмежені клінічні дані (n=66) виявили подібність у тривалос-

ті лікування цих пацієнтів і пацієнтів з генотипом 1.

Тривалість лікування при неефективності попередньої терапії (пацієнти з ре-

цидивом або пацієнти, які не відповіли на лікування). 

Прогнозування розвитку стійкої вірусологічної відповіді: всі пацієнти з реци-

дивом або пацієнти, які не відповіли на лікування, незалежно від генотипу, в яких 

на 12-му тижні лікування рівень HCV-РНК в сироватці крові нижчий за рівень ви-

значення, терапію слід продовжувати подальші 9 міс (48 тиж).

У пацієнтів, в яких не отримано вірусологічної відповіді на 12-му тижні лікуван-

ня, вірогідність розвитку стійкої вірусологічної відповіді дуже низька.

Корекція дози.

Якщо під час лікування ПЕГ-Інтерфероном або ПЕГ-Інтерферон у комбінації з 

рибавірином спостерігаються тяжкі небажані явища або погіршення лаборатор-

них показників, рекомендовано корекцію доз препаратів або припинення терапії 

до зникнення небажаних ефектів.

Рекомендації щодо модифікації дози під час монотерапії ПЕГ-Інтерфероном.

Таблиця 3.  

Лабораторні по-

казники

Зниження дози ПЕГ-

Інтерферону до половини 

терапевтичної дози, якщо:

Припинення прийому 

ПЕГ-Інтерферону,

якщо:

Число нейтрофілів < 0,75 х 109/л < 0,5 х 109/л

Число тромбоцитів < 50 х 109/л < 25 х 109/л
                                                                                                                                                                                                                

Рекомендації щодо модифікації дози під час комбінованої терапії 

Таблиця 4

Лабораторні 

показники

Зниження дози 

тільки рибавірину 

до 600 мг/добу*, 

якщо:

Зниження 

дози тільки 

ПЕГ-Інтерферону 

до половини 

терапевтичної 

дози, якщо:

Припинення 

прийому і 

рибавірину, і 

ПЕГ-Інтерферону, 

якщо:

Вміст 

гемоглобіну
< 10 г/дл - < 8,5 г/дл

Вміст 

гемоглобіну у 

пацієнтів із за-

хворюванням 

і серця в стадії 

компенсації

Вміст гемоглобіну знизився на ≥ 2 г/

дл протягом будь-яких 4 тижнів під 

час лікування (постійне застосування 

зниженої дози)

< 12 г/дл через 

4 тижні після 

зниження дози

Число 

лейкоцитів
- < 1,5 х 109/л < 1,0 х 109/л

Число 

нейтрофілів
- < 0,75 х 109/л < 0,5 х 109/л

Число 

тромбоцитів
- < 50 х 109/л < 25 х 109/л
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Вміст прямого 

білірубіну
- - 2,5 х ВМН**

Вміст 

непрямого 

білірубіну

> 5 мг/дл -
> 4 мг/дл більше 4 

тижнів

Вміст 

креатиніну
- - > 2 мг/дл

АЛТ/АСТ - -

2 х значення по-

чаткового рівня

> 10 х ВМН**
 

*Пацієнти, яким знизили дозу рибавірину до 600 мг на добу, повинні прийма-

ти 1 капсулу 200 мг вранці та 2 капсули по 200 мг ввечері.

**ВМН – верхня межа норми

При спрощеному дозуванні модифікація зниження дози на 50% можлива за 

рахунок використання різних форм випуску препарату.

Побічна дія.

Монотерапія. Більшість небажаних явищ була легкою або середньої важко-

сті та не потребували змін терапії. Найчастіше відзначали головний біль і міалгію. 

Найбільш частими небажаними явищами (≥10% хворих) були біль та запалення 

в місцях ін’єкцій, підвищена втомлюваність, озноб, гарячка, депресія, біль в су-

глобах, нудота, алопеція, м’язово-скелетний біль, роздратованість, грипоподобні 

симптоми, безсоння, діарея, біль в животі, астенія, фарингіт, зменшення масси тіла, 

анорексія, відчуття тривоги, порушення концентрації уваги, запаморочення.

Менш частими небажаними явищами (≥ 2% хворих) були свербіж, сухість 

шкіри, нездужання, пітливість, біль в правому підребер’ї, нейтропенія, лейкопе-

нія, анемія, висип, блювання, сухість в роті, емоційна лабільність, нервозність, 

задишка, вірусні інфекції, сонливість, тиреоїдні розлади, біль в грудях, диспепсія, 

припливи, парестезія, кашель, збудження, синусит, артеріальна гіпертензія, гіпе-

рестезія, затуманення зору, сплутаність свідомості, здуття живота, зниження лібі-

до, еритема, біль в очах, апатія, гіпестезія, діарея, кон’юнктивіт, закладеність носа, 

запор, запаморочення, менорагія, менструальні порушення.

При клінічних дослідженнях рідко відзначались важкі або життєво небезпечні 

психіатричні розлади, такі як суїцид, спроби самогубства, суїцидальні ідеї, агре-

сивна поведінка (інколи спрамована на оточуючих), психоз, включаючи галюци-

нації. Гранулоцитопенія (< 0,75•109/л) спостерігалася в 4 і 7% хворих, а тромбоци-

топенія (< 70•109/л) — в 1 і 3% хворих, що отримували Пег-інтерферон у дозах 0,5 

або 1 мкг/кг відповідно.

Комбінована терапія з рибавірином. Крім небажаних явищ, що спостері-

гались при монотерапії Пег-Інтерфероном, були також відзначені такі побічні 

ефекти: з частотою 5–10% — тахікардія, риніт, зміни смаку; з частотою 2–5% 

— артеріальна гіпотензія, непритомність, артеріальна гіпертензія, порушення 

сльозовиділення, тремор, кровоточивість ясен, глосит, стоматит, виразковий 

стоматит, порушення/втрата слуху, шум у вухах, відчуття серцебиття, спрага, 

агресивна поведінка, грибкова інфекція, простатит, середній отит, бронхіт, респі-

раторні порушення, ринорея, екзема, підвищена ламкість волосся, фотореакції, 

лімфаденопатія.

Ко-інфекція ВІЛ і вірусом гепатиту С.  У пацієнтів, інфікованих ВІЧ і вірусом 

гепатиту С, терапія пегінтерфероном альфа-2b в комбінації з рибавірином спри-

чиняла зниження абсолютного числа CD4+клітин у перші 4 тижні, відсотковий 

вміст CD4+клітин залишався незмінним. Рівень CD4+клітин відновлювався після 

зниження дози або припинення терапії. Застосування пегінтерферона альфа-

2b у комбінації з рибавірином не спричинило негативного впливу на контроль 

ВІЛ-віремії в плазмі крові протягом лікування або періоду подальшого спосте-

реження. Дані щодо безпеки терапії в пацієнтів із рівнем CD4+кліток < 200/мкл 

обмежені.

У ко-інфікованіх пацієнтів, які застосовували пегінтерферон альфа-2b у скла-

ді комбінованої терапії з рибавірином, під час проведення клінічних досліджень 

спостерігалися такі небажані явища: нейтропенія (26%), набута ліподистрофія 

(13%), зниження рівня CD4 лімфоцитів (8%), зниження апетиту (8%), підвищення 

рівня γ-глутамілтрансферази (9%), біль в спині (5%), риніт (5%), підвищення рівня 

амілази в крові (6), підвищення рівня молочної кислоти в крові (5%), цитолітичний 

гепатит (6%), парестезія (5%), підвищення рівня ліпази (6%).

Дані лабораторних досліджень пацієнтів, інфікованих ВІЧ і вірусом гепатиту 

С. Гематологічна токсичність (нейтропенія, тромбоцитопенія та анемія), яка часто 

спостерігалася в пацієнтів, інфікованих ВІЛ і вірусом гепатиту С, у більшості ви-

падків могла бути скоригована шляхом підбору оптимальної дози і лише в деяких 

випадках вимагала дострокового завершення лікування. 

Зниження рівня абсолютного числа нейтрофілів нижче 0,5•109/л спостеріга-

лося у 4% пацієнтів, зниження рівня тромбоцитів нижче 50•109/л — у 4% пацієн-

тів, анемія (гемоглобін < 94 г/л) — у 12% пацієнтів, які приймали пегінтерферон 

альфа-2b в комбінації з рибавірином (див. також інструкцію для медичного засто-

сування антиретровірусних засобів щодо побічних реакцій).

Всі пацієнти/пост маркетингове дослідження:

Із застосуванням інтерферону альфа-2b рідко пов’язують виникнення судом, 

панкреатиту, гипертрігліцерідемії, аритмії, діабету, периферичної нейропатії. 

Дуже рідко альфа-інтерферон, включаючи Пег-Інтерферон, при монотерапії 

або у комбінації з рибавірином  можуть бути асоційовані з виникненням апластич-

ної анемії або істинної еритроцитарної аплазії .

Інші побічні ефекти, які можуть виникати при використанні моно- або комбі-

нованій терапії: офтальмологічні розлади, про  які рідко повідомлялося у зв’язку 

із застосуванням інтерферону альфа-2b  — ретинопатії (включаючи макулярний 

набряк), геморрагії сітківки, вогнищеві зміни сітківки, обструкції артерії або вени 

сітківки, зниження гостроти або обмеження полів зору, неврит зорового нерва, 

набряк дисків зорових нервів.

Виникнення небажаних явищ з боку серцево-судинної системи, особливо 

аритмії, пов’язані головним чином з вже існуючими серцево-судинними захво-

рюваннями або з попередньою терапією кардіотоксичними засобами. Повідо-

млялось про поодинокі випадки кардіоміопатії у пацієнтів без попередніх сер-

цево-судинних захворювань, прояви якої зникали після припинення лікування 

інтерфероном альфа.

Рідко відзначали рабдоміоліз, міозит, порушення функції нирок і ниркова не-

достатність, дуже рідко — ішемія міокарду, інфаркт міокарду, цереброваскулярна 

ішемія та геморрагія, енцефалопатія, виразковий або ішемічний коліт, саркоїдоз 

або його загострення, мультиформна ексудативна еритема, синдром Стівена-

Джонсона, токсичний епідермальний некроліз, некроз в місці ін’єкції. Також по-

відомлялось про діабет, діабетичний кетоацидоз та гіпертригліцеридемію. 

При застосуванні інтерферону альфа-2b повідомлялося про розвиток різно-

манітних аутоіммунних й іммуноопосредкованих розладів, включаючи ідіопа-

тичну  тромбоцитопенічну пурпуру та тромботичну тромбоцитопенічну пурпуру, 

ревматоїдний артрит, системний червоний вовчак, васкуліт та синдром Фогта-Ко-

янаги-Харади.

Повідомлялося про випадки реакцій гострої гіперчутливості, включаючи ана-

філаксію, кропив’янку та ангіоневротичний набряк.

Повідомлялося про астенічні стани (включаючи астенію, нездужання та слаб-

кість), зневоднення, параліч обличчя, мігрень, думки про вбивство людини, бакте-

ріальні інфекції, включаючи сепсис, гіпотиреоз, гіпертиреоз та псориаз.

Передозування.

Даних про передозування небагато. Кілька пацієнтів випадково отримали 

більшу дозу, ніж їм було приписано (доза в 2 рази перевищувала терапевтичну), 

при цьому серйозних реакцій  відмічено не було. 

Особливості застосування. 

Див. повну інструкцію до застосування

 

Застосування в період вагітності або годування груддю.

Монотерапія. Встановлено, що інтерферон альфа-2b має абортивну дію у при-

матів. Швидше за все, ПЕГ-Інтерферон також може спричиняти таку дію. Враховую-

чи відсутність даних щодо застосування ПЕГ-Інтерферону у вагітних жінок, засто-

совувати його у період вагітності не рекомендується. ПЕГ-Інтерферон можна за-

стосовувати для лікування жінок репродуктивного віку в тому випадку, коли про-

тягом усього лікування вони користуються ефективними засобами контрацепції.

Відомостей щодо виділення компонентів цього препарату з грудним молоком 

немає. У зв’язку з цим рішення щодо припинення терапії або припинення виго-

довування має бути прийнято залежно від важливості даної терапії для матері.

При комбінованій терапії з рибавірином (у зв’язку з тератогенним та ембріо-

токсичним ефектами) слід звернути увагу на особливості застосування рибавіри-

ну (див. Інструкцію для медичного застосування Рибавірину).

Діти.

Протипоказано дітям віком до 18 років.

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспор-

том або роботі з іншими механізмами.

На період лікування слід утримуватися від керування автомобілем та роботи 

зі складними механізмами.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій При за-

стосуванні комбінованої терапії ПЕГ-Інтерфероном з рибавірином слід ознайоми-

тися з особливостями застосування рибавірину (див. Інструкцію для медичного 

застосування Рибавірину).

Взаємодія з іншими лікарськими засобами. При неодноразовому сумісному 

застосуванні пегінтерферону альфа-2b і рибавірину ознак фармакокінетичної вза-

ємодії між ними не виявлено.

Результати дослідження з оцінки субстратів цитохрому Р
450

 у пацієнтів з хро-

нічним гепатитом С, які отримували пегінтерферон альфа-2b 1 раз на тиждень 

по 1,5 мкг/кг протягом 4 тижнів, не виявили зміни активності CYP1A2, CYP3A4 

або N-ацетилтрансферази. Спостерігалось підвищення активності CYP2C8/9 та 

CYP2D6. Тому слід з обережністю призначати пегінтерферон альфа-2b з меди-

каментами, що метаболізуються CYP2C8/9 і CYP2D6, особливо з тими, що мають 

вузькі терапевтичні індекси.

У ВІЛ-інфікованих пацієнтів, які отримують високоактивну антиретровірусну 

терапію (ВААРТ), зростає ризик виникнення лактоацидозу. Тому слід обережно за-

стосовувати комбіновану терапію на фоні ВААРТ.

Категорія відпуску. За рецептом.


